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1. Die Gewinnung von Lymphe beim Kaninchen.

Die Versuche iiber Lymphbildung und Lymphstrémung wurden bis-
her vorwiegend an Hunden. und zwar sowohl am ductus thoracicus als an
einzelnen Lymphstimmen der Extremititen oder am plexus pampiniformis
des Hodens (ToMsA und LUDWIG) !) oder an der Zunge (HEIDENHAIN,?)
OSTROUMOFF. %) RoGOowI1Cz)*) dieser Thiere ausgefiihrt. Systematische, am
Kaninchen iiber diesen Gegenstand durchgefithrte Untersuchungen sind
mir nicht bekannt, wenn auch in der #ltern Literatur verstreute Angaben
iiber die Beschaffenheit und Menge der Kaninchenlymphe vorliegen
(NassE,?) COLLARD DE MARTIGNY).¢)

Die Wahl des Kaninchens als Versuchsthier war mir theils durch
dussere Umstéinde aufgedrungen, da in Innsbruck Hunde in geniigender
Zahl nur schwer zu beschaffen sind, anderntheils aber waren mir durch
frithere Untersuchungen ?) die Verhéltnisse der Blutze\llenbildung gerade
beim Kaninchen gut bekannt. Da ich nun durch spéter niher zu er-
srternde Versuche auf eine nahe Beziehung der Liymphbildung von den Leu-
kocyten des Blutes beim Kaninchen aufmerksam geworden war, so lag
es nahe, diese Frage zunichst bei diesem Thiere weiter zu priifen.

Die Gewinnung der Lymphe beim Kaninchen habe ich durchwegs
aus dem am Halse blosgelegten ductus thoracicus an der Einmiindungs-
stelle desselben in die vena subclavia sinistra bewerkstelligt. Zu diesem

1) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien. Math. nat. Klasse Bd. 46.

9) Archiv f. Anat. U. Physiol. Physiol. Abthlg. Suppl.-Bd. 1883. 133.

3) PFLUGER’S Archiv f. d. ges. Physiol. XII, 252,

4) Ebendaselbst. Bd. 386. 2.9.2.

5) Handwiirterbuch d. Physiol. Herausgegeben von WAGNER 1844. Bd. IL

f. )
L ?;;;SJournal de la physiol. T. VIIL p. 176.

7) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien 1887. Math. nat. Kl Bd. 95.
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2 Dr. M. Lowit.

Behufe wird nach Anlegung des medialen Hautschnittes am Halse und
nach Durchtrennung der Fascienblitter beiderseits der m. sternomastoi-
deus knapp an seinem Ansatze am manubrium sterni durchgeschnitten
und so weit nach oben gezogen bis die Zusammenflussstelle der vena
jugularis externa und der vena subclavia namentlich auf der linken Seite
deutlich kenntlich ist. Dann wird die vena jugularis transversa (falls
eine solche vorhanden ist) doppelt unterbunden, alle Seiteniistchen der-
selben (oft sind deren 3—4 vorhanden) ligirt und die unterbundene
Quervene in der Mediallinie durchtrennt. Der nun blossliegende m.
sternohyoideus wird dann linkerseits frei priparirt, moglichst weit von der
hinteren Fliche des manubrium und des corpus sterni hervorgezogen
und nahe an der ersten Rippe durchtrennt. Die Abtragung des rechten
m. sternohyoideus ist nicht erforderlich. Nun ist das Operationsfeld ge-
schaffen, in welchem der gemeinsame Brustgang aufzusuchen ist. Man
hilt sich zu diesem Behufe am besten an jene eng umgrenzte Stelle,
wo der L. nervus vagus an die Zusammenflussstelle der 1. vena jugularis
externa und subclavia herantritt, um etwas medianwirts davon gegen die
Brusthohle weiterzuziehen. Gegen diese Stelle riickt man am besten
durch stumpfes Abziehen von Thymus, Fett und Bindegewebe vor. Sind
die grossen Lymphgefiisse an diesem Orte gut gefiillt, so sind sie bei
einiger Uebung ohne weiteres an der weisslich grauen Firbung kennt-
lich. Ist das nicht der Fall, so geniigt in der Regel ein leichter Druck
auf den Unterleib, um sie sofort kenntlich zu machen. Jede stirkere
Pressung des Unterleibes muss jedoch aus spiter zu besprechenden Griin-
den entschieden vermieden werden.

Der ductus thoracicus verlduft an der genannten Localitit quer
unter dem n. vagus, denselben meistens unter beinahe rechtem Winkel
kreuzend. Die Einmiindung des Brustganges in den Vereinigungswinkel
der 1. vena jugularis und subclavia ist meistens kaum 2—5 mm, je nach
der Grisse des Thieres, seitwiirts vom n. vagus entfernt. Die Eroffnung
des Brustganges, der an dieser Stelle auch in mehrere kleinere Lymph-
stimme zerspalten sein kann, muss mit Schonung des n. vagus zwischen
diesem und der Einmiindungsstelle in die 1. vena subclavia erfolgen.

Am giinstigsten liegen die Verhiltnisse fiir das Einbinden einer
Caniile in den Brustgang, wenn der duct. thoracicus und der truncus
lymphaticus jugularis sinister gemeinschaftlich mit einem deutlichen hin-
linglich grossen ampullenformigen Zwischenstiicke in die Vene einmiinden,
wodurch ein geniigender Raum fiir die Einfithruhg einer Abflusscaniile
geschaffen wird. Diese giinstige Anordnung findet sich aber nur sehr
selten vor und die Einfilhrung einer Caniile in den ductus thoracicus
gelingt bei Fehlen dieses Zwischenstiickes nur bei ganz grossen Zucht-
kaninchen, falls bei diesen der Brustgang als ein einheitlicher geniigend
weiter Stamn in die Vene einmiindet. Durch diese Verhiltnisse wire
die gerade fiir derartige Untersuchungen néthige Hiufung der Versuche
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bei den mir zu Gebote stehenden Mitteln unméglich geworden, und es
dl.."ohte auch an diesem Umstande die ganze Untersuchung zu scheitern,
bis ich zu dem Auskunftsmittel des Auffangens der Lymphe aus dem
angeschnittenen aber mnicht mit einer Canille armirten d. thoraci-
cus griff,

Einem solchen Verfahren stehen gewiss von vornherein schwer-
wiegende Bedenken gegeniiber, die vor allem einer eingehenden Priifung
unterzogen werden mussten.

An zwei Fehlerquellen musste man hauptséichlich denken: 1. War
es moglich, dass man aus dem nicht mit einer Ausflusscaniile armirten
ductus thoracicus nicht simmtliche aus demselben austretende Lymphe
gewinnen wiirde, so dass kein Urtheil iiber Ausflussmenge und Ausfluss-
geschwindigkeit der Lymphe erhalten werden konnte. 2. War es mog-
lich, dass die aus dem ductus thoracicus austretende Lymphe bei der
Beriihrung mit dem umliegenden Gewebe ihre chemische Beschaffenheit
dndere, so dass kein entscheidendes Urtheil iiber die Zusammensetzung
der Liymphe gewonnen werden konnte.

Beide Punkte wurden in einer Reihe von Controluntersuchungen
an solchen Thieren gepriift, bei denen die Einfiihrung einer Abflusscaniile
in den ductus thoracicus méglich war. HEs wurde zunzichst die Menge
und die Ausflussgeschwindigkeit der in einer Zeiteinheit (1 Minute)
aus einer Caniile ausfliessenden Liymphe bestimmt und eine geniigende
auf diese Weise gewonnene Lymphmenge zur Priifung der chemischen
Zusammensetzung (Trockenbestimmung, Gehalt an organischen und an-
organischen Substanzen) verwendet. Hierauf wurde sofort die Caniile
aus dem Brustgange ausgebunden und die gleiche Priifung an der sich
nun frei entleerenden Liymphe vorgenommen. Da nun die Untersuchungen
am Kaninchen mit und ohne Ausflusscaniile im ductus thoracicus ergeben
haben, dass die Ausflussgeschwindigkeit und auch die chemische Zu-
sammensetzung der Lymphe innerhalb lingerer Zeitabschnitte einem
ganz auffilligen Wechsel unterliegen, so diirfen zu derartigen Control-
priifungen nur solche Lymphproben Verwendung finden, die moglichst
rasch hinter einander aufgefangen werden. Es muss ferner hervorgehoben
werden, dass bei dem freien Ausstromen der Liymphe aus dem Brust-
gange durch passende Lagerung des Thieres und durch Bildung einer
kiinstlichen Nische in der Umgebung des erdffneten Ganges dafiir Sorge
zu tragen ist, dass kein Abfliessen der Lymphe gegen den Brustraum er-
folgt; das erstere wird durch passende Tieflagerung des Kopfes, das
letztere durch Emporheben von Muskel-, Fascien- oder Bindegewebs-
riandern in einfacher Weise erreicht. Die aus dem erdffneten Brustgange
austretende Lymphe wird in eine entsprechende Glasrohre aufgezogen,
deren Miindung woméglich in die Oeffnung der Brustganges eingefiihrt
wird, und sofort in kléine Messcylinder iibertragen. Ist die ndthige

Lymphmenge gewonnen, so wird sofort die Oeffnung des Brustganges
1*



4 Dr. M. Lowit.

mit einer Quetschpincette verschlossen. Es ist sorgfiltig darauf zu
achten, dass alle Liymphe, die aus dem erdffneten d. thoracicus austritt,
auch aufgesammelt wird und ‘auch nicht lingere Zeit mit dem Gewebe
in Berithrung bleibt. Wird diese Beriihrung nicht vermieden, so kann
die Lymphe auf dem Gewebe gerinnen, wodurch auch die Veranlassung
zur raschen Gerinnung der nachtriglich auf dieses Gerinnsel sich er-
giessenden Lymphe gegeben ist; dadurch wird aber vor allem die Zu-
sammensetzung der Liymphe wesentlich alterirt. Es muss daher auch nach
jeweiligem Verschluss des erdffneten Brustganges und nach raschem Auf-
sammeln der Lymphe eine sorgfiltige Reinigung des Operationsfeldes mit
trockenen Schwiammchen vorgenommen werden.

Ferner ist darauf zu achten, dass keine Beimengung von Blut zu
der frei sich ergiessenden Lymphe stattfindet. Ehe der Brustgang er-
offnet wird, muss daher das angrenzende Gewebe sorgfiltig gereinigt und
jede Blutung gestillt werden. Kleinere Gefisse in der Umgebung der
Eroffnungsstelle werden am besten doppelt unterbunden und der Ein-
schnitt in den d. thoracicus darf nicht zu nahe an der Einmiindungs-
stelle in die vena subclavia vorgenommen werden, da sonst die Bei-
mengung von Blut zur Lymphe unvermeidlich ist. Trotz der an der
Vereinigung von Brustgang und vena subclavia vorhandenen bereits von
Jon. MULLER *) erwdhnten Klappe, welche das Uebertreten von Blut in
den Brustgang verhindern soll, findet bei dem gefesselten und aufge-
spannten Kaninchen wenigstens ein solches Uebertreten sehr leicht statt
und man sieht dann bei jeder Exspiration eine Blutsiule in den Brust-
gang vordringen, die bei der nichsten Einathmung wieder verschwindet.
An lange gefesselten oder stark abgekiiblten Thieren ist in der Regel
die Lymphe des unerdffneten und des angeschnittenen Brustganges, der
trunci lymphatici jugulares dauvernd mit Blut vermengt; um in solchen
Fillen aus dem erdffneten Lymphstamme eine blutfreie Lymphe zu er-
halten, verfahre ich in der Weise, dass ich nach einem kurz dauernden
Druck auf den Unterleib, der eine stirkere Fiillung der Halslymph-
gefisse und dadurch den Uebertritt der mit Blut vermengten Lymphe
in die vena subclavia bedingt, sowohl die vena jugularis als auch die
vena subclavia mit Quetschpincetten sperre und dadurch den neuerlichen
Uebertritt von Blut in die Lymphbahn verhindere. In analoger Weise
sind auch bereits ROMER und GARTNER?) fiir die Lymphgewinnung
iiberhaupt vorgegangen.

Aus dem eroffneten ductus thoracicus tritt nun an den gefesselten
normalen Thieren die Liymphe mit wechselnder Geschwindigkeit aus. Ich
bin noch nicht in der Lage, die Bedingungen genauer fixiren zu kinnen,
welche fiir diese Verschiedenheiten massgebend sind. Fir die folgenden

1) Handbuch der Physiol. d. Menschen. I. Coblenz 1835. 2. Auflage S. 268.
2) Wiener Klinische Wochensch. 1892. Nr. 2.
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Mittheilungen geniigt indessen die Angabe, dass gut gefiitterte oder in
der Verdauung begriffene Thiere eine entschieden raschere Lymph-
stromung haben als schlecht gefiitterte oder hungernde Thiere. Durch
eine lingere Dauer der Fesselung scheint eine Abnahme der Ausfluss-
geschwindigkeit der Liymphe nicht immer bedingt zu werden, es kann vielmehr
in vielen Fiéllen unter diesen Bedingungen zu einer Beschleunigung der-
selben kommen; dagegen wirkt die kiinstliche Abkiihlung des gefesselten
Thieres entschieden verlangsamend auf den Lymphstrom.

Bei guter Lymphstromung konnte 1 ccm Lymphe in 3.5—10 Minuten
gesammelt werden. Dabei habe ich oft den Eindruck gehabt, dass der
Ausfluss der Lymphe auch ohne jede #ussere Nachhilfe nicht ununter-
brochen erfolgt, sondern dass sie sich, auch wenn keinerlei Ausfluss-
hinderniss etwa in der Form eines Gerinnsels vorhanden war, portionen-
weise entleert. Bei minder guter Lymphstromung wurden zur Aufsamm-
lung eines ccm 10—30 Minuten bendthigt, ja es kommt gar nicht so
selten vor, dass namentlich nach starker Abkiihlung der Thiere aus dem
eroffneten Brustgange spontan iiberhaupt keinerlei Lymphe mehr austritt.
Will man unter diesen Umstéinden noch Lymphe gewinnen, so muss man
auch beim Kaninchen dasselbe Hilfsmittel in Anwendung ziehen, welches
gelegentlich auch bei Hunden herangezogen werden muss: passive Be-
wegungen oder Ausstreichen der Liymphe aus den Geweben. Fiir das
Kaninchen ist es speciell der Druck auf den Unterleib oder das Streichen
der Bauchdecken, welche die Lymphstromung im ductus thoracicus wesent-
lich zu beférdern in der Lage sind. Gelegentlich ist man wohl auch ge-
nothigt diese Handgriffe bei normalen erst kurze Zeit aufgebundenen
Thieren anzuwenden. Immer aber wird man bei der Ausiibung derartiger
passiver Bewegungen zur Beforderung der Liymphstrémung gewisse Vor-
sichtsmassregeln anwenden miissen, wenn nicht die Versuchsresultate
durch dieselben wesentlich alterirt werden sollen.

Schon in seinen ersten fundamentalen Untersuchungen iiber Lymph-
bildung hatte LuDWiG !) auf die grosse Bedeutung passiver und aktiver
Muskelbewegungen fiir die Liymphstromung hingewiesen; aus den Unter-
suchungen seiner Schiiler GGENERSICH,?) LESSER,®) PASCHUTIN *) und
EMMINGHAUS 3) ergab sich, dass die grossen Liymphmengen, welche durch
Muskelbewegungen oder durch Ausstreichen der Gewebe erhalten wurden,
gegeniiber der ,Ruhelymphe“ bedeutend #rmer an festen Bestandtheilen
sind, so dass auf diese Weise immer verdiinntere Liymphmengen ge-

1) Wiener mediz. Jahrb. 1863. S. 57t

2) Arbeiten aus d. physiol. Anstalten zu Leipzig 1871 u. Ber. d. math. phys.
Klasse der Ges. d. Wiss. zu Leipzig. 1878. Nr. 22.

3) Ebendaselbst. 1870. S. 53 1.

4) Vhdlgen. d. kg. sichs. Ges. d. Wiss. zu Leipzig. Math. physik. Klasse. 1873.
Bd. 25. S. 95f.

5) Ebendaselbst. S. 396f,
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wonnen wurden, die von GENERSICH und LESSER als die bereits in den
Gewebsspalten vorhandene Lymphe angesprochen wird.

Diese Verh#ltnisse gelten in ganz analoger Weise fiir das Kaninchen.
Durch starken Druck auf den Unterleib, durch kriftiges wiederholtes Zu-
sammenpressen des ganzen Bauches kann man auch beim Kaninchen eine
michtige Beforderung der Lymphstréomung (Lymphorrhoé) erzielen, die ge-
wonnenen Liymphmengen werden dabei immer #rmer an organischen Be-
standtheilen. Ich verweise diesbeziiglich auf das am Schlusse beigefiigte
Versuchsprotokoll III. Es sei aber sofort bemerkt, dass auch Thiere
vorkommen konnen, bei denen die Abnahme an organischen Procenten
auf einem gewissen einmal erreichten niedrigen Niveau durch léngere
Zeit verbleiben kann, so dass hierbei mehr die Beschleunigung der Liymph-
stromung als die Verinderung der Lymphbeschaffenheit in den Vorder-
grund tritt. (Prot. IV.) Ich bin vorldufig nicht in der Liage mich iiber
die Ursache dieser Liymphorrhoé und der verinderten Lymphbeschaffen-
heit ndher aussprechen zu konnen. Ob hierbei nach der Auffassung von
GENERSIGH und LESSER vorwiegend giinstige Bedingungen fiir die Ab-
fuhr der Gewebslymphe geschaffen sind, oder ob durch die linger an-
haltende und kriftige Bauchpresse sowie durch die Fesselung allein nicht
denn doch ein gewisser Grad von vendser Stauung im Bereich der Pfort-
ader und der untern Hohlvene mitwirkt, welcher auf die Veréinderung
der Lymphstromung und der Lymphbeschaffenheit von Einfluss ist, ver-
mag ich nicht zu entscheiden. Es kam zunichst nur darauf an festzu-
stellen, dass schon durch den erwihnten, fiir die Gewinnung der einzelnen
Lymphportionen auch beim Kaninchen an und fiir sich sehr bequemen
Handgriff eine wesentliche Alteration der Lymphbeschaffenheit und Liymph-
stromung bedingt werden kann. Ich habe, als ich iiber diesen metho-
dischen Fehler geniigend orientirt war, ganze Versuchsreihen als un-
brauchbar ausschalten miissen, worauf ich spiter werde kurz zuriick-
zukommen haben.

Anderseits ist bei Versuchen iiber Verinderungen der Liymphstromung
und Lymphbeschaffenheit noch auf einen weiteren Umstand zu achten.
PAscHUTIN und EMMINGHAUS hatten bereits hervorgehoben, dass mit
der Dauer des Versuches sich der Ausfluss der Lymphe verlangsamt und
der Procentgehalt an festen (organischen) Bestandtheilen zunimmt, vor-
ausgesetzt, dass die Bedingungen des Versuches nicht geiindert werden.
PASCHUTIN hat es geradezu als hochst wahrscheinlich ausgesprochen, dass
eine Liymphe um so reicher an festen Bestandtheilen ist, je spiiter im
Versuche sie genommen wurde, dass sie jedoch um so #rmer an festen
Bestandtheilen ist, je rascher sie stromt. HEs hat aber dieser Ausspruch,
der auch der Darstellung von v. WITTICH ?) iiber die chemische Zusammen-
setzung des Chylus und der Lymphe zu Grunde gelegen zu haben scheint,

1) HERMANN's Handbuch der Physiol. V/2, 307.
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nach EMMINGHAUS selbst fiir Hunde keinc allgemeine Giltigkeit. Bei
Kaninchen habe ich eine derartige Zunahme der Concentration der
Lymphe mit der Dauer des Versuches, wenn keinerlei Eingriffe vorge-
nommen wurden, und wenn die Lymphe unter Mitwirkung der Bauch-
pressung gewonnen wurde, nicht constatiren konnen. Unter diesen Be-
dingungen tritt als Regel beim Kaninchen eine Abnahme an organischen
Bestandtheilen und eine Beschleunigung der Lymphstromung ein. Bei
der Gewinnung von Lymphe ohne Bauchpressung treten diese Veriinde-
rungen mehr in den Hintergrund, aber sie fehlen gleichfalls nicht voll-
stindig; es gelingt aber unter diesen Verh#ltnissen doch in zahlreichen
Versuchen verschiedene in nicht allzu grossen Zeitabstdnden von ein-
ander gewonnene Liymphportionen von annihernd gleicher Beschaffenheit
und annihernd gleicher Stromgeschwindigkeit zu gewinnen. Ja es konnen
sogar unter diesen Verhiltnissen, wenn auch nur in ganz vereinzelten
Fillen, Versuche vorkommen (Prot. XXXII und XXXIII), bei denen
eine an organischen Bestandtheilen reichere Liymphe mit einer mehr oder
minder bedeutenden Beschleunigung der Ausflussgeschwindigkeit nach-
zuweisen ist; ich werde auf diese Versuche spéter noch zuriickzukommen
haben. ‘

Es herrscht also beim Kaninchen im allgemeinen die Tendenz der
Abnahme an organischen Bestandtheilen in der Lymphe mit der Dauer
des Versuches bei weitem vor. s sei aber bei dieser Gelegenheit noch-
mals betont, dass ich bei meiner Versuchsanordnung jeden grosseren
Lymphverlust auf das sorgfiiltigste zu vermeiden versucht habe. Niemals
wurde dem Thiere mehr Lymphe entzogen, als gerade zu den betreffen-
den Bestimmungen erforderlich war, wozu immer nur wenige Cubikcenti-
meter verwendet wurden. Ein bestindiges Ausstrémen von Lymphe aus
dem eriffneten Brustgange fand in meinen Versuchen niemals statt, wihrend
v. WrrTiCH gerade fiir die Zunahme der Lymphconcentration wihrend
eines Versuches, auf die hochgradigen vorausgehenden Liymphentziehungen
einen gewissen Nachdruck legt. Auf eine nihere Klirung dieser Frage
konnte ich noch nicht eingehen.

Fiir die Gewinnung der Liymphe beim Kaninchen aus dem eréffneten
Brustgange ist es also vor allem geboten, die Liymphe spontan aus dem
eroffneten Brustgange fliessen zu lassen, da durch das Ausstreichen des
Bauches oder durch starkes Pressen desselben eine Verdiinnung der
Lymphe bewirkt wird, deren Griinde zwar nicht mit Grenauigkeit ange-
fiihrt werden konnen, die aber anderweitig hervorgerufene Veréinderungen
der Lymphbeschaffenheit verdecken oder doch wesentlich beeinflussen
kann. Wenn man schon, was immerhin oft genug eintritt, gendthigt ist,
einer stockenden Lymphstromung aus dem Brustgange nachzuhelfen, so
geschieht das am besten durch Auflegen der flachen Hand des Experi-
mentirenden oder eines Gehilfen auf den Bauch des Thieres. Diese Art
von Belastung, ohne dass irgend welche driickende oder pressende Be-
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wegungen durch die Hand ausgefiihrt werden, geniigt, um nach und nach
die nothige Menge von Lymphe aus dem Brustgange hervorzutreiben.
Eigene Controluntersuchungen ergaben, dass die chemische Zusammen-
setzung der unter Anwendung dieses Handgriffes ausstromenden Liymphe
von jener der spontan ausfliessenden keine wesentliche Verschiedenheit
darbietet, sofern man nur zur Vergleichung Proben wihlt, die in nicht
allzu grossen Zeitabstinden von einander gewonnen wurden.

Endlich wire beziiglich der angewendeten Art der Lymphgewinnung
beim Kaninchen noch darauf hinzuweisen, dass jene relativ grossen
Lymphmengen, welche unmittelbar nach Abnahme der Klemme aus dem
erofineten und durch die Klemme fiir eine mehr oder minder lingere
Zeit wieder verschlossenen Brustgange ausfliessen, fiir die Beurtheilung
der Ausflussgeschwindigkeit der Lymphe nicht verwerthet werden diirfen.
Es entsteht ndmlich aller Wahrscheinlichkeit nach wihrend des Ver-
schlusses des Brustganges ein gewisser Grad von Lymphstauung in der
nichsten Umgebung der Verschlussstelle, die sich namentlich bei ver-
mehrter Lymphbildung auch gusserlich durch ampullenformige Erweiterung
der zunéichst befindlichen Lymphgefissabschnitte bemerkbar machen kann.
In einem Falle konnte sogar eine allmahliche Fiillung der vena jugularis
externa mit Lymphe constatirt werden. In Folge dieses Umstandes
stromt manchmal die Lymphe 1—2 Minuten nach Losung der Klemme
in relativ grossen Mengen und mit grosser Greschwindigkeit aus, worauf
sich dann wieder, wenn kein Eingriff stattgefunden hat, annshernd die
urspriinglichen Verhéltnisse herstellen. Ich lasse daher regelméssig nach
Losung der Klemme die Lymphe einige Minuten abfliessen, ehe ich sie
fiir die verschiedenen Bestimmungen aufsammle. Dazu kommt noch, dass
diese Lymphportionen oft mit Blut vermengt sind, wodurch eine neue
Fehlerquelle fiir die Bestimmung des Trockenriickstandes gegeben ist. Ich
bin nimlich geneigt, jede réthliche (aber nicht die gelbliche) Féarbung
der Lymphe auf eine Verunreinigung mit Blut zuriickzufithren; es galt
als Regel, eine solche réthliche oder rothe Lymphe von der chemischen
Untersuchung auszuschliessen. Fiir die Brauchbarkeit der angewandten

Art der Lymphgewinnung verweise ich auf die beigefiigten Versuchs-
protokolle I und II.

II. Die Zahl der Leukocyten beim normalen Kaninchen ;
Einfluss der Fesselung und Abkihlung auf dieselbe;
Leukopenie.

Bei der Feststellung der Leukocytenzahl des Kaninchens ist zu be-
achten, ob das Thier im gefesselten oder ungefesselten Zustand unter
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sucht wird. In der Regel ldsst sich nachweisen, dass die Fesselung des
Thieres (Befestigung auf dem CzERMAK’schen Kaninchenhalter) eine mehr
oder minder betriichtliche Abnahme der Leukocytenzahl mit sich bringt.
Die Differenz dieser Zahl im ungefesselten und im gefesselten Zustande
(unmittelbar nach der Fesselung) kann eine sehr wechselnde sein, sie
kann in einzelnen Kéllen kaum merklich angedeutet sein, in andern bis
zu 20 und 359/, der im ungefesselten Zustande festgestellten Leukocyten-
menge betragen. Nur ganz ausnahmsweise fand ich eine stirkere Ab-
nahme der Leukocyten durch die Fesselung.

Die Zshlungen der Leukocyten habe ich in der gebriuchlichen
Weise im ungefesselten Zustande aus einem Ohrgefiss (Ohrarterie oder
Ohrvene), im gefesselten Zustande aus der vena jugul. externa oder irgend
einem kleinen Seitenaste derselben oder aus der Arteria carotis vorge-
nommen. Bei der Vergleichung des Arterien- und Venenblutes ist zu
beachten, dass dem Venenblute in der Regel ein etwas hoherer Gehalt
an Leukocyten (und auch an Erythrocyten) zukommt, ein Umstand, der
wohl mit grosser Wahrscheinlichkeit, da wo keinerlei Griinde fiir locale
Neubildungsvorgéinge in den genannten Venengebieten !) vorliegen, auf den
geringeren Wassergehalt des Venenblutes bezogen werden darf.?) In
Jiingster Zeit hat RIEDER,?) anologe Befunde von ROEMER bestiitigend,
die Angabe gemacht, dass die Leukocytenzahl (beim Kaninchen) um so
betrichtlicher ist, je weiter peripherwiirts das Venenblut untersucht wird,
und dass das Ohrvenenblut hiufig reicher an Leukocyten, als das
Ohrarterienblut ist, ein Umstand den RIEDER auf die klebrige Beschaffen-
heit der weissen Blutzellen und auf die verlangsamte Stromung in den
Venen des Ohres zuriickzufiithren geneigt ist. Derartige Differenzen be-
stehen zweifellos aber sie sind auf Grund meiner Beobachtungen niemals
sehr bedeutend; den héhern Gehalt des Ohrvenenblutes an Leukocyten
(und an Erythrocyten) glaube ich, wie bereits erwihnt wurde, auf die
hohere Concentration des Venenblutes gegeniiber dem Arterienblute
zuriickfiihren zu diirfen. Auch den héhern Gehalt des peripheren Venen-
blutes an Leukocyten gegeniiber einem mehr central gelegenen vendsen
Gefisse, der iibrigens gleichfalls nicht sehr betrichtlich ist und bei
meinen Zihlungen durchaus nicht in allen Versuchen hervortrat, glaube
ich zum Theile wenigstens auf das gleiche Moment zuriickfiihren zu diirfen.

Die Leukocytenzahl im Ohrenvenenblute des ungefesselten Thieres
{iberstieg in der Regel 10000 im cmm, erreichte nur in einem Falle den
Werth von 16412 (20.1. 92), in der Regel schwankte er zwischen
10000—13000, Werthe unter 10000 gehdrten im ungefesselten Zustande
zu den Ausnahmen, die nur gelegentlich constatirt wurden; dagegen ge-

1) Vgl. LOWIT, Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien. 1887. Bd. 95.
II1I. Abthlg. S. 134f.

2) Ebendaselbst S. 170f.

8) Beitrige z. Kenntniss der Leukocytose ete. Leipzig. 1892, S.194.
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horen gerade diese letzteren Werthe bei gefesselten Thieren zur Regel, bei
diesen schwanken die Werthe zwischen 4—9000 im cmm, hdhere Zahlen
wurden bei gefesselten Thieren nur ganz ausnahmsweise gefunden. Ich
verweise in dieser Beziehung auf die verschiedenen hier und im Folgen-
den mitgetheilten Versuchsprotokolle, welche zahlreiche Beispiele hierfiir
enthalten. An dieser Stelle will ich nur zwei besonders prignante Ver-
suche anfiihren :

24./3. 92. Um 9.10® wurden im Ohrvenenblut gezihlt

Leukocyten = 9943 Erythrocyten
Binkernige 44.19, = 4384 8,040,000
Mehrkernige 55.9°, = 55569 1:809

Um 9.20 ® nach erfolgter Fesselung wurden in einer Hautvene am
Hals geziihlt:

Leukocyten = 6609 Erythrocyten Es fehlen
Einkernige 5199/, = 3431 7,960,000 33.69, Lec.
Mehrkernige 48.1°/, = 3178 1:1205 19, Ec.

27./4. 92. Bei einem Kaninchen wurde durch eine der spiter zu
erorternden Methoden Leukocytose erzeugt. Es wurden aus einer Ohr-
arterie gezihlt:

Leukocyten = 34567 Erythrocyten
Einkernige 1659, = 5703 7,480,000
Mehrkernige 83.59, — 28894 1:217

Das Thier wird rasch aufgespannt und sofort werden aus der Ju-
gularvene gezihlt :

Leukocyten = 18403 Erythrocyten Es fehlen

Einkernige 2459, = 4509 7,370,000 46.8°/, Lec.

Mehrkernige 75.59, — 13894 1:400 1.59%, Ee.
In dem Carotisblut werden gezéihlt:

Leukocyten = 16888 Erythrocyten Es fehlen

Einkernige 16.2°, = 2735 7,620,000 50.99, Lec.

Mehrkernige 83.89, = 13953 1:446

Der Verlust an Leukocyten ist in diesem letztern Falle entsprechend
der urspriinglich vorhandenen hohen Leukocytenzahl betriichtlich grosser
als er je unter normalen Verhiltnissen gefunden wurde.

Beziiglich des Verhiltnisses von ein- und mehrkernigen Leukocyten
im Blute von Kaninchen habe ich zu den iiber diesen Gegenstand be-
reits anderwirts 1) gemachten Befunden Folgendes hinzuzufiigen. Ich habe
mich bei meinen diesmaligen Untersuchungen zur Feststellung der Kern-
form der Leukocyten ausschliesslich der verdiinnten Essigséiure bedient,
wie sie zur. Zahlung der Leukocyten nach THOMA-ZEISS Anwendung
findet, nachdem ich mich durch diesbeziigliche Vergleichung tiberzeugt

1) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien 1885. Bd. 92. IIL Abthlg. 8. 94f,
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hatte, dass ein wesentlicher Fehler bei Verwendung dieser Verdiinnungs-
fliissigkeit gegeniiber den frither in Anwendung gezogenen nicht begangen
wird, falls es nur auf die Eruirung der sogenannten ,einkernigen* und
der ,,mehrkernigen* Leukocyten ankommt. Genauer und sicherer sind
die mit den frithern Methoden erhaltenen Resultate auf jeden Fall, be-
sonders bei der Unterscheidung der sogenannten ,eingebuchteten” Formen,
aber sie sind auch viel umstindlicher und zeitraubender. Da ich nun fiir
die diesmal verfolgten Zwecke sehr zahlreiche und sich hiufig hinter-
einander wiederholende Zihlungen der Blutkorperchen im Verlaufe
desselben Versuches anstellten musste, da es fiir meine Zwecke ferner
ausreichte, wenn ich nur geniigenden Aufschluss iiber die einkernigen
und mehrkernigen Leukocytenformen erhielt, wobei ich die sogenannten
eingebuchteten Formen, da sie nach meiner. Auffassung Uebergangsformen
von den ein- zu den mehrkernigen darstellen, durchgehends diesen letz-
tern zuzihlte, so glaube ich auch durch die diesmal geiibte Methode
verwerthbare Resultate erzielt zu haben. Awuf jeden Fall aber habe ich
mich davon iiberzeugt, dass die bei den diesmaligen Zdhlungen von den
frither erzielten abweichenden Resultate nicht auf Rechnung der bei
der Zihlung angewandten Verdiinnungsfliissigkeit gesetzt werden diirfen.

‘Wiihrend ich bei den friitheren Zdhlungen am Kaninchen *) festgestellt
hatte, dass im Blute der Vena jugularis externa und der arteria carotis die
mehrkernigen Leukocyten gegeniiber den einkernigen iiberwiegen, stellte
sich jetzt am ungefesselten Thiere in der Mehrzahl der Félle das (Gegentheil,
d. i. ein Ueberwiegen der einkernigen gegeniiber den mehrkernigen heraus,
sowohl im Ohrvenen- als im Ohrarterienblute. In diesen verschiedenen
Befunden ist jedoch kein unvereinbarer Widerspruch enthalten. Meine
frithern Beobachtungen waren n#mlich durchweg an gefesselten Kanin-
chen angestellt worden, und fiir diese bestehen auch die am angegebenen
Orte gezogenen Schlussfolgerungen vollstindig zu Recht, wie sich aus
dem Folgenden zur Geniige ergeben wird. Dagegen zeigen ungefes-
selte Kaninchen, wie bereits erwihnt wurde, in der Mehrzahl der Fille
auch in dem Blute solcher Gefissprovinzen, die zu den Blutzellen bilden-
den Organen in keinerlei directe Beziehung gebracht werden konnen, eine
weit grossere Anzahl einkerniger Lieukocyten, als ich sie frither an ge-
fesselten Thieren in den gleichen Geféissprovinzen gefunden hatte, ja viel-
fach sogar ein Ueberwiegen derselben tiber die mehrkernigen. Es soll
an dieser Stelle nicht auf die nihern Griinde dieser Erscheinung am un-
gefesselten Kaninchen eingegangen werden, diese verlangen ein besonderes
Studium, dessen Ergebnisse bei einer andern Gelegenheit mitgetheilt
werden sollen. Im Allgemeinen léisst sich aber gegenwiirtig bereits
sagen, dass ohne besondere Hingriffe die Zufuhr einkerniger jugendlicher
Leukocyten aus den Blutzellen bildenden Organen zum Blute bei unge-

1) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien. 1887. 95, Bd. III. Abthlg. S.137f.
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fesselten Kaninchen in weit stirkerem Massstabe als beim gefesselten
Thiere erfolgt. Welche Momente hierbei mitwirken, welche Verhilt-
nisse auch am ungefesselten Kaninchen eine Abnahme der einkernigen
Leukocyten im Blute bedingen konnen, und welche Umstinde iiber-
haupt auf das Verhiltniss der ein- und mehrkernigen Leukocyten beim
Kaninchen einwirken, das zu erdrtern bleibt einer spitern Mittheilung
vorbehalten. Auf jeden Fall besteht durch dieses Ueberwiegen der ein-
kernigen Leukocyten im Blute zahlreicher normaler Kaninchen®) ein be-
merkenswerther Unterschied gegeniiber dem Blute des Menschen und
anderer S#ugethiere,

Macht man nun am ungefesselten und spiter an dem gleichen ge-
fesselten Thiere Blutkorperchenzihlungen in verschieden grossen Zeit-
abstdnden, so kann man sehr leicht und mit grosser Constanz die all-
milige Abnahme der urspriinglich an Zahl iiberwiegenden einkernigen
Leukocyten und gleichzeitig eine immer mehr zunehmende Abnahme der
Leukocyten iiberhaupt feststellen. Ich greife aus meinen Versuchspro-
tokollen folgende Beispiele heraus:

14./1. 92. Im Ohrvenenblut werden am ungefesselten Thiere gezihlt:

Leukocyten = 8893 Erythrocyten
Einkernige 63.5°, = 5647 6,280,000
Mehrkernige 36.6°, = 3146 1:707

35 Minuten nach dem Awufspannen des Thieres werden im Carotis-
blute gezihlt:
Leukocyten 4808 Erythrocyten

Einkernige 509/, 2404 6,240,000
Mehrkernige 509, = 2404 1: 1299

1 Stunde nach dem Aufspannen finden sich im Jugularvenenblute:

Leukocyten = 2459 Ecythrocyten
Einkernige 409/, = 983 5,450,000
Mehrkernige 609, = 1476 1: 2217

2 Stunden nach dem Aufspannen werden im Carotisblute gezahlt:

Leukocyten = 1263 Erythrocyten Es fehlen
Einkernige 39.3°, = 497 5,620,000 879, Lec.
Mehrkernige 60.79, = 766 1:4449 119/, Eec.

16./1. 92. Im Ohrartienblut werden am ungefesselten Thiere ge-
zahlt :

Leukocyten = 8798 Erythrocyten
Einkernige 60.5°, = 5317 5,890,000
Mehrkernige 39.59, = 3481 1: 666

1) Die von mir verwendeten Kaninchen waren durchweg mit Trockenfutter
(Mais, Hafer) gefiittert worden.
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20 Minuten nach dem Aufspannen werden im Carotisblute gezihlt:

Leukocyten = 6298 Erythrocyten
Einkernige 53.49, = 3364 6,420,000
Mehrkernige 46.6%, = 2934 1:1019

2 Stunden nach dem Aufspannen enthilt das Carotisblut:

Leukocyten = 2021 Erythrocyten Es fehlen
Einkernige 219, = 424 6,120,000 779/, Lec.
Mehrkernige 799, = 1597 1:3028 —

In dem folgenden Beispiele sind die einkernigen Leukocyten auch
am ungefesselten Thiere von vornherein in der Minderzahl, es tritt hier
nur die Abnahme der Leukocyten in toto hervor:

20./1. 92. Im Ohrvenenblut werden gezihlt:

Leukocyten = 16412 Erythrocyten
Einkernige 33.19,, = 4332 7,140,000
Mehrkernige 66.9°, = 12080 1:435

15 Minuten nach dem Aufspannen werden im Carotisblute geziihlt:

Leukocyten = 13320 Erythrocyten
Einkernige 35649, = 4716 7,690,000
Mehrkernige 64.6%, — 8604 1:570

2 Stunden 15 Minuten nach dem Aufspannen werden im Carotisblut
gefunden:

Leukocyten = 3082 Erythrocyten Es fehlen /
Einkernige 809/, = 924 5,870,000 829, Lec.
Mehrkernige 70°, = 2158 1:1905 189/, Ec.

An dieses letztere Beispiel schliesse ich noch eines jener Fille an, bei
dem die Zabl der einkernigen Leukocyten am ungefesselten Thiere hochstens
‘Werthe von 30 —45 9, der Gesammtleukocyten betrigt, bei dem dann un-
mittelbar nach der Fesselung oder kurze Zeit nachher die einkernigen
Leukocyten auf 20—30°, abfallen und sich lingere Zeit auf diesem
Werthe erhalten, wihrend die Gesammtzahl der Leukocyten in lang-
samer Abnahme begriffen ist. Diese und die vorausgehende Beobachtung,
dieich aus meinen Versuchsprotokollen leicht vermehren konnte, liefert ganz
analoge Werthe fiir das Verhéltniss der ein- und mehrkernigen Leukocyten,
wie ich sie bei meinen frithern Untersuchungen an gefesselten Kaninchen
gefunden hatte.

15./4. 91. Tm Ohrvenenblute eines ungefesselten Kaninchens werden
gezihlt:

Leukocyten = 12825 Erythrocyten
Einkernige 42.8%, = 5389 7,850,000
Mehrkernige 57.2%, = 7436 1:612
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Unmittelbar nach dem Aufspannen werden im Blute -einer kleinen
Halsvene geziihlt:

Leukocyten = 9875 Erythrocyten Es fehlen
Einkernige 324°, = 3199 7,280,000 28/, Lc.
Mehrkernige 67.6%, — 6676 1:738 7.39, Eec.

1, Stunde spiter werden im Blute der art. carotis d. gezihlt :

Leukocyten = 8786 Erythrocyten
Binkernige 28.8%, = 2531 7,040,000 -
Mehrkernige 71.2%, = 6255 1:802

Diese Beispiele mogen fiir zahlreiche geniigen.

Es sind also im Wesentlichen drei Erscheinungen, welche bisher im
Blute der Kaninchen hervorgetreten sind: 1. die plotzliche verhéltniss-
missig geringgradige Abnahme der Leukocytenzahl, welche im Anschlusse
an den Akt der Fesselung selbst hervortritt, wihrend die Erythrocyten
in einzelnen Fillen keine merkliche Verinderung, in andern unbedeutende,
wahrscheinlich noch innerhalb der Fehlergrenzen liegenden Schwankun-
gen ihrer Zahl erkennen lassen. 2. Die allmilige Abnahme der Leu-
kocytenzahl bei lingere Zeit gefesselten Kaninchen, wihrend die Kry-
throcyten an Zahl entweder gar nicht oder doch in weit geringerem
Masse abnehmen. 3. Die allmilige Abnahme der einkernigen Leuko-
cyten im Blute solcher gefesselter Thiere, bei denen im ungefesselten
Zustande ein Ueberwiegen derselben iiber die” mehrkernigen festgestellt
werden konnte.

Was nun den ersten Punkt anbelangt, so legte schon der Umstand,
dass die Abnahme der Leukocyten so prompt im Anschlusse an den*Akt
der Fesselung eintrat, den (edanken nahe, dass es sich hierbei mog-
licherweise um eine Shokwirkung handelt, durch welche ein Theil der
im Blute enthaltenen Leukocyten zerstort wird, wobei ich allerdings auf
dem Boden der durch A. SCHMIDT und seinen Schiilern gemachten
Annahme fusse, dass die Leukocyten des Blutes labile und verh#ltniss-
missig leicht zu zerstorende Gebilde darstellen. Zahlreiche der im Fol-
genden niedergelegten Beobachtungen sind, wie ich glaube, thatsichlich
geeignet diese Annahme zu stiitzen.

Von dieser Vermuthung ausgehend versuchte ich, ob es gelinge,
abgesehen von der Fesselung, auch durch andere shokartige Einwirkun-
gen auf Kaninchen die Leukocytenzahl des Blutes zu vermindern. Die
Versuche haben ergeben, dass starkes, einige Zeit anhaltendes Schiitteln
der Thiere, oder kriftiges in die Héhe Schleudern und zu Boden Fallenlassen
der Thiere, am besten kriftige Schlige mit der Kante der Hand auf
den Nacken des an den Ohren festgehaltenen Thieres von einer solchen
Stirke, dass schwacher Nystagmus und voriibergehende Lihmung der
Extremitéiten eintritt, thatséichlich in der angegebenen Weise vermindernd
auf die weissen Blutkorperchen einwirken, ohne dass in der Zahl der
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rothen eine auffiillige Veriinderung festgestellt werden konnte. Schwache
Nackenschlige sind mit Bezug auf die Leukocytenzahl ganz unwirksam,
durch kriiftige Schlige aber kann man eine recht betriichtliche, rasch ein-
tretende Abnahme der Leukocyten im Blute bewirken.

14./6. 92. In der Ohrarterie werden am ungefesselten Thiere ge-
zéhlt:

Leukocyten = 8873 Erythrocyten
Einkernige 489/, = 4260 7,480,000
Mehrkernige 520/, = 4613 1:844

Nach schwachen Nackenschligen werden in der Ohrarterie gezihlt:

Leukocyten = 8965 Erythrocyten
Einkernige 49.69/, = 4447 7,070,000
Mehrkernige 50.49, — 4518 1:789

Nach kriftigen Nackenschligen werden in einer Ohrvene gezihlt:

Leukocyten = 6045 Ecythrocyten
Einkernige 60.6%, = 3663 7,060,000
Mehrkernige 39.4%, — 2382 1:1151

Nach erneuerten kriftigen Nackenschligen werden in einer Ohrvene
gezihlt: '

Leukocyten = 3915 Erythrocyten Mithin eine
Einkernige 51.99, = 2032 7,480,000 Abnahme der
Mehrkernige 48.1°, = 1883 1:1911 Le. um 569/,

Auch durch die Fesselung allein kann man eine analoge hochgradige
Abnahme der Leukocyten im Blute bedingen, wenn man das einmal
gefesselte Thier wieder loshindet und noch ein- oder zweimal hinterein-
ander aufspannt. Awuch durch Combination von Nackenschligen und
Fesselung kann man analoge Verhiltnisse bewirken.

17./5. 92. In einer Ohrvene werden am ungefesselten Thiere ge-
zihlt:

Leukocyten = 11286 Erythrocyten
Einkernige 45.6°, = 5146 5,650,000
Mehrkernige 54.4%, = 6139 1: 500

Nach der ersten Fesselung werden in einer kleinen Halsvene
gezihlt:

’ Leukocyten = 8696 Erythrocyten
Einkernige 40.4°%, = 8512 5,240,000
Mehrkernige 59.6°, = 5183 1: 603

Nach der zweiten Fesselung werden aus der gleichen Vene gezihlt:

Leukocyten = 4681 Erythrocyten Mithin eine
Einkernige 389, = 1778 5,470,000 Abnahme der
Mehrkernige 629/, = 2903 1:1169 Lec. um 58.5%,
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Die Vermuthung, dass diese Art der Leukocytenabnahme.im Blute

durch einen Untergang von Leukocyten im Blute veranlasst erd,. findet
in den spiter noch genauer zu erorternden Befunde.n, da?s man im Ge-
folge einer derartig bewirkten Abnahme nachtriglich eine I-nehr ?der
minder betrichtliche Leukocytose, sowie in dem Umstande eine Stiitze,
dass es durch eine derartige Abnahme auch gelingt intravasale Thrf)m-
ben zu erzielen; der Zusammenhang dieser Erscheinungen soll spater
erértert werden. Ich halte es mithin fiir wahrscheinlich, dass die durch
Fesselung etc. bedingte plotzliche Leukocytenabnahme im Blute a-uf
einen vermehrten Untergang von Leukocyten im Blute, u. z. sowohl ein-
kerniger als mehrkerniger, zuriickzufiihren ist. Man konnte vielleicht in
Anlehnung an die Beobachtungen von ANDREESEN Y) daran denken,
dass die soeben geschilderte Leukocytenabnahme auf gednderte durch den
Eingriff bedingte vasomotorische Einfliisse guriickzufiihren ist. Aber
ganz abgesehen davon, dass es sich bei ANDREESEN um Veranderungen
der Erythrocytenmenge bei veréinderter Gefsssweite handelt, ist doch zu
beriicksichtigen, dass in unserm Falle ausschliesslich oder doch nahezu
ausschliesslich eine Abnahme der Leukocyten sich einstellt. Es ist schwer
sich vorzustellen, dass eine Veriinderung der Gefiisslichtung nicht in
gleicher Weise veriindernd auf die Zahl der Leuko- und Erythrocyten
einwirken sollte. Ich glaube daher diese Vermuthung iiber die Ursache
der Leukocytenabnahme, als nicht hinlinglich gestiitzt, nicht weiter be-
riicksichtigen zu sollen, zumal das spiter zu erdrternde Auftreten von
Leukocytose und von intravasalen Thromben nach den geschilderten
Eingriffen zu Gunsten der Auffassung spricht, dass es sich um einen
vermehrten Zerfall von Leukocyten handelt.

Was nun die zweite der oben erwihnten Erscheinungen, die all-
miilize Abnalime der Leukocytenzahl bei lingerer Dauer der Fesselung
anbelungt, so diirfte cs angezeigt sein diese gemeinsam mit der dritten
Erscheinung  der  allmiligen Abnahme der einkernigen Leukocyten,
falls diese von vornherein in iiberwiegender Zahl vorhanden waren, in
Betracht zu zichen, da diese letztere eine constante Begleiterscheinung
der ersteren darstellt, sobald das beriihrte Verhiltniss zwischen ein- und
mehrkernigen Leukoeyten vorhanden ist.  Dieser Parallelismus ist um so
auffilliger, als bei der plitzlichen Abnahme der Leukocyten, die unmittel-
bar im Anpschluss an den Akt der Fesselung eintritt, eine wesentliche
oder gar cine constant wiederkehrende Aenderung des Verhiltnisses
zwischen ein- und mehrkernigen Leukocyten nicht vorhanden sein muss.
Schon dieser Umstand weist darauf hin, dass diese beiden Formen der

Leukocytenabnahme im Blute wahrscheinlich differenten Ursprungs sein
diirften.

1) Ueber die Ursachen der Schwankungen im Verhiltniss der rothen Biyt-
kérperchen zum Plasma. Inaug.-Diss. Dorpat 1883.
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Sieht man nun, wie ich das an einer andern Stelle 1) ausgefiihrt
habe, die einkernigen Leukocyten des Blutes als einen Maassstab fiir die
Zufuhr jugendlicher leukocytirer Elemente aus den Blutzellen bildenden
Organen zum Blute an, so wird man das allmilige Verschwinden der
urspriinglich reichlich vorhandenen einkernigen Leukocyten bei lange
dauernder Fesselung wohl kaum anders, als auf eine verminderte Zufuhr
dieser Elementen aus den Blutzellen bildenden Organen zum Blute zuriick-
filhren konnen, da keinerlei Zeichen vorliegen, welche auf einen ver-
mehrten Zerfall gerade dieser Elemente allein hinweisen wiirden. Das
wiirde besagen, dass durch die lange dauernde Fesselung der Thiere
Bedingungen geschaffen oder eingetreten sein miissen, welche eine ver-
minderte Neubildung leukoblastirer Elemente in den Blutzellen bildenden
Organen oder doch eine verminderte Zufuhr dieser Elemente zum Blute
veranlassen, da es diese doch sind, welche (als einkernige Leukocyten
im Blute) bei lange dauernder Fesselung in weit stirkerem Grade als
die mehrkernigen Formen an Zahl abnehmen.

Von diesem Gesichtspunkte aus kann mithin die allmilige Ab-
nahme der Leukocytenzahl im Blute im Gefolge lange dauernder Fesse-
lung beim Kaninchen auf das soeben erérterte Moment der mangelhaften
Zufuhr jugendlicher leukocytirer Elemente zum Blute zuriickgefiihrt
werden, die ja wahrscheinlich in dem gegeniiber der Abnahme der mehr-
kernigen Leukocyten weit stirkern Verschwinden der einkernigen Formen
nach der hier vertretenen Auffassung ihren sichtbaren Ausdruck erhilt.
Sind diese einkernigen Formen von vornherein nicht in iiberwiegender
Zahl vorhanden, so fehlt zwar bei der auch in diesen Fillen nach lang
dauernder Fesselung in der Regel nicht ausbleibenden Abnahme der
Leukocytenzahl der soeben charakterisirte Anhaltspunkt fir die Auf-
fassung dieser Erscheinung, indessen darf es doch wohl als im hohen
Grade wahrscheinlich bezeichnet werden, dass auch hier bei der Ab-
nahme der Leukocytenzahl die analogen Verhiltnisse obwalten, d. i. be-
stindiger Untergang der im Blute enthaltenen Leukocyten bei mangel-
hafter Zufuhr junger leukoblastirer Elemente zum Blute, da andere
Deutungen dieser Erscheinung einer eingehenden Priifung nicht Stand halten.

Aber selbst wenn man sich dieser Auffassung iiber die Abnahme
der Lieukocytenzahl im Allgemeinen, sowie iiber die unter bestimmten
Verhiltnissen zur Beobachtung kommende relativ und absolut weit
stirkere Abnahme der einkernigen Leukocyten gegeniiber den mehr-
kernigen Formen bei lange dauernder Fesselung der Kaninchen an-
schliesst, so wird es doch immerhin als hochst auffillig bezeichnet wer-
den miissen, dass nicht gleichzeitig mit der Abnahme der Leukocyten
auch eine solche der Erythrocyten zur Beobachtung kommt. Es liegt
die Vermuthung doch gewiss sehr nahe, dass die supponirten durch die

1) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien 1885. Bd. 92. 1II. Abthlg. S. 89f.

Loéwit, Studien zur Physiologie und Pathologie des Blutes und der Liymphe, 2
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lange dauernde Fesselung selbst hervorgerufenen oder durch dieselbe sich
allmilig entwickelnden Bedingungen, welche eine verminderte Neu-
bildung der leukoblastiren Elemente in den Blutzellen bildenden Organen
bedingen sollen, in gleicher Weise auch auf die erythroblastiren Ele-
mente einwirken werden, da diese doch, wie frilhere Beobachtungen ?)
ergeben hatten, in allen daraufhin untersuchten Blutzellen bildenden
Organen meistens in nichster Nachbarschaft der leukoblastiren Elemente
gelegen sind.

Thatsdchlich giebt sich nun aber weder bei der plétzlichen durch
den Akt der Fesselung selbst bedingten, noch bei der allmiligen im
GGefolge lang dauernden Fesselung auftretenden Abnahme der Leuko-
cyten im Blute, eine analoge oder iiberhaupt nur constant eintrstende
Verinderung der Erythrocyten kund; auf Grund der von mir gesam-
melten Krfahrungen kann ich vielmehr in den erwihnten Féllen nur von
einer vorwiegend auf die Leukocyten isolirten Erscheinung sprechen. Ab
und zu tritt wohl bei lang dauernder Fesselung eine geringgradige Ver-
minderung der Erythrocyten auf, aber diese ist keineswegs constant nach-
weisbar und sie ist, wenn sie iiberhaupt vorhanden ist, in weit schwicherem
Grade als die Verminderung der Leukocyten entwickelt. Nur ganz aus-
nahmsweise tibersteigt wihrend lange dauernder Fesselung die Vermin-
derung der Erythrocyten, wenn sie tiberhaupt vorhanden ist, Werthe von
10—209,, wihrend die Verminderung der Leukocyten in der Regel
50—609, hiufig 70809, betrigt und nur selten udter diese Werthe
herunter geht. Die friiher pag. 10—15 angefiihrten Versuche liefern hierfiir
die entsprechenden Zahlenbelege; sind zwar auch die Blutkérperchen-
zahlen am Anfange und am Ende dieser Versuche nicht direkt vergleichbar,
da es sich um Blut verschiedener Gefissprovinzen handelt, so sind die
Differenzen zwischen der Abnahme der Leukocyten und der Erythro-
cyten doch so hochgradige, dass sie immerhin in dem angedeuteten Sinne
verwerthet werden konnen. Ich lasse hier noch ein Beispiel folgen, bei
dem die Abnahme der Leukocytenzahl minder hochgradig ist, das aber
gut vergleichbare Werthe darbietet:

23./6. 92. Im Carotisblute eines Kaninchens werden 5 Min. nach dem
Aufspannen gezihlt:

Leukocyten = 10009 Erythrocyten

Einkernige 52.19, = 5214 9,980,000

Mehrkernige 47.99, = 4795 1:998

1 Stunde 41 Min. nach dem Aufspannen werden im Carotisblute
gezihlt:

Leukocyten = 7164 Erythrocyten Es fehlen
Einkernige 87.19, — 2658 9,240,000 28.59/, L.
Mehrkernige 62.99/, =— 4506 1:1290 7.59, Ec.

1) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. 1885. Bd. 92 IIL Abthlg. S. 29f ung
Arch. f. mikrosk. Anatom. Bd. 88. 1892. S. 524f,
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Tch bin geneigt die geringgradige Abnahme der Erythrocyten, die bei
linger dauernder Fesselung zur Beobachtung kommen kann, soweit sie
die Fehlergrenzen der Zihlung iibersteigt, auf Rechnung einer bei lsngere
Zeit " gefesselten Kaninchen auftretenden Abnahme an festen Bestand-
theilen im Blute zu setzen, fiir welche die zahlenmissigen Belege in einem
spitern Abschnitte erbracht werden sollen. Selbstverstindlich ist die
soeben angedeutete Blutverinderung auch bei der Abnahme der Leuko-
cyten in Betracht zu ziehen; da aber die Abnahme dieser doch eine
weit stirkere als jene der Erythrocyten ist, so miissen bei der Leuko-
cytenabnahme noch besondere Momente mitwirken, welche ich im Voraus-
gehenden anzudeuten versucht habe. Auf eine weitere Verfolgung dieses
Gegenstandes bin ich vorliufig nicht eingegangen.

Die Verminderung der rothen Blutkorperchen bei linger dauernder
Fesselung tritt also, selbst wenn es sich um hohere Werthe handelt,
gegeniiber der weit stirkern Abnahme der Leukocytenzahl mehr in den
Hintergrund. Das Auffillige dieser Erscheinung ist darin gelegen, dass
der gleiche Fingriff in so verschiedener Weise auf die beiden korper-
lichen Elemente des Blutes einwirkt. Dem gegeniiber glaube ich auf die
bereits von A. SCHMIDT und seinen Schiilern gesammelten und auf weitere
spiter noch mitzutheilende Erfahrungen, welche die griossere Labilitit
und leichtere Zerstorbarkeit der Leukocyten des Blutes gegeniiber den
Erythrocyten im hohen Grade wahrscheinlich machen, und ferner auf den
- Umstand hinweisen zu sollen, dass nach den von mir ermittelten Beob-
achtungen Leukocyten und Erytrocyten hochst wahrscheinlich von zwei
gesonderten Elementen, den Leukoblasten und Erythroblasten, abstammen,
die zwar in den Blutzellen bildenden Organen nahe bei einander liegen
konnen, die aber doch sowohl morphologisch als mikro-chemisch eine
Reihe charakteristischer Unterscheidungsmerkmale darbieten. Von diesem
(Gesichtspunkte aus ist das soeben erwihnte differente Verhalten der
rothen und weissen Blutkérperchen gewissen Eingriffen gegeniiber dem
Verstindnisse naher geriickt und es wird die Beobachtung minder
befremdlich erscheinen, dass unter gewissen Bedingungen eine vor-
wiegend isolirte Zerstérung der Leukocyten im Blute eintreten kann,
anderseits wird es aber auch durchaus nicht als unumginglich nothwen-
dig angesehen werden miissen, dass etwaige Einfliisse, welche die Neu-
bildung der leukoblastiren Elemente in den Blutzellen bildenden Organen
hemmend zu beeinflussen vermoégen, auch gleichzeitig auf die erythro-
blastiren Elemente in dem gleichen Sinne einwirken miissen. Was nun
die isolirte Zerstorung der Leukocyten im Blute anbelangt, so werde ich
in dem niichsten Abschnitte noch niher auf dieselbe zuriickzukommen
habe. Die Griinde, welche dafiir sprechen, dass die allmilige und oft
recht betrichtliche Abnahme der Leukocytenzahl bei lange anhaltender
Fesselung der Kaninchen in Beziehung zu bringen ist mit einer ver-

minderten Zufuhr jugendlicher leukocytirer Elemente zum Blute, mithin
Q%
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doch wahrscheinlich mit einer verminderten Neubildung dieser Elemente
in den Blutzellen bildenden Organen, habe ich frither bereits a:ngefiihrt
und es ist gegenwirtig noch die Frage zu erheben: Welches smd. denn
jene Einfliisse, welche bei lange dauernder Fesselung der Kan%nchen
vermindernd auf die Zufuhr leukocytirer Elemente zum Blute einwirken?

Da bei allen Kaninchen in Folge der lange dauernden Fesselung eine
mehr oder minder betrichtliche Herabsetzung der Koérpertemperatur ein-
tritt, so lag es nahe, den Zusammenhang zwischen der Abnahme der Kt.irper-
temperatur und der allmiiligen Abnahme der Leukocytenzahl zu ermitteln.
Zunichst konnte festgestellt werden, dass alle Kaninchen, welche nach
1—2stiindiger Fesselung eine starke Abnahme der Lieukocytenzahl um
50—80?, erkennen lassen, gleichzeitig eine Temperatur von 30—32° C.
gegeniiber der anfiinglichen Kérperwirme von 37— 38° aufweisen. Wurde
die Abkiihlung des Thieres durch Einhiillen desselben in schlechte Wirme-
leiter verhindert oder doch wesentlich verzogert, so war auch der Ein-
fluss der lange dauernden Fesselung auf die Lieukocytenzahl entweder
gar nicht mehr vorhanden, oder er war nur in wesentlich abgeschwichtem
Grade zu erkennen.

26./2. 92. Kaninchen um 12.30" aufgespannt, T. 837.5° C. 9’ spiiter
werden im Jugularvenenblute gezihlt:

Leukocyten = 8372 Erythrocyten
Einkernige 7859, = 5954 7,460,000
Mehrkernige 26.5°/, — 2218 1:891

Im tracheotomirten Zustand bleibt das Thier gut vor Abkiihlung
geschiitzt bis 3.30® liegen, T. 37.0 C.,"im Jugularvenenblute

Leukocyten = 8058 Erythrocyten
Einkernige 62.69/, = 5044 6,840,000
Mehrkernige 87.49, — 3014 1:849

Ohne Schutz vor Abkiithlung zeigt das Thier um 6% eine Temperatur
von 32.7° C.; im Jugularvenenblut

Leukocyten == 3126 Erythrocyten Es fehlen
Einkernige 19.49), = 606 6,780,000 62,79/, Lec.
Mehrkernige 80.6%, — 2519 1:2169 9.19, Ec.

Nicht immer fallen die Versuche in diesem Sinne aus. Es stellt
sich nmlich bei den Thieren, wahrscheinlich im Anschlusse an die am
Halse angelegte Wunde, nach 2—3 Stunden eine (entziindliche) Leuko-
cytose ein, welche die weitere Verfolgung der hier zu erorternden Frage
unmdoglich macht.

Immerhin konnte in einer hinliinglichen Anzahl von Versuchen fest-
gestellt werden, dass der Schutz vor Abkiihlung gleichzeitig auch das
allmélige Sinken der Leukocytenzahl hintanzuhalten 1m Stande ist, Um

nun aber bei den Thieren in etwas zuverlissigerer Weise eine Verarmung
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des Blutes an Leukocyten zu erzielen, was mit Riicksicht auf spiter zu
erorternde Versuche angestrebt wurde, als es durch die spontane Ab-
kiithlung der Thiere erfolgte, wurden die Kaninchen unmittelbar nach
dem Aufspannen entweder in einem kalten Raume, oder durch kalte
Uebergiessungen innerhalb einer Stunde auf ca. 30° C. abgekiiblt.
Die Messung des Blutdruckes unter diesen Verhéltnissen ergab, dass bei
sehr rasch (innerhalb 10—20 Minuten) vorgenommener Abkiihlung sich
in der Regel ein sehr niedriger (paralytischer) Druck (30—40 mm Hg.)
einstellte, dass aber bei langsamer innerhalb 1 Stunde vorgenommener
Abkiihlung bei einer Temperatur von nahezu 309 C. noch ein Druck
von 80—100 mm Hg., also nahezu normale Verhiltnisse vorhanden sein
konnten. Ich habe mehrfach Kaninchen, die in der angegebenen Weise ab-
gekiihlt worden waren, wieder losgebunden und bei gewdhnlicher Zimmer-
temperatur sich selbst iiberlassen, alle derartige Thiere erholten sich
ohne weiteren Schaden zu nehmen; auf die Verinderungen der Leuko-
cytenzahl unter diesen Verhiltnissen komme ich spiter zuriick.

Die unmittelbare Wirkung der Abkiihlung auf die Lieukocytenzahl
ergiebt sich aus folgenden Beispielen:

3./3.92. Unmittelbar nach dem Aufspannen (9.35*) wurden im Blute
einer kleinen Halsvene gezihlt:

Leukocyten = 9143 Erythrocyten
Einkernige 50.59, = 4617 8,175,000 T. 38.65° C.
Mehrkernige 49.5%, = 4526 1:894

Um 10.15® im warmen Zimmer T. 38.4° C., im Venenblute:

Leukocyten = 8016 Erythrocyten Es fehlen
Einkernige 47%, = 3767 8,060,000 12.49, L.
Mehrkernige 739, = 4248 1: 1000 —
Um 12.10® im warmen Zimmer T. 38.0° C., im Venenblute:
Leukocyten = 9412 Erythrocyten
Einkernige 439, = 4047 7,890,000
Mehrkernige 57%, = 5365 1:839
Um 3t im warmen Zimmer T. 36:8° C., im Venenblut :
Leukocyten = 8141 Erythrocyten
Einkernige 369, = 2930 7,680,000
Mehrkernige 649, = 5211 1:944

Nun wird das Thier in einen kalten Raum (—2° R) gestellt. Um
4t T. 32.8° C.,, um 5t 29.2° C,, im Venenblute:

Leukocyten = 3283 Erythrocyten Es fehlen
Einkernige 22.8%, = 750 8,240,000 64.1%, Lec.
Mehrkernige 77.2°, = 2533 1:2510 —

Der um 5.35 ® gemessene Blutdruck in der art. carotis ergab
90—100 mm Hg.
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4./3. 92. Nach dem Aufspannen T. 38.1° C., im Venenblute:

Leukocyten = 7350 Erythrocyten
Einkernige 59.79 = 4388 9,020,000
Mehrkernige 40.39/, = 2962 1:1214

Nach 1!/,stiindigem Aufenthalt im kalten Raume im Venenblute:

Leukocyten = 2778 Erythrocyten Es fehlen
Einkernige 43.5%, = 1208 8,940,000 62.39/, Lec.
Mehrkernige 56.59, = 1570 1:3219 —

5.3. 92. Nach dem Aufspannen T. 39.0° C. im, Venenblut 10253
Le.; nach 2stiindigem Aufenthalt im kalten Raum T. 30.9° C., im
Venenblut 3050 Lc., es fehlen 85°/, Lec.

‘Bs wird in den spiter mitzutheilenden Versuchsprotokollen noch
hinléinglich Gelegenheit sein, die Wirkung der Abkithlung?) auf die Leu-
kocytenzahl durch Zahlen zu belegen, weshalb ich hier die Beispiele
nicht vermehren will. Aus den diesbeziiglichen Beobachtungen habe ich
den Eindruck empfangen, dass man nahezu regelmiissig durch die Ab-
kithlung eine mehr oder minder betrichtliche Verarmung des Gesammt-
blutes an Leukocyten bewirken kann. Die Grosse dieser Verarmung ist
bei den verschiedenen Thieren eine sehr wechselnde, ohne dass ich in der
Lage wire, die Griinde hierfiir angeben zu konnen, sie betrug in ein-
zelnen Fillen kaum 30—409,, in andern und zwar in der Mehrzahl der
Fille 50—859%,. Immerhin war durch diese Methode die Moglichkeit
geboten bei Kaninchen einen Zustand der Verarmung des Blutes an
Leukocyten zu erzielen, die ich mit einem kurzen Ausdruck als Leuko-
penie (mwevie, Mangel, Armuth) zu bezeichnen vorschlage. Die metho-
dische Verwerthung dieser Leukopenie wird erst aus den spiter mitzu-
theilenden Versuchen erldutert werden konnen.

Das Wesen dieses Zustandes der Leukopenie ist nach den hier
mitgetheilten Befunden mit grosser Wahrscheinlichkeit in einer
mangelhaften Zufubr leukocytirer Elemente aus den Blutzellen bilden-
den Organen zum Blute zu suchen. Schon die meistens nachweisbare
intensive Abnahme der einkernigen Leukocyten im Blute nach der Ab-
kithlung spricht zu Gunsten dieser Auffassung. Ich habe diese Anschau-
ung weiterhin auch durch directe Zihlung der in der Liymphe des ductus
thoracicus enthaltenen Lymphocyten unmittelbar nach dem Aufspannen
und nach erfolgter Abkiihlung des Thieres zu priifen versucht. Die Be-
obachtungen ergaben, dass nach erfolgter Abkiihlung eine sehr spirliche
und eine sehr zellenarme Lymphe dem ductus thoracicus entstrémt, die
Zahlenbelege hierfiir sind gleichfalls in den am Schlusse der Arbeit ange-

1) Inwiefern diese durch Abkiihlung bewirkte Verminderung der Leukocyten
bei den interessanten Beobachtungen SAMUEL’s (VIRCHOW’s Archiv 1892. Bd. 127
4671) mit in Betracht zu ziehen ist, vermag ich nicht anzugeben, es liegt aber nahe,
hier eine gewisse Beziehung zu vermuthen,
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fithrten Versuchsprotokollen in geniigender Zahl enthalten. Es ist aber bei
Zishlungen der Lymphocyten zu beachten, dass schon ein ganz geringer
Druck auf den Unterleib des Kaninchens, wie er beispielsweise durch das
einfache Auflegen der Hand auf den Bauch des Thieres bewirkt wird,
geniigt, um die Zahl der Lymphocyten ganz gewaltig zu steigern. Will
man in dieser Beziehung einwandfreie Zahlen erhalten, so wird man nur
dann Z&hlungen der Lymphocyten vornehmen diirfen, wenn es gelingt ge-
niigende Lymphmengen ohne Anwendung jeglichen Druckes auf den
Unterleib zu erhalten, was allerdings nicht in allen Féllen moglich ist.
Ich habe bereits bei einer friiheren Gelegenheit!) auf diese auffillige Ver-
mehrung der Lymphocytenzahl durch Druck auf den Unterleib bei Ka-
ninchen aufmerksam gemacht und werde spiiter nochmals auf die Zihlung
der Lymphzellen und die dabei obwaltenden Verhiltnisse zuriickkommen.
Die Lymphocytenzahl in der Lymphe des ductus thoracicus schwankt
auf Grund meiner Beobachtungen bei Einhaltung der gebotenen
Vorsichtsmassregeln zwischen 20 und 35000 im cmm. Ich mochte aber
mit Riicksicht auf die grossen Schwierigkeiten vollig einwandfreier Zih-
lungen der Lymphzellen ein definitives Urtheil iiber diesen Werth noch
nicht abgeben. Immerhin glaube ich in diesen Zidhlungen eine Stiitze
der soeben entwickelten Auffassung iiber das Wesen der Leukopenie
erblicken zu konnen. Ich will weiterhin nicht in Abrede stellen, dass an
der geschilderten Leukocytenverarmung auch eine Zerstérung der Leu-
kocyten bis zu einem gewissen Grade betheiligt sein kann. Es kann aber
diese Zerstorung, wie spiitere Versuche iiber die intravasale Blutgerinnung
ergeben werden, keine sehr hochgradige sein, weshalb ich mich berechtigt
halte, das Wesen der Leukopenie in einer mangelhaften Zufuhr leuko-
cytirer Elemente zum Blute zu suchen und diese Form der Leukocyten-
verarmung von einer andern beim Kaninchen beobachteten zu sondern,
bei welcher eine hochgradige Zerstérung der weissen Blutkorperchen
nachgewiesen werden kann.

IT1I. Leukolyse.

Von der soeben geschilderten Leukopenie sondere ich einen analogen
Zustand des Blutes ab, bei welchem gleichfalls eine Leukocytenverarmung
im Blute aber in weit intensiveren Grade als in den bisher besprochenen
Fillen eintritt, und bei welchem das Wesen dieser Verarmung, wie gleich
vorweg bemerkt werden soll, in einer hochgradigen Zerstérung der Leu-

1) Sitzber. d. K. Akad. d, Wiss. in Wien. 1887. Bd. 95. IIL Abthlg. S, 139.
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kocyten des Blutes gelegen ist. Ich schlage vor diese Form der Leuko:
cytenverarmung im Blute als Leukolyse zu bezeichnen. Ob es nun bei
jeder Form von Leukocytenverarmung, namtlich bei den am Menschen vor-
kommenden, moglich sein wird zu unterscheiden, ob es sich um eine Leu-
kopenie oder um eine Leukolyse oder um eine Mischform beider handelt,
muss erst durch weitere Untersuchungen festgestellt werden.

Es sind sehr verschiedenartige Substanzen, welche beim Kaninchen
in das Blut gebracht, eine sofort eintretende sehr hochgradige, in einzelnen
Féllen wahrscheinlich eine totale, voriibergehende Verarmung des Blutes
an Leukocyten bewirken, welche einen von der Leukopenie differenten k
Charakter besitzt. Es giebt gewiss noch weit mehr solcher Substanzen,
als ich bisher auf diese Wirkung priifen konnte, ich habe den Eindruck
empfangen, dass diese hochgradige Verarmung des Blutes an Leukocyten
sehr leicht und bei den verschiedenartigsten Eingriffen, ja sogar gelegent—
lich, wenn auch sehr selten, spontan eintreten kann. Von Eiweisskorpern
wurden bisher untersucht, Hemialbumose, Pepton, Pepsin,
Nucleinsdure und Nuclein, ferner Blutegelextrakt nach
HAYCRAPT') und HEIDENHAIN,?) dessen (fir die Aufhebung der Ge-
rinnbarkeit des Blutes) wirksames Princip nach DICKINSON %) wahrschein-
lich ein der Albumosengruppe angehoriger Eiweisskorper ist, ferner wurde
von den Bakterienproteinen (Alkaliprotein e) das nach Bucn-
NER 4) dargestellte Pyocyanin®) und das KocH’sche Tube r culin,®)
das nach BUCHNER?) gleichfalls dieser Gruppe zuzuzihlen ist, ausser-
dem noch Curare, ferner Harnstoff, Harnsiure und harn-
saures Natron gepriift. Wahrend nun der Harnstoff beziiglich der
Leukocytenverminderung im Blute kein eindeutiges Resultat, gelegent-
lich nur geringgradige Abnahme der Leukocyten (bis zu 309),) ergab,
waren bei den iibrigen Substanzen ganz constante und hochgradige Leu-
kocytenverminderung (50—90 %) im Anschlusse an die Injection nach-
weisbar.

Beziiglich der einzelnen Substanzen habe ich Folgendes zu bemerken.
Hemialbumose (bezogen von GRUBLER in Leipzig) wurde, wie von
BUCHNER angegeben worden war, in ca 10°, Lésung angewendet, fiir
ein mittelgrosses Kaninchen wurde 1 gr Substanz in 8—10 cmm Wasser
gelost injicirt, bei wiederholten Injectionen an dem gleichen Thiere ge-

1) Proc. of the roy. Soc. XXXVI, und Arch, f. experim. Pathol. Bd. 18.
2) PFLUGER's Archiv f. d. ges. Physiol. 1891. Bd. 49, §. daf

8) The journal of physiol. 1890, Bd. 11. §. 566 f.

4) Berlin. Klin. Wochenschr. 1890, Nr. 47.

5) Prof. POMMER hatte die Liebenswiirdigkeit mir Kartoffelreinkulturen des

Bacillus pyocyaneus in ausgiebiger Menge zur Verfiigung zu stellen, wofiir ich dem-
selben auch an dieser Stelle bestens danke,

6) Bezogen von DR. LIBBERTZ in Berlin.
7) Miinch. mediz. Wochenschr, 1891, Nr. 49,
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niigt fiir die spitern Einspritzungen zur Erreichung der Leukocytenver-
minderung eine weit geringere Menge der genannten Substanz, was spiter
noch genauer zu besprechen sein wird. Awuch in der concentrirteren (10/,)
Losung hat die Hemialbumose auf Athmung und Kreislauf keinen
wesentlichen Einfluss, abgesehen von geringgradigen Versinderungen im
Anschlusse an die Injection, die fiir alle Substanzen in der Mehrzahl
der Fille durch die vena jugularis ext. gegen das Herz, in einzelnen
Fillen jedoch auch durch die art. carotis gegen das Herz vorgenommen
wurde. )
- Pepton (Pept. depur. sicc. GRUBLER) in gleicher Menge wie Hemi-
albumose in das Blut gebracht, erzeugt auch bei Kaninchen eine hoch-
gradige Blutdrucksenkung, die sich allerdings nach einiger Zeit wieder-
um, wenn auch nicht vollstindig, zur Norm ausgleichen kann. Man kann
bei Kaninchen diesen intensiven Druckabfall und die gleichzeitige Ver-
flachung der Athmung nahezu vollstindig vermeiden, wenn man nur 0.4
Pepton in 8—10 cmm Wasser zur einmaligen Injection wihlt, die Wir-
kung auf die Leukocyten des Blutes bleibt die gleiche wie bei der 109,
Liosung, wihrend Kreislauf und Athmung nur geringgradige Verinde-
rungen darbieten. |

Pepsin (Pepsinum conc. LANGENBECK, Kopenhagen) kann gleich-
falls in 109, Losung in Anwendung kommen, da dasselbe Herz und
Athmung nicht wesentlich beeinflusst; wihrend aber Hemniialbumose und
wahrscheinlich auch Pepton keine wesentliche Verminderung der Erythro-
cytenzahl bewirkt, bringt Pepsin eine starke Liosung der rothen Blut-
korperchen zu Stande, das korperchenfreie Blutserum wird deutlich roth
gefirbt und spektroskopisch kann in demselben das charakteristische
Absorptionsspektrum des Himoglobin nachgewiesen werden, im Blute
selbst ist eine starke Verminderung der Erythocyten vorhanden.

Nucleinsdure und Nuclein verdanke ich dem freundlichen
Entgegenkommen des Herrn Doc. Dr. H. MALFATTI,') der mir geniigende
Mengen dieser Substanzen iiberliess. Die Nucleinsdure mit einem durch-
schnittlichen Gehalt an P. von 9 %, erwies sich im hohen Grade giftig
und bewirkte bereits in Mengen unter 0,1, pro Kilo Thier rasch ein-
tretenden Herz- und Athemtod, sie konnte daher zu den vorliegenden
Versuchen nicht verwendet werden. Das Nuclein mit einem durchschnitt-
lichen P.-Gehalt von 2 9/, ist fiir das Kaninchen auch in 10 %, Losung voll-
stindig ungiftig und wird ebensogut wie die Hemialbumose vertragen.
Zur Erreichung einer hochgradigen Leukocytenverminderung geniigen be-
reits 0,15—0,2 g Nuclein fiir Kaninchen bis zu 1!/, und 2 Kilo Gewicht.

1) Ein zuletzt von GRUBLER bezogenes Priparat gab starke aber kurz dauernde
Blutdrucksenkung; es war wahrscheinlich ein mit Pepton etwas stirker vermengtes
Priparat.

2) Vgl. Zeitschr. f. physiol. Chemie XVI. S. 68f. und Berichte des naturw.-
mediz. Vereines in Innsbruck. XX. 1891/92.



26 Dr. M. Lo wit.

Die genannte Menge wird in 10 ccm H,O unter Zusatz von wenigen
Tropfen NH, einige Stunden quellen gelassen und nach vollendeter
Quellung (Liésung) durch einen Wattafilter filtrirt. s bewirkt voriiber-
gehende Blutdrucksenkung, selten voriibergehende Athempause oder
Athemverflachung, dagegen wirkt es noch intensiver 1osend auf die rothen
Blutkérperchen wie das Pepsin. Ob die differente Wirkung der Nu-
cleinsiure und des Nuclein auf dem differenten Gehalte an Phosphorsiure
beruht, wage ich nicht zu entscheiden.

Den Blutegelextrakt habe ich fiir die meisten Versuche nach
den Angaben von HAYCRAFT hergestellt. Ich empfehle aber zur Extrac-
tion 0,7—19, NaCl-Losung zu verwenden, da bei wissriger Extraction
Losung von Erythrocyten beobachtet wurde, die bei geniigendem Salz-
gehalte des Extractes ausblieb. Aus 10 Blutegeln gewinne ich in der
Regel 20—30 ccm Extract, 8 ccm dieses Extractes, oft noch weniger,
geniigen bereits um hochgradige Leukocytenverminderung zu bewirken. Eine
wesentliche Beeinflussung von Kreislauf und Athmung durch diesen Extract
konnte ich ebenso wenig wie HAYCRAFT und HEIDENHAIN constatiren.
In einem Falle habe ich die sparsamere Methode der Darstellung des
Extractes nach HEIDENHAIN in Anwendung gezogen.

Beziiglich der Bakterienproteine bemerke ich, dass ich zur
Darstellung des Pyocyaneusprotein mich ausschliesslich der NENCKI’schen
Kalimethode, nicht des von ROEMER ') empfohlenen etwas umstéindlicheren
Verfahrens bedient habe. 0,2—0,5 g geniigen beim Kaninchen zur Er-
zielung einer intensiven Leukocytenverminderung. Eine Wirkung auf
die Erythrocyten konnte nicht constatirt werden. Von dem KocH’schen
Tuberculin ergaben bereits 0,2 ccm in 8—10 cem H,O eine intensive
Leukocytenverminderung. Blutdruck und Athmung zeigten nur voriiber-
gehende und unwesentliche Verinderungen. Fine Losung der rothen
Blutkorperchen konnte beim Kaninchen durch das Tuberculin nicht nach-
gewiesen werden. Ich habe das besonders hervorgehoben, weil GRAMMAT-
SCHIKOFF ?) das Tuberculin allerdings bei einer wesentlich verschiedenen
Untersuchungsmethode als ein Blutgift u. z. wesentlich fiir die rothen
Blutkorperchen bei Froschen, Katzen und Kaninchen anspricht.

Das Curare stammte von SCHUCHARDT in Gorlitz und wurde in
'y und 19/, Lidsung verwendet; 2 ccm geniigten, um complete motorische
L'?lhmung und intensive Verminderung der Leukocytenzahl zu bewirken.
]?1e g_lfaichzeitig eintretende Blutdrucksenkung ist meistens recht erheb-
lich (bis auf 30—50 mm Hg), gleicht sich aber nach kurzer Zeit wieder

1) VIRCHOW’s Archiv 1892. Bd. 128. S. 111 und Berl. Klin. Wochenschr,
1891. Nr. 51.

2) Arbeit. auf d. Gebiete d. pathol. Anatom. u. Bakteriologie, herausg. von
BAUMGARTEN Bd.L Hft. 2. 1892. S. 287. Daselbst finden sich auch die Literatur-
angaben iiber die Wirkung des Tuberculin auf die Blutkdrperchen.
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nahezu vollstindig aus. Eine Einwirkung auf die rothen Blutkorperchen
konnte nicht constatirt werden.

Der Harnstoff wurde in 1°, wisseriger Liosung verwendet,
8—12 cecm bringen nur gelegentlich geringgradige Abnahme der Leukocyten
aber auch der Erythrocyten hervor, der Blutdruck lisst meistens, wie auch
bei der Harnssiure und beim harnsauren Natron eine kurz dauernde
schwache Tendenz des Ansteigens erkennen,

Harnsidure und auch harnsaures Natron sind bekanntlich
in kaltem Wasser nur in sehr geringen Mengen loslich, um nun nicht
durch die Wasserwirkung gestort zu werden, habe ich die Losung dieser
beiden Substanzen stets in heisser 0,7, NaCl-Losung vorgenommen.
Die erkalteten Losungen, die stets deutlich nachweisbare Mengen von
Harnsdure enthielten, wurden zu 8—12 ccm in die Blutbahn gebracht.
Da nun die Harnsiure sowohl, als auch das harnsaure Salz in der an-
gewandten Losung nur sehr schwer und in sehr geringer Menge l6slich
ist, so sind sowohl zur Erzielung der Leukocytenverminderung als auch
zu der spéter noch zu besprechenden Steigerung der Lymphbildung nur
ganz minimale Mengen dieser Substanzen erforderlich.

Controluntersuchungen mit reiner 0,7 %/, Kochsalzlosung wurden zu
wiederholten Malen vorgenommen.

Beispiele: 7./12. 89. Zihlung im Carotisblute ergiebt Leuko-
cyten 9791, Erytrocyten 5,950,000 (1 :608); 2 Min. nach Injection von
10 cem Pepton (109,) ergiebt die Zdhlung an der gleichen Localitéit
Leukocyten 4412, Erythrocyten 5,380,000 (1 :1219).

11./10. 90. Die Zihlung im Carotisblut ergiebt am normalen Ka-
ninchen (3.5%):
Leukocyten - 10150

Einkernige 31.19/, 31567
Mehrkernige 68.99/, 6993

]l

Erythrocyten

I

Um 3.25® werden 16 cem 1,5%, NaCl-Losung injicirt; im Carotis-
blut gezihlt:

Leukocyten = 10864 Erythrocyten
Einkernige 32.29/, = 3498 —_
Mehrkernige 67.8°, = 7366 —_

Um 3.45P Injection von 12 ccm Pepsin; nach 3/ im Carotisblut
gezahlt:

Leukocyten = 1750 Erythrocyten
Einkernige 70.4°%,. = 1233 —_
Mehrkernige 29.6%, = 517 —

22./11.90. Zghlung im Carotisblut am normalen Kaninchen (9.55 *):

Leukocyten = 10397 Erythrocyten
Einkernige 4329, = 4492 5,670,000
Mehrkernige 56.8%, = 5905 1:546
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10.24® TInjection vom 8 ccm Blutegelextrakt, 10.28 » Zihlung
im Carotisblute :

Leukocyten == 2955 Erythrocyten
Einkernige 919, = 2931 5,860,000
Mehrkernige 99, = 24 1:1984

9./11. 91. Kaninchen, im Blute einer Ohrvene gezihlt :

Leukocyten = 12495 Erythrocyten
Einkernige 33.89/, = 4224 6,230,000
Mehrkernige 66.2°, = 8271 1:499

Injection von 1 g Hemialbumose. 2 Min. spiter Ziahlung in
einer Hautvene am Halse:

Leukocyten = 3275 Erythrocyten
Binkernige 69.19, = 2263 6,410,000
Mehrkernige 39.99, = 1012 1:1958

17./12. 91. Im Blute einer Ohrvene gezihlt:

Leukocyten = 11156 Erythrocyten
Einkernige 509/, = 5b78 8,828,000
Mehrkernige 50°, = 5578 1:792

5 Min. nach Injection von 0,5 Pyocyaneusprotein Zihlung in
einer Hautvene am Halse:

Leukocyten = 1515 Erythrocyten
Einkernige 989/, = 1485 6,140,000
Mehrkernige 29/, = 30 1: 4053

17./2. 92. Zihlung im Carotisblute 9 Min. nach dem Aufspannen:

Leukocyten = 6559 Erythrocyten
Einkernige 619/, = 4300 9,020,000
Mehrkernige 89°, = 2259 1:1370

2 Min. nach Injection von 2 ccm 1f,°, Curarelésung Zishlung
in einer Hautvene am Halse:

L?ukocyten = 2592 Erythrocyten
Einkernige 869/, = 2230 8,660,000
Mehrkernige 14°, = 362 1:3303

29./2. 92. Zihlung im Blute einer kleinen Halsvene, 10'nach dem Auf-
spannen :

Leukocyten

. i = 13824 Erythrocyten
Einkernige 52.4°/, = 17243 7,490,000
Mehrkernige 47.6°, = 6581 1:542

Injection von 1 g Pepton, Zihlung 5 Min. spdter im Vepep-

blute :
Leukocyten = 3142 Erythrocyten
Einkernige 779/, = 2419 6,290,000
Mehrkernige 239/, = 723 1:2002
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12./3. 92. Zihlung im Venenblute (v. jug. ext. d.), 10 Min. nach dem
Aufspannen:

Leukocyten = 7956 Erythrocyten
Einkernige 69.8%/, = 5474 8,670,000
Mehrkernige 31.29, = 2482 1:1090

Injection von 8 ccm NaCl 1°,. Zihlung 13 Min. spiter im Venen-
blute :

Leukocyten = 6423 Erythrocyten
Einkernige 859/, = 5460 7,260,000
Mehrkernige 15°, = 963 1:1130

1 Stunde nach der ersten Injection werden neuerdings 8 ccm NaCl
19/, injicirt. 10 Min. spiter im Venenblute:

Leukocyten = 5186 Erythrocyten
Einkernige 70.3 9/, = 3637 —
Mehrkernige 29.7%, = 1449 -
15./3. 92. Zihlung im Venenblute: ?)
Leukocyten = 7072 Erythrocyten
Einkernige 53.4%, = 3777 7,080,000
. Mehrkernige 46.6°, = 3295 1: 1002

10.9® Injection von 10 ccm NaCl 1,5%,. 10.15® enthilt das
Venenblut:

Leukocyten = 5709 Erythrocyten
Einkernige 64.6%, = 2118 7,020,000
Mehrkernige 45.4°, = 25691 1:1230

21./3. 92. Im Blute einer Halsvene gezihlt:

Leukocyten = 13436 Erythrocyten
Einkernige 509/, = 6718 7,460,000
Mehrkernige 509/, = 6718 1:556

10.15® Injection von 14 ccm Natr. uric.
10.30 b Zihlung in einer kleinen Hautvene am Halse:

Leukocyten = 4361 Erythrocyten
Einkernige 899/, = 3882 5,650,000
Mehrkernige 119, = 479 1:1296

23.3. 92. Im Venenblute gezihlt:

Leukocyten = 9934 Brythrocyten
Einkernige 769/, = 7948 6,420,000
Mehrkernige 24°%, = 1986 1:647

10.19® Injection von 14 ccm Harnsdure in 1,5% NaCl
10.31 2. TIm Venenblute gezihlt:

Leukocyten 6895 Erythrocyten
Einkernige 41.6°/, 2868 4,780,000
Mehrkernige 58.4%, 4027 1:694

I

1) Wo keine nihere Ortsangabe gemacht ist, handelt es sich um das Blut
kleiner Halsvenen.
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12./4. 92. Im Venenblute gezihlt:

Leukocyten = 5615 Erythrocyten
Einkernige 619,  — 3425 7,020,000
Mehrkernige 399/, = 2191 1:1250

10.32 2 Injection von ca. 0,4 Nuclein.
10.3512 Zidhlung im Venenblute :

Leukocyten

= 927 Erythrocyten
Einkernige 909/, = 835 ’ 4,860,000
Mehrkernige 109, = 92 1:5244
30.4. 92. Im Venenblute gezihlt:
Leukocyten = 13082 Erythrocyten
Einkernige 72.69, = 9488 6,120,000
Mehrkernige 27.4%, = 35%4 1: 469

10.45 ™ Injection von 0,2 Tuberculin.
10.47® Tm Venenblute gezihlt:

Leukocyten

= 4242 Erythrocyten
Einkernige 809/, = 3394 5,840,000
Mehrkernige 209/, = 848 1:13877
6./5. 92. Im Venenblute geziihlt:
Leukocyten = 6845 Erythrocyten
Einkernige 40.9%, = 2799 5,180,000
Mehrkernige 59.19/, — 4046 1:757

11.16 ® Injection von 12 ccm Natr. uric.
11.251 enthélt das Venenblut:

Leukocyten

= 1356 Erythrocyten
Einkernige 509/, = 678 4,020,000
Mehrkernige 50°, = 678 1: 2958
19./5. 92, Im Venenblute gezihlt:
Leukocyten = 11499 Erythrocyten
Einkernige 459/, = bH174 —
Mehrkernige 55°, = 6325 —

10.13* Injection von 12 ccm Harnsdur el6sung.
10.15® werden im Venenblute gezihlt:

Leukocyten = 6693 Erythrocyten

Einkernige 439/, = 2877 —_

Mehrkernige 57°/, — 3816 —
2./6. 92. Tm Venenblute gezihlt (8.461):

Leucocyten = 9816 Erythrocyten

Einkernige 509/, = 4908 5,560,000

Mehrkernige 509/, = 4908 1: 567
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Um 10.2" ohne jeden Hingriff im Venenblute gezihlt:

Leukocyten = 2652 Erythrocyten
Einkernige 769/, = 2039 5,070,000
Mehrkernige 249, —= 613 1:1910

Weitere Zahlenangaben iiber diese auffillige Verminderung der Leuko-
cyten im Blute finden sich noch in den am Schlusse angefiigten Versuchs-
tabellen. Als ein wesentliches Kennzeichen dieser Form der Leukocyten-
verminderung muss das unmittelbar im Anschluss an den vorgenommenen
Eingriff erfolgende Auftreten derselben bezeichnet werden, wodurch sie
sich bereits bedeutsam von der durch die Abkiihlung bedingten Leukopenie
unterscheidet, bei welcher doch in der Regel eine gewisse Zeit erforder-
lich ist, ehe dieselbe eintritt. Ausserdem ist die Leukocytenverminderung
in diesen Fillen, die Leukolyse, in der Regel bedeutend intensiver als
in den friiher besprochenen Formen der Leukopenie. In dieser Beziehung
sind jedoch durchaus nicht alle bis jetzt daraufhin gepriiften Substanzen
gleichwerthig, die untersuchten Eiweisskorper mit Einschluss der Bakterien-
proteine wirken auf jeden Fall weit michtiger als das Curare, Harn-
sdure und harnsaures Natron. Ein so tiefer Stand der Leukocytenzahl,
wie er fiir die erstern bereits angefiihrt wurde und wie er fiir besondere
Verhiltnisse noch in weit stirkerem Grade anzufiihren sein wird, kommt
bei Anwendung der letzteren Substanzen niemals zur Beobachtung.

Fir die Auffassung dieser Form der Leukocytenverminderung ist
der plétzliche Eintritt derselben gewiss sehr beachtenswerth. Man wird
schon mit Riicksicht darauf an eine Leukocytenverminderung durch ver-
minderte Leukocytenzufuhr aus den Blutzellen bildenden Organen zum
Blute nicht denken konnen. Am nichsten liegt es wohl, an eine durch
die in das Blut gebrachten Substanzen bedingte Zerstérung eines grossen
Theiles der Leukocyten im Blute zu denken und der Umstand, dass
einzelne dieser Substanzen auch die rothen Blutktrperchen zweifellos zu
zerstoren im Stande sind, ist gewiss geeignet diese Auffassung zu stiitzen.
Nichtsdestoweniger habe ich doch versucht noch weitere Anhaltspunkte
fiir die soeben ausgesprochene Vermuthung zu erhalten,

Nimmt man eine Zerstérung der Leukocyten im Blute durch die
eingefithrten Substanzen als wahrscheinlich an, so miisste von der eben
erorterten Annahme aus nach der Injection auch in allen iibrigen (zefdss-
provinzen des Korpers (ausser dem bis jetzt darauf hin untersuchten)
eine hochgradige Leukocytenverminderung nachgewiesen werden konnen.
Die auf diesen Punkt gerichteten Untersuchungen haben diese Voraus-
setzung auch bestitigt. Ob die Injection der betreffenden Substanz durch
eine Vene oder durch eine Arterie gegen das Herz injicirt wurde, stets
konnte in allen darauthin untersuchten Fillen eine hochgradige urd
nahezu gleichmissige Lokocytenverminderung im gesammten Greffisssystem
nachgewiesen werden. Gezéhlt wurde in diesen Féllen das Blut aus der
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Ohrarterie, art. carotis externa und interna, art. subclavia, Aorta descen-
dens, art. renalis, lienalis und femoralis, aus den Jugular- und Ohrvenen,
der vena cav. sup. und inferior, der vena lienalis, renalis und femoralis.
Die in den einzelnen Gefissbezirken nachweisbaren Differenzen konnten
im wesentlichen durch die Beziehung derselben zu den Blutzellen bilden-
den Organen erklirt werden; ich komme auf diese Differenzen spiter
nochmals zuriick.

Ferner war das Augenmerk auf die der supponirten Zerstorung ent-
gangenen Leukocyten, auf den Leukocytenrest zu richten, der nach der
Injection der Substanzen im Blute nachweisbar blieb. Es lag wohl die
Vermuthung am n#chsten, dass nur ein Theil der im Blute enthaltenen
Leukocyten zerstort wurde, ein anderer aber erhalten blieb. Die Zahlungs-
resultate der ein- und mehrkernigen Leukocyten, nach der Injection,
schienen ja geradezu auf diese Vermuthung hinzuweisen, da nach der
Injection vorwiegend einkernige Lieukocyten im Blute nachweisbar waren.
Diese hiitten also als die resistenteren angesprochen werden miissen, so dass
ein grosserer Theil derselben dem Eingriffe zu widerstehen vermochte,
eine Hypothese, die mit dem Umstande, dass gerade diese Formen der
Leukocyten den Jugendformen derselben mit grosser Wahrscheinlichkeit
entsprechen, so wie mit gewissen bereits von A. ScHMIDT und seinen
Schiilern, namentlich von RAUSCHENBACH, gemachten Erfahrungen, in
Einklang zu stehen schien. Thatstichlich war ich auch lingere Zeit in
dieser Auffassung befangen, sie vermochte aber einer genauern Priifung
fiir alle Fille nicht Stand zu halten.

Wenn man den Versuch in der Weise einrichtet, dass sofort nach
vollendeter Injection eine Zihlung im Venenblute vorgenommen wird, ?)
ohne linger als einige Sekunden zwischen dem Ende der Injection und
der Blutentnahme behufs Zihlung verstreichen zu lassen, so kann man
sich oft davon iiberzeugen, dass kaum einige hundert Lieukocyten im cmm
nachweisbar sind, es werden also Leukocytenwerthe gefunden, die weit
tiefer als die in den vorausgehenden Beispielen erwihnten sind. 1—2
Minuten nach vollendeter Injection ist dieser tiefe Stand der Leukocyten
nicht mehr nachzuweisen, und spitere Versuche werden zeigen, dass von
diesem tiefsten Stande aus ein allmiliges Anwachsen der Leukocytéh-
zahl zu beobachten ist.

7./12. 91, In dem Ohrvenenblute eines normalen Kaninchens werden
gezihlt:
9143 Erythrocyten

5869 7,050,000
3274 1:771

Leukocyten
Einkernige 64.2 9/,
Mehrkernige 35.89),

[N

1) Auf die Verhidltnisse im Arterienblute komme ich spiter noch zuriick,
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A

Injection von 1 g Hemialbumose in die ven. jug. sin. extr. Nach
5 Sek. Zsihlung aus einem kl. Seitenaste der ven. subclav. dextra.

Leukocyten = 413 Erythrocyten
Einkernige 9539, - 394 6,280,000
Mehrkernige 479, = 19 1: 15206

23./12. 91. In dem Ohrvenenblute eines normalen Kaninchens werden
gezihlt:

Leukocyten = 14522 Erythrocyten
Einkernige 653, = 9440 7,180,000
Mehrkernige 35%, = 5082 1:495

Injection von 1 g Hemialbumose in die ven. jug. sin. ext. Nach 15 Sek.
Zihlung aus einem kl. Seitenaste der ven. subclav. dext.

Leukocyten = 749 Erythrocyten
Einkernige 979, = 7927 6,022,000
Mehrkernige 39/, = 22 1: 8330

Dieses Versuchsergebniss, das iibrigens fiir Curare, Harnsiure und
harnsaures Natron nicht zu erhalten ist, ist sehr wahrscheinlich dahin zu
deuten, dass durch gewisse Substanzen in zahlreichen Fillen simmt-
liche Leukocyten des Blutes zerstort werden; durch die be-
stindige, in vielen F#llen unmittelbar nach der Injection rasch ansteigende
Nachfuhr leukocytéirer Elemente aus den Blutzellen bildenden Organen
zum Blute erfolgt aber rasch ein wenigstens theilweiser Ersatz der zer-
storten Lieukocyten, so dass es nicht gelang, den Zustand des vollstindigen
Fehlens der Leukocyten im Blute nachzuweisen. Dagegen kann man die
Steigerung der Zufuhr der leukocytiren Elemente aus den Blutzellen
bildenden Organen zum Blute, speciell in der Lymphe durch Zéhlung
leicht feststellen. Die Zahlenangaben hierfiir sollen spiter beigebracht
werden. Die im Blute nach der Injection nachweisbaren einkernigen
Leukocyten konnen also in zahlreichen Féllen wahrscheinlich nicht als
der Zerstorung entgangene Leukocyten, wie A, SCHMIDT und seine Schiiler
in analogen spiter noch zu erdrternden Versuchen im. Allgemeinen an-
nahmen, sondern als in das Blut neu eingeschwemmte Jugendformen aus
den Blutzellen bildenden Organen angesprochen werden’; die wenigen mehr-
kernigen Formen, die man unter diesen Verhiltnissen findet, diirften
wahrscheinlich bereits im Blute selbst aus den einkernigen sich entwickelt
haben. ) Nur durch diese Annahme ist, wie ich glaube, die Beobachtung
in ungezwungener Weise deutbar, dass je rascher nach der Injection die
Leukocyten im Venenblute gezihlt werden, desto weniger von ihnen nach-
gewiesen werden konnen. Hine strenge Beweisfiihrung ist allerdings {fiir
die Annahme der Zerstorung aller Leukocyten in so lange nicht mdglich,
als es nicht gelingt das vollstindige Verschwinden der Leukocyten im
Blute sicher zu stellen, was aber aus dem bereits erwihnten Grunde kaum

1) Vgl. Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien 1885. Bd. 92. III. Abth. S.78f.
Lswit, Studien zur Physiologie und Pathd]ngie des Blutes und der Lymphe. 3
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moglich sein diirfte. Immerhin glaube ich, dass schon die bisher angefiihrten
Beobachtungen mit der Annahme einer hochgradigen Zerstérung von
Leukocyten im Blute, einer echten Leukolyse, am besten vereinbar sind;.
spiter mitzutheilende Versuche werden noch als weitere Stiitze dieser
Annahme anzufithren sein.

Nicht alle der angefiibrten Substanzen bewirken eine gleich hoch-
gradige Leukolyse und gewiss tritt auch nicht immer eine Zerstdrung
simmtlicher Leukocyten im Blute ein. Dafiir spricht nicht nur der ver-
schieden tiefe Stand der Leukocyten nach den verschiedenen Injectionen,
auch das verschiedene Verhiltniss der ein- und mehrkernigen Leukocyten
nach der Injection deutet darauf hin. .

Es kann ndmlich als Regel bezeichnet werden, dass nach hochgradiger
Leukolyse im Blute die einkernigen Leukocyten so -an Zahl iiberwiegen,
dass dieselben 70—90%, der Gesammtzahl betragen; ich habe bereits
darauf hingewiesen, dass diese Erscheinung als der Ausdruck des Nach-
stromens jugendlicher leukocytérer Elemente aus den Blutzellen bildenden
Organen zum Blute als Ersatz fiir die zerstorten Leukocyten aufgefasst
werden kann. Es tritt nun im Allgemeinen mit Deutlichkeit hervor,
dass je tiefer der Stand der Leukocyten nach der Injection ist, desto
grosser auch die Zahl der einkernigen den mehrkernigen Leukocyten
gegeniiber gefunden wird. Dieses Verhéltniss tritt nicht mehr ein, wenn
die Leukolyse etwa nur die Hilfte der vorhandenen Leukocyten
betroffen hatte. 'Wahrscheinlich findet dann auch nur ein schwicheres
Nachstromen jugendlicher leukocytirer Elemente zum Blute statt, so dass
das Verhiltniss der ein- und mehrkernigen Leukocyten nicht mehr in
so intensiver Weise geiindert wird.

Die Zuriickfihrung der geringen Leukocytenzahl nach den er-
wihnten Injectionen auf eine hochgradige Zerstorung von Leukocyten
im Blute bedarf nun noch mit Riicksicht auf die der Pflanzen-
physiologie entlehnte Theorie des Chemotropismus (Chemotaxis) eine
kurze Besprechung. Auf Grund dieser Theorie, auf deren nihere Dar-
legung hier nicht eingegangen werden soll, konnte die Verminderung der
Leukocyten im Blute auch als negativer Chemotropismus aufgefasst wer-
den. Man hitte sich dann vorzustellen, dass die Leukocyten, von den
in das Blut gebrachten Substanzen abgestossen, aus dem Blute gleichsam
geflohen wiren. So wenig mir nun auch die Lehre von der Chemotaxis
speciell fiir die Physiologie und Pathologie der Leukocyten namentlich fiir die
durch die supponirte Anlockung von Leukocyten zum Blute hervorgerufene
Vermehrung von Leukocyten im Blute gesichert zu sein scheint, so glaubte
ich doch auf eine nihere Priifung dieser Annahme eingehen zu sollen.
Ich habe nun mit Riicksicht auf die supponirte Flucht der Leukocyten
aus dem Blute eine grosse Anzahl von Gefissterritorien (vgl. hoher oben)
so rasch als moglich nach erfolgter Injection auf ihren Leukocytengehalt
gepriift, aber ich konnte jene Localitit nicht auffinden, wohin die Flucht
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der Leukocyten erfolgt wire. Am nichsten lag es ja, an eine Flucht
in die Blutzellen bildenden Organe zu denken, ich habe mithin auch die
Lymphe des truncus intestinalis, der mit dem pancreas Asellii in Ver-
bindung steht, ferner das Milzvenen- und Arterienblut, ferner das Blut
jener Knochenmarksvene im Anschlusse an die Injection gepriift, die
ich bereits bei einer andern Gelegenheit) erwihnt hatte. Niemals aber
habe ich an irgend einer Localitit jene Zunahme der Leukocytenzahl
konstatiren konnen, welche auf Grund der Annahme der negativen
Chemotaxis doch an gewissen Localititen hitte erwartet werden miissen.
Ich muss vielmehr betonen, dass wo immer die Verhiltnisse der Leuko-
cyten im Blute im unmittelbaren Anschlusse an die Injection gepriift
wurden, stets apnihernd die gleiche Verminderung derselben gefunden
werden konnte. Ich halte die Annahme des negativen Chemotropismus
fir die angefiihrten Versuche durchaus nicht erwiesen, und sehe auch
nicht die Moglichkeit, wie diese Annahme in exacter Weise erwiesen
werden konnte.

RIEDER %) hat in einzelnen F#llen nach gewissen KEingriffen gleich-
falls eine auffillige Verminderung der Lieukocyten im Blute beobachtet,
er lisst es aber unentschieden, ob dieselbe der Ausdruck einer ungleich-
missigen (abnormen) Vertheilung der Leukocyten im Gefdsssystem ist,
oder ob es sich dabei um negativen Chemotropismus handelt. Was nun
die erste Vermuthung von RIEDER anbelangt, so kann ich auch in
RIEDER’s Versuchen keinen hinlinglichen Grund fiir die Aufstellung der-
selben auffinden, auf Grund meiner eigenen Beobachtungen halte ich die-
gelbe fiir vollkommen unerwiesen, da ich die Verminderung der Lieuko-
cyten nicht nur in peripheren sondern auch in centralen Geféissbezirken,
iiberall wo darauf hin untersucht wurde, nachweisen konnte. Beziiglich
der chemotaktischen Vorgiinge bei den Injectionen stellt sich RIEDER %)
vor, ,,dass anfinglich ein grosser Theil der im Blute kreisenden Leuko-
cyten nach dem locus laesionis angelockt wird, so dass eine gewisse
Lieukocytenarmuth des circulirenden Blutes eintritt, und dass nach léingerer
Zeitdauer die chemotaktisch wirkenden resp. Leukocyten anlockenden
Reizstoffe in das Blut gelangen, wo sie zu einer Anschwemmung resp. An-
lockung einer grosseren Menge von Leukocyten filhren. Ich habe dem-
gegeniiber nur zu bemerken, dass ich diesen ,locus laesionis“ bisher nicht
auffinden konnte, und dass ich auch bei RIEDER keine ndhere Angabe
iiber denselben auffand.

Ich glaube daher vorliufig auf die niheren Beziehungen der uns
interessirenden Erscheinung mit dem negativen Chemotropismus an dieser
Stelle nicht niher eingehen zu sollen.

Die Annahme nun, dass die weissen Blutkdrperchen im Blute durch

1) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien 1887. Bd. 95.
2) a. a. 0. S. 190.

3) a. a. O. S. 183.
3*
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verschiedenartige Bingriffe leicht zerstort werden konnen, ist durchaus
keine neue. Sie bildet ja geradezu die Grundlage der fiir die Blut-
gerinnungsfrage fundamentalen Arbeiten von A. S(?HMIDT }md seinen
Schiilern. Nahezu in allen Arbeiten SCHMIDT’s und in zahlreichen unter
seiner Leitung gearbeiteten Dissertationen seiner Schiiler. finden sich hier-
her gehorige Befunde mitgetheilt, auf welche aber hier im Einzelnen
nicht eingegangen werden soll. Ich verweise hier nur auf die Unter-
suchungen von BIRK,!) BoJaNUs,?) HOFFMANN, ) v. SAMSON-HIMMEL-
STJERNA, ¥) HEYL®) und GROTH, ®) in welchen der zahlenmissig belegte
Nachweis iiber den Zerfall der Leukocyten nach der Injection von Fibrin-
ferment, Hiimoglobin, verschiedenen Faulfliissigkeiten, Eiter, Lymphdriisen-
zellen etc. bei verschiedemen Thieren erbracht wird. Insbesondere muss
ich auf die Resultate von v. SAMSON-HIMMELSTJERNA aufmerksam machen,
der an Hunden, an denen ich nicht zu arbeiten in der Liage war, unter
anderen auch nach der Injection von Pepton und Pepsin hochgradige
Verminderung der Leukocyten constatirte; und auf jene von GROTH, der
nach der Injection von aufgeschwemmten Leukocyten verschiedener Pro-
venienz bei Hunden gleichfalls hochgradige Abnahme der Leukocytenzahl,
im Anschlusse daran aber ebenso wie v. SAMSON-HIMMELSTJERNA in ein-
zelnen Versuchen hochgradige Leukocytose eintreten sah. Namentlich bei
GROTH finden sich bereits sehr werthvolle Befunde iiber diese nachtrig-
liche Vermehrung der Leukocyten. Es haben aber, wie es scheint, alle
diese Angaben der Dorpater Schule nicht die ihnen gebiihrende Beach-
tung gefunden.

BUCHNER ”) und HEIDENHAIN, ®) die ja mehrfach mit den gleichen
Substanzen wie ich gearbeitet haben, erwihnen die anfingliche Vermin-
derung der Leukocytenzahl iiberhaupt nicht. BUCHNER hat sein Haupt-
augenmerk vorziiglich auf die durch diese Substanzen bedingte Leuko-
cytose, HEIDENHAIN hingegen vorwiegend auf die Veriinderung der
Lymphbildung gerichtet, welche durch diese Substanzen hervorgerufen
wird. Hingegen hat ROMER®) in seiner zuletzt erschienenen ausfiihrlichen
Publication die anféingliche Verminderung der Leukocytenmenge im Blute
nach der Injection von abgetodteten Bakterien und von Bakterienextrakten

1) Das Fibrinferment im lebenden Organismus, Dorpat 1880.
2) Exp. Beitriige z, Physiologie u, Pathologie des Blutes der Siugethiere.
Dorpat 1881.

3) Ein Beitrag z. Physiologie und Pathologie der farblosen Blutkérperchen.
Dorpat 1881,

4) Exp. Studien iiber das Blut in physiolog. u. patholog. Beziehung. Dorpat 1882,

5) Zihlungsresultate betreffend die farblosen u. die rothen Blutkérperchen,
Dorpat 1882.

6) Ueber die Schicksale der farblosen Elemente im kreisenden Blute. Dorpat 1884.

7) Berl. Klin, Wochenschr. 1890. Nr. 47.

8) PFLUGER's Archiv f. d. ges. Physiol. 1891. Bd. 49.

9) VIRCHOW's Archiv 1892, Bd. 128. S. 98f.
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in das Blut von Kaninchen beschrieben, er hebt aber besonders hervor, !)
dass die nach der NENCKI'schen Methode hergestellten Alkaliproteine
BUCHNER’s diese Vermlndelung der Leukocyten nicht bedingen, vielmehr
von vornherein eine progressive Metamorphose der Leukocyten (Leuko-
cytose) auslosen, eine Angabe, die ich wie auch RIEDER?) nicht
zu bestitigen in der Lage bin, da ich nach der Injection von sterilisirtem
Alkaliprotein des Bac. pyocyaneus, sowie auch nach Injection des Kocu’-
schen Tuberculin stets die anféingliche Abnahme der Leukocyten beob-
achten konnte. ROMER lidsst es unentschieden, inwieweit bei der von ihm
beobachteten Verminderung der Lieukocyten negative Chemotaxis betheiligt
ist, vermuthet aber, dass in den Bakterienextrakten Stoffe enthalten sind,
die den Zerfall der weissen Blutkérperchen anregen. FEine Beziehung
zwischen der anfinglichen Verminderung der Leukocyten und der nach-
tréglich eintretenden Leukocytose findet sich bei ROMER nirgends erwihnt.

Auch ‘iiber die Einwirkung des Curare auf Leukocyten.liegen bereits
einzelne Angaben in der Literatur vor. DROSDOFF %) hatte bereits 1872
in einer russisch erschienenen Arbeit darauf hingewiesen, dass die Frosch-
leukocyten in einer mit Zuhilfenahme eines Siugethierserum herge-
stellten geséittigten Curarelosung allmilig zerfallen. Dieser Angabe
kommt wohl wegen mehrerer gegen dieselbe zu erhebenden Bedenken
keine weitere Bedeutung zu. DROSDOFF giebt aber auch an, bei der
Curaresirung der Frosche im stréomenden Blute selbst vom zweiten Tage
nach der Vergiftung angefangen allméliges Verschwinden der Leuko-
cyten gefunden zu haben, so dass man leukocytenfreie Thiere herstellen
konne. Mit dem Wiedererscheinen der Liocomotion treten auch wieder
Leukocyten im Blute auf. Bei einer Nachpriifung dieser Angaben konnte
TARCHANOFF %) sich von der Zerstorung der Lieukocyten ausserhalb des
Korpers durch Curare nicht mit Sicherheit tiberzeugen. Auch an curare-
sirten Froschen konnte TARCHANOFF ein vollstindiges Verschwinden
der Leukocyten aus dem Blute niemals feststellen, er giebt aber zu, dass
das Blut curaresirter Frosche immer bedeutend leukocytendrmer als das
unvergifteter Thiere ist, wihrend gleichzeitig die Zahl der Erythrocyten
bei den ersteren bedeutend ansteigt. Eine Zerstorung von weissen Blut-
korperchen durch Curare nimmt aber -TARCHANOKFF nicht an, er ver-
muthet vielmehr, dass durch das Gift in Folge gedinderter Druckverhalt-
nisse im Capillargefdsssystem eine méichtige Transsudation aus dem Blut-
plasma und gleichzeitig eine bedeutende Emigration von Leukocyten aus
dem Blute in die Lymphe erfolgt. Die Beweise fiir diese Vermuthung
werden wohl nicht als vollstindig erbracht angesehen werden konnen:

1) a. a. O. S. 115.

2) a. a. 0. S. 189.

3) Jahresber. v. SCHWALBE-HOFMANN 1873. 1. S. 67.
4) Archives de physiol. 1875. T. IL. Ser. 2. p. 83f.
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Die Verinderungen der Lymphbildung durch Curare werden spiter im

Zusammenhange erdrtert werden.

IV. Leukolyse und Leukocytose.

Ueber die weiteren Verinderungen der Leukocytenzahl, die sich im
Blute der anfinglichen Leukolyse anschliessen, konnten die bis jetazt
erwihnten Beobachtungen keinen Aufschluss gewihren.
Kaninchen nun verlaufen die Versuche, welche iiber diese Verdnderungen
Avufschluss gewshren sollen, im Wesentlichen folgendermassen:

Am gefesselten

18,/10. 90. Um 9.46 »* Zihlung im Carotisblute des normalen

Thieres :

Leukocyten
Einkernige 31.99/,
Mehrkernige 68.19,

Um 10.20 ® Injection von 8

(I

cem 109/, Pepsinlosung.

12834
4095

10.24> Ziblung im Carotisblute:

Leukocyten
Einkernige 92.69/,
Mehrkernige 7.49/,

Um 10.48* Zshlung im Carotisblute:

Leukocyten
Einkernige 88.59,
Mehrkernige 11.59/,

Um 11.212 Zihlung im Carotisblute :

Leukocyten
Einkernige 63.69/,
Mehrkernige 36.49),

Um 11,48® Zghlung im Carotisblute:

Leukocyten
Einkernige 62.39/,

Mehrkernige 87.79, -
Um 12.30® Zihlung im Carotisblute:

Leukocyten
Einkernige 69.29/,
Mehrkernige 30.89/,

I

(I I

|

[

1288
1193
96

3131
2770
361

3291
2093
1198

2006
1249
757

1223
847
376

Erythrocyten

Erythrocyten

Erythrocyten

Erythrocyten

—_—

Erythrocyten

Erythrocyten
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25./10. 90. Um 9.50® werden im Jugularvenenblute gezahlt:

Leukocyten = 13820 Erythrocyten
Einkernige 26.5%, = 3663 6,250,000
Mehrkernige 73.59/, = 10157 1:453

10.252 Injection von 6 cem 10Y/, Pepsinlosung.
10.30t Zihlung im Venenblute:

Leukocyten = 3071 firythrocyten

Einkernige 67.9 9/, = 2085 4,810,000

Mehrkernige 32.1%, = 986 1:1566
11.0% Zshlung im Venenblute:

Leukocyten

Einkernige 91.59,
Mehrkernige 8.5,

11.421 Zihlung im Venenblute:

1965 4,020,000

2159 Erythrocyten
184 1:1862

(I

Leukocyten = 3141 Erythrocyten

Einkernige 76.39, = 2426 —

Mehrkernige 23.7%, = 715 -
12.28 1 Zihlung im Venenblute:

Leukocyten = 5317 Erythrocyten

Einkernige 69.49/, = 3690 4,810,000

Mehrkernige 30.6%, = 1627 1:905

1.15® Zshlung im Venenblute:

Leukocyten
Einkernige 709/,
Mehrkernige 309/,

3141 Erythrocyten
2198 5,420,000
943 1:1723

Il

22./11. 90. Um 9.55® Zéhlung aus dem Carotisblute :

Leukocyten == 10397 Brythrocyten
Einkernige 43.29, = 4492 5,670,000
Mehrkernige 56.8%, = 5905 1:546

10.24® Tnjection von 8 ccm Blutegelextrakt.
10.28® Zihlung aus dem Carotisblute:

Leukocyten = 2955 Erygthrocyten
Einkernige 91°%, = 2931 5,860,000
Mehrkernige 99, = 24 1:1984

11.81 Zzhlung aus dem Carotisblute:

Leukocyten = 5616 Erythrocyten
Einkernige 87.7 %, = 4915 6,900,000
Mehrkernige 12.3%, = 691 1:1230

11.50® Zishlung aus dem Carotisblute:

3368 Erythrocyten
2021 671,000
1347 1:1998

Leukocyten
Einkernige 609,
Mehrkernige 409/,

Il
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29./11. 90. Kleines Kaninchen von 944 g Gewicht.
10.51 Zahlung aus dem Carotisblute :

Leukocyten = 3141 Erythrocyten
Einkernige 539/, = 1664 5,800,000
Mehrkernige 479/, = 1477 1:1847

10.42® Injection von 4 ccm Blutegelextrakt. «
10.45 ® Zihlung aus dem Carotisblute:

Leukocyten = 708 Erythrocyten

Einkernige 84.1%, = 59 -

Mehrkernige 15.9°, = 113 —
11.15" Zdhlung aus dem Carotisblute:

Leukocyten = 1078 ] Erythrocyten

Einkernige 75.7%, — 816 5,600,000

Mehrkernige 24.3%, = 262 ] 1:5186
11,531 Zihlung aus dem Carotisblute:

Leukocyten = 2028 | Erythrocyten

Einkernige 62.7°, = 1271 | 6,800,000

Mehrkernige 37.3%, = 757 | 1:3353

12.28 % Zihlung aus dem Carotisblute:

Leukocyten = 990 ' Erythrocyten

Einkernige 839, = 821 5,260,000

Mehrkernige 179/, = 169 ‘ 1:5312
Um 3.10® Zshlung aus dem Carotisblute:

Leukocyten = 817 ' Erythrocyten
Binkernige 48.6°, = 397 ‘I 5,150,000
Mehrkernige 51.4%, = 420 | 1: 6308

Aus diesen Beispielen, welche in den Curven 1, 2, 3, 4 eine iiber-
gichtliche graphische Darstellung erfahren haben, geht hervor, dass schon
kurze Zeit nach der Injection ein Wiederansteigen der Leukocytenzahl
beginnt, das aber bald einem neuerlichen Absinken Platz macht. Als
bemerkenswerth muss bei diesen Versuchen hervorgehoben werden, was
Ja auch bei den fritheren Versuchen iiber Leukolyse hervortrat, dass schon
unmittelbar nach der Injection die Zahl der einkernigen Leukocyten eine
relativ hohe ist, und dass auch im weitern Verlaufe der Versuche der
Stand der einkernigen Leukocyten in der Regel hoher ist, als jener der
mehrkernigen. Wenn es nun auch auf Grund dieses Befundes nicht
statthaft ist, einen sichern Schluss auf den Wiederersatz der im Blute
zerstorten Leukocyten zu ziehen, so wird derselbe bei der Beantwortung
dieser Frage doch immerhin zu beachten sein. Vergleicht man die
Curven der Leukocyten in toto mit jenen der ein- und mehrkernigen
Leukocyten in den einzelnen Versuchen, so treten gewisse Verschieden-
heiten hervor. In den Curven 2 und 4 erfolgt das Absinken und An-
steigen der drei einzelnen Curvenlinien nahezu gleichméssig, oder doch nahezu
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gleichsinnig ; in den Curven 1 und 3 ist das nicht der Fall. Die Curvenlinien
der Leukocyten in toto und der einkernigen Lieukocyten zeigen auch hier
ein im Wesentlichen gleichsinniges Verhalten, wihrend die Curvenlinien der
mehrkernigen Leukocyten zu einer Zeit noch im Ansteigen begriffen sind,
da die beiden andern Curvenlinien bereits absinken. FEin solches Ver-
halten ist mir noch ofter begegnet. Ein bestimmter Schluss auf den
Wiederersatz der Leukocyten im Allgemeinen kann meines Erachtens
nach auch aus dem soeben erwihnten Umstande nicht gezogen werden.
Von der Annahme einer Umwandlung einkerniger in mehrkernige Leu-
kocyten ausgehend, konnte dieses Verhalten dahin gedeutet werden, dass
eine solche auch bei geringer Zufuhr einkerniger Formen zum Blute
stattfinden kann, dass diese Umwandlung sich aber wahrscheinlich wegen
der ungentigenden Zufuhr der einkernigen Formen nicht in dem Masse
vollzieht, dass daraus ein Ansteigen der Leukocyten in toto resultirt. Es
konnte aber allerdings dieses Verh#ltniss fiir sich allein auch durch eine
von den einkernigen Leukocyten unabhiingige Neubildung der mehrker-
nigen (ARNOLD) zu erkliren versucht werden, die nicht in dem Masse
erfolgt, um eine Vermehrung der Leukocyten in toto zu bewirken. Das
wichtigste Resultat der soeben erwihnten Versuche am gefesselten Ka-
ninchen scheint mir darin zu liegen, dass nach hochgradiger Leukolyse
ein Wiederersatz der Leukocyten im Blute bei gleichzeitig relativ und
absolut hohem Stande der einkernigen Leukocyten beginnt, der aber
wahrscheinlich wegen ungiinstiger Bedingungen ein unvollstindiger bleibt.

Um nun giinstigere Bedingungen fiir den Wiederersatz der durch die
Injection zerstorten Leukocyten zu schaffen, wurde eine grosse Reihe von
diesbeziiglichen Beobachtungen an ungefesselten Thieren in analoger
Weise wie von BUCHNER, ROMER und RIEDER angestellt. Ich habe
aber die Injection der betreffenden Substanz niemals durch Einstich in
eine unerdffnete Ohrvene, sondern stets in die erdffnete vena jugularis
externa oder interna, ab und zu auch durch die Femoralarterie oder
Vene vorgenommen; auf diesen Umstand diirfte, wie spiter noch ausein-
anderzusetzen sein wird, der etwas geringere Grad von Leukocytose zu-
riickzufiihren sein, der in meinen Versuchen gegeniiber jenen von BUCH-
NER, ROMER und RIEDER vorhanden war. Nach jeder Injection habe
ich mich durch Zihlung von dem unmittelbaren Effekt auf die korper-
lichen Elemente des Blutes iiberzeugt, was von den eben genannten
Avutoren verabsiumt worden war. Durch passende BEinrichtung der Ver-
suche konnte ich an demselben Thiere die Injection 10—12 mal wieder-
‘holen. Durch streng antiseptisches Operationsverfahren habe ich die
Wundeiterung vollstindig vermeiden konnen. Darauf ist sorgfiltig zu
achten, da die Wundeiterung schon an und fiir sich Leukocytose im Blute
yerursachen kann. Ausser strenger Reinhaltung der Instrumente, Desin-
fection der Wunde mit 0,59, Carbolsiure halte ich den Verschluss der
gut gensihten Hautwunde mit Collodium fiir sehr vortheilhaft; dadurch
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wird, wie es scheint, ein volistindiger Occlusivverband geschaffen, unter
welchem eine Eiterung nicht eintritt. Ich verfahre fiir diese Versuche
derart, dass ich zuniichst die Zdhlung im arteriellen oder venosen Ohr-
blut des ungefesselten Thieres vornehme und unmittelbar nach der In-
jection entweder noch im gefesselten oder bereits im ungefesselten Zustand
die Zihlung wiederhole, dann bleibt das Thier meistens durch 24 Stun-
den sich selbst iiberlassen, worauf der Versuch neuerdings beginnen kann.
Ich theile hier der Raumersparniss halber nur solche Versuche mit, bei
welchen die Injection mehreremale an dem gleichen Thiere wiederholt
wurde; zu solchen Injectionen verwendete ich meistens Hemialbumose, _
da die Kaninchen dieselbe sehr gut vertragen.

Beispiele: A. 20.,/10. 91. Zihlung aus einem kleinen arter. Ohr-
gefisse :

Leukocyten = 8318 Erythrocyten
Einkernige 46.7°, = 3801 4,990,000
Mehrkernig 54.3°, = 4517 1:599

1. Injection von 1 g Hemialbumose durch die vena jug. externa
gegen das Herz. Unmittelbar darauf Zihlung in einer Hautvene:

Einkernige 799/, = 1296 4,480,000
Mehrkernige 21 9/, 1:2732

Leukocyten = 1640 ; Erythrocyten
|

344

21./10. 91. Zihlung im Ohrarterienblute :

Leukocyten
Einkernige 38.29/,
Mehrkernige 61.89/,

21811 | Erythrocyten
8331 6.640,000
13480 ‘ 1:299

Lo

2. Injection von !, g Hemialbumose in gleicher Weise. Zihlung
10 Min. spiter:

Leukocyten = 6846 = Erythrocyten
Einkernige 76.49,, — 5231 | 6,230,000
Mehrkernige 23.69/, — 1615 l 1:910

22./10. Zihlung in einer kleinen Ohrvene:

Leukocyten = 11989 |  Krythrocyten
Einkernige 89.20, — 4520 5.440,000
Mehrkernige 60.80/, = 7469 ] 1:450

3. Injection von 1 g Hemialbumose, 7 Min. spéiter Zihlung in einer
kleinen Halsvene:

Leukocyten
Einkernige 849/,
Mehrkernige 16 ¢/,

3839 l Erythrocyten
3225 »6,200,000
614 ‘ 1:1356
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23./10. Zahlung in einer Ohrvene;

Leukocyten = 14429
Einkernige 33.7%, = 4862
Mehrkernige 66.3°, = 9567

Erythrocyten
6,840,000
1:476

43

4. Injection von 1 g Hemialbumose, 5 Min, spiter Zahlung in einer

kleinen Halsvene:

Leukocyten = 2316
Einkernige 83 9/, = 1923
Mebrkernige 179, = 393

24./10. Zihlung aus einer Ohrvene :

Leukocyten = 43735
Einkernige 139/, = b685
Mehrkernige 879, = 38050

Erythrocyten
6,240,000
1:2694

Erythrocyten
6,120,000
1:139

B. 26./10. 91. Zihlung aus einer Ohrvene :

Leukocyten = 7333
Einkernige 38.3 %, == 2808
Mehrkernige 61.79, = 4525

Erythrocyten
5,654,0000
1:769

1. Injection von 12 cem 19/, NaCl-Losung, 5 Min. spiter Zihlung in

einer kleinen Halsvene:

Leukocyten = 6826
Einkernige 39.8%, = 2745
Mehrkernige 60.2°%, = 4150

27./10. Ziahlung aus einer Ohrvene :

Leukocyten = 8042
Einkernige 40.1 9/, 3225
Mehrkernige 59.9%, = 4817

l

'“

Erythrocyten
5,820,000
1:845

Erythrocyten
6,120,000
1:761

2. Injection von 1 g Hemialbumose, 15 Min. spiter Zihlung in einer

Ohrvene:

Leukocyten 4866
Einkernige 51.59%, 2506
Mehrkernige 4859, = 2361

28./10. Zshlung aus einer Ohrvene:

Leukocyten = 15036
Einkernige 3259, = 4886
Mehrkernige 67.5%, = 10150

Erythrocyten

Brythrocyten

3. Injection von 1 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zihlung in

einer Halsvene:

Leukocyten = 1988
Einkernige 90 9/, = 1789
Mehrkernige 109, = 199

Brythrocyten
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29./10. Zshlung aus einer Ohrvene:

Leukocyten = 27167 Erythrocyten
Einkernige 87.29, = 10109 6,925,000
Mehrkernige 62.89, = 17058 1:9256

4. Injection von 1 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zihlung in einer
Halsvene :

Leukocyten = 4287 Erythrocyten

Einkernige 84 9, = 3601 6,280,000

Mehrkernige 169, = 686 -1:1465
30./10. Zihlung in einer Ohrarterie:

Leukocyten = 22040 Erythrocyten

Einkernige 37,79, = 8420 6,825,000

Mehrkernige 6239, = 13620 1:310

5. Injection von 0,75 g Hemialbumose, -5 Min. spiter Ziahlung in

einer Halsvene:
Leukocyten = 6710 Erythrocyten
Einkernige 759,  — 5033 6,556,000
Mehrkernige 259, = 1677 1:978

31./10. Z&hlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 18563 Erythrocyten
Einkernige 33.7°, = 6254 5,825,000
Mehrkernige 66.3°, — 12309 1:314

6. Injection von 1 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zshlung in einer
Halsvene:

Leukocyten = 3711 Erythrocyten

Einkernige 9049, — 3354 6,280,000

Mehrkernige 9.6°, = 857 1:1691
1./11. Zshlung in der Ohrarterie:

Leukocyten = 16729 Erythrocyten

Einkernige 86.5 0/, = 6107 6,660,000

Mehrkernige 64.5°, = 10622 1:393

7. Injection von 0,56 g Hemialbumose, 6 Min. spiter Zihlung in
einer Halsvene :

Leukocyten =: 4976 Erythrocyten

Kinkernige 73.19/, = 3638 6,120,000

Mehrkernige 26.99, — 1338 1: 1230
2./11. Ziblung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 21688 Erythrocyten

Einkernige 45.3%, =— 9820 6,650,000

Mehrkernige 54.7°/, = 11858 1:307
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8. Injection von 0,5 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zdhlung in
einer Halsvene:

Leukocyten = 5657 Erythrocyten
Einkernige 63 ¢/, = 8618 | 5,940,000
Mehrkernige 879, = 2039 1:1050

3./11. Zahlung in einer Ohrarterie:

Leukocyten = 18639 Erythroeyten
Einkernige 28.6 9, =— 5331 5,840,000
Mehrkernige 71.49, = 13308 1:314

Keine Injection.

4./11. Zshlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 10165 Erythrocyten
Einkernige 35.6°, = 3616 5,812,000
Mehrkernige 6449, — 6549 1:573

9. Injection 1 g Hemialbumose, 7 Min. spiter Zshlung aus der
vena femoral.

Leukocyten = 1549 Erythrocyten

Einkernige 869/, = 1312 —

Mehrkernige 14 9/, = 237 —
5./11. Zéhlung aus der Ohrarterie :

Leukocyten = 20087 |  Erythrocyten

Einkernige 42.6 9/, = 8557 " 6,120,000

Mehrkernige 57.49,, = 11530 | 1:306

10. Injection von !, g Hemialbumose, 8 Min. spiter Zihlung aus
der Femoralvene:

Leukocyten = 4909 I Erythrocyten
Binkernige 71.69/, = 3519 4,580,000
Mehrkernige 28.49/,, = 1390 j 1:1137

6./11. Zéhlung aus einer Ohrvene:

Leukocyten = 9809 ’ Erythrocyten
Einkernige 47.29/, = 4630 5,526,000
Mehrkernige 52,89, = 5179 ‘ 1:564

11. Injection von 1 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zahlung in einer

kleinen Halsvene:
Leukocyten 2147 | Erythrocyten
Einkernige 909, 1932 | 5,620,000
Mehrkernige 109/, = 215 t 1:2618

I

7./11. Zihlung aus einer Ohrvene:

Leukocyten = 9741 | Erythrocyten
Einkernige 41.99/, 4082 | 4,720,000

Mehrkernige 58,1°%, = 5659 1:485

I
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C. 9./11. 91. Zihlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 13285 ]l Erythrocyten
Einkernige 55.99/, = 7427 8,120,000
Mehrkernige 44.19, = 5858 1:612

1. Injection von 0,5 g Hemialbumose. Nach 10 Min. in einer Ohr-
vene gezéihlt:

Leukocyten = 12234 | Erythrocyten
Einkernige 50.9¢, = 6230 : 8,020,000
Mehrkernige 49.1°, = 6004 1:841

10./11. Zihlung in einer Ohrvene:
Leukocyten 12495 | Erythrocyten
Einkernige 33.89/, 4224 6,230,000
Mehrkernige 66.2°/, 8271 1:499

I

2. Injection von 1 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zahlung in einer
Hautvene:

Leukocyten = 3275 i Erythrocyten
Einkernige 69.19/, = 2263 6,410,000
Mehrkernige 30.9%, = 1012 1:1958

11./11. Zahlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 15945 @ Erythrocyten
Einkernige 42.39/, = 6745 8,050,000
Mehrkernige 57.79, = 11200 ' 1:506

3. Imjection von 0,75 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zihlung in
einer Hautvene am Halse:

Leukocyten = 6146 .  Erythrocyten

Einkernige 67.2,° = 41381 7,140,000

Mehrkernige 32.80/, = 2015 ' 1:1162
12./11. Zihlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 11332 Erythrocyten

Einkernige 66.4 o, = 6392 8,250,000

Mehrkernige 43.6°% = 4940 1:729

4. Injection von 1 g Hemialbumose, 6 Min, spiter Zshlung in einer
Halsvene:

Leukocyten = 3b46 Erythrocyten

Einkernige 849, = 2978 6,480,000

Mehrkernige 16 = BH67 1:1829
13./11. Zshlung in der Ohrarterie:

Leukocyten = 175620 Erythrocyten

Einkernige 48.1 9, = 8428 7,820,000

Mehrkernige 51.99, = 9092 1:446
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5. Injection von 1 g Hemialbumose, 7 Min. spiter Zghlung in einer
Hautvene :

Leukocyten = 4783 Erythrocyten
Einkernige 829/, = 3912 6,150,000
Mehrkernige 18°¢/, —r STl 1:1287

14./11. Zshlung in der Ohrarterie:

Leukoeyten = 21189 | Erythrocyten
Einkernige 46.4°/, — 9832 7,240,000
Mehrkernige 53.6 ¥/, — 11357 1:342

6. Injection von 0,5 g Hemialbumose, 4 Min, spiter Zihlung in
einer Hautvene:

Leukocyten = 6859 Erythrocyten
Einkernige 83 ¢/, = 5278 6,120,000
Mehrkernige 179, = 1081 1:963

156./11. Zshlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 21729 Erythrocyten
Einkernige 4450, = 9667 6,050,000
Mehrkernige 55.5°, = 12062 1:279

7. Injection von 0,5 g¢ Hemialbumose, 5 Min, spiter Zahlung in einer
Hautvene:

Leukocyten = 6473 ' Erythrocyten
Einkernige 91 ¢/, = 5880 6,125,000
Mehrkernige 9 ¢/, = 593 ‘ 1:930

16./11. Zihlung in der Ohrarterie:

Leukocyten = 87741 l Erythrocyten
Einkernige 45.89/, = 17097 | 6,950,000
Mehrkernige 54.7°/, = 20644 1:185

8. Injection von 0,5 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zihlung in
einer Hautvene:

Leukocyten = 6197 I Erythrocyten
Einkernige 829/, 5081 5,120,000
Mehrkernige 189, 1116 l 1:827

17./11. Zihlung in einer Ohrvene :

Leukocyten = 28135 ) Erythrocyten
Einkernige 38.19/, = 10720 6,560,000
Mehrkernige 61.9%, = 17415 1:230

9. Injection von 0,25 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zshlung in
einer Halsvene:

Leukocyten == 3730 ’ Erythrocyten
Einkernige 67.4 9/, 2514 4,640,000
Mehrkernige 32.6 9/, 1216 ’ 1:1219
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18./11. Zishlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 36647 " Erythrocyten
Einkernige 329,  — 11727 | 6,420,000
Mehrkernige 689, = 24920 | 1:176

10. Injection von 8 cem NaCl 1,59, 5 Min. spiter Zahlung in
einer. Hautvene :

Leukocyten = 9842 ’ Erythrocyten
Einkernige 45.9 9%, = 4518 5,040,000
Mehrkernige 54.1 %, = 5324 ' 1:513

Nach 15 Min. 11. Injection von 8 ccm NaCl 1,5%, 5 Min. spéter
Zshlung in einer Hautvene:

Leukocyten = 3907 | Erythrocyten
Binkernige 38.39), — 1497 | 5,140,000
Mehrkernige 61.79, = 2410 1:1319

19./11. Z&hlung in der Ohrarterie:

Leukocyten = 19905 | Erythrocyten
Einkernige 2669, = 5295 | 6,680,000
Mehrkernige 73.49, = 14610 1: 336

D. 24.,/11. 91. Zshlung in einer QOhrvene:

Leukocyten 11096 ‘ Erythrocyten
Einkernige 45.7 9, 5071 9,250,000
Mehrkernige 54.3 9/, 6025 ] 1:834

I

1. Injection von 1 g Hemialbumose:

Leukocyten = 4909
Einkernige 61.4 9/,
Mehrkernige 38.6 9/,

E Erythroeyten
3015 ] —

I

1894

26./11. Zihlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 22209 , Erythrocyten
Einkernige 32.8 9/, 7285 9,620,000
Mehrkernige 67.29/, 14924 } 1:434

I

. 2. Injection von 0,5 g Hemialbumose, 5 Min. spiter Zahlung aus
einer kleinen (Muskel-)Arterie am Halse. .

L'eukocyten = 6903 | Erythrocyten
Einkernige 6279, = 4328 6,240,000
Mehrkernige 37.39, — 2575 1:905

26./11. Zdhlung in der Ohrarterie:

Leukocyten 20466 |  Erythrocyten
Einkernige 42.99, 8580 7,480,000
Mehrketnige 57.19/, 11886 1: 362

[
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3. Injection von 8 cem 1,59, NaCl:

Leukocyten = 11231 Erythrocyten
Binkernige 489/, = 5890 6,080,000
Mehrkernige 529, = 5841 1:542

27./11. Ziahlung in einer Ohrvene:

21107 Erythrocyten
11367 6,540,000
9840 1:309

Leukocyten
Einkernige 53.69,
Mehrkernige 46.4°/,

|

4. Injection von 12 cem NaCl 1,59 :

Leukocyten = 10045 Erythrocyten
Einkernige 58.4°, = 5861 5,870,000
Mehrkernige 4169, = 4174 1:58b

28./11. Zahlung in der Ohrarterie:

Leukocyten = 20878 Erythrocyten
Einkernige 89.19/, = 8168 6,450,000
Mehrkernige 60.99, = 12715 1:309

5. Injection von 16 ccm NaCl 1,59 :

Leukocyten = 12334 Erythrocyten
Einkernige 86.1 /° = 4453 6,325,000
Mehrkernige 63.99/, = 7881 1:513

29./11. Zdhlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 27327 \ Erythrocyten
Einkernige 334°, = 9128 5,980,000
Mehrkernige 66.6%, = 18199 i 1:220

6. Injection von 16 ccm NaCl 1,59,:

Leukocyten = 13580 | Erythrocyten
Einkernige 40.2°, = 5460 | 6,120,000
Mehrkernige 59.8°, = 8120 1: 450

30./11. Zihlung in einer Ohrvene :

Leukocyten = 10042 Erythrocyten
Einkernige 37.19, = 8725 6,025,000
Mehrkernige 62.9%, = 6817 1: 600

7. Injection von 0,5 Hemialbumose :

Leukocyten = 27387 Erythrocyten
Einkernige 76 9/, = 2080 5,560,000
Mehrkernige 24Y/, = 657 1:2032

1./12. Z#hlung in einer Ohrvene:

18183 | Erythrocyten
Einkernige 58.99/, 7105 5,420,000
Mehrkernige 46.1 9/, 6077 1:412

8. Injection von 0,25 g Hemialbiimose :

I

Leukocyten

I

Leukocyten = 4370 Erythrocyten
Einkernige 70 9/, = 3069 5,645,000
Mehrkernige 309/, = 1311 1:1292

Lowit, Studien zur Physiologie und Pathologie des Blutes und der Lymphe.
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2./12. Zihlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 13420 ’ Erythrocyten
Einkernige 57.8%, = 7767 5,825,000
Mehrkernige 4229, = 5663 ' 1:436
Keine Injection.
3./12. Zihlung in einer Ohrvene:
Leukocyten = 8318 | Erythrocyten
Einkernige 5.8, — 4208 = 6,850,000
Mehrkernige 48.29/, = 4110 ' 1:824

9. Injection von 0,5 g Hemialbumose:

Leukocyten = 2770 ! Erythrocyten

Einkernige 70.59, — 1952 5,945,000

Mehrkernige 29.59, = 818 | 1:2148
4./12. Zahlung in der Ohrarterie :

Leukocyten = 25871 Erythrocyten

Einkernige 38789, = 9780 5,870,000

Mehrkernige 62.2°, = 16091 1:228
10. Injection von 0,25 g Hemialbumose:

Leukocyten = 2753 Erythrocyten

Einkernige 51.6°, = 1420 5,000,000

Mehrkernige 48.4°, = 1333 1:1817

5./12. Zahlung in der Ohrarterie:

Leukocyten = 15853 I Erythrocyten
Einkernige 37.6°, = 5999 | 5,840,000
Mehrkernige 62.4°, = 9854 1: 3869

11. Injection von 0,5 g Hemialbumose :

Leukocyten = 3628 ' Erythrocyten
Einkernige §9.79, = 2107 4,720,000
Mehrkernige 40.3°, = 1421 1 1:13839

6./12. Zahlung in einer Ohrvene :

Leukocyten 13083 |  Erythrocyten
Einkernige 37.19, 4850 | 5,490,000
Mehrkernige 62.9°/, 8233 l 1:420

e

t

E. 17,12, 91, Zihlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 111566 Erythrocyten
Einkernige 50 9/, = bb78 8,828,000
Mehrkernige 500/, = 5578 1:792

1. Injection 0,4 g Pyocyaneusprotein:

Leukocyten = 1616 | Erythrocyten
Einkernige 989/, = 1486 | 6,140,000
Mehrkernige 279/, = 80 | 1:4053
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18./12. Z#hlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 38626 | Erythrocyten
Einkernige 30.4%, = 11742 7,256,000
Mehrkernige 69.6%, = 26683 1 1:188

2. Injection 0,4 g Pyocyaneusprotein:

Leukocyten = 4749 ‘ Erythrocyten
Einkernige 60.29; = 2858 7,320,000
Mehrkernige 39.89, = 1891 \ 1:1542

19./12, Zibhlung in der Ohrarterie:

26469 ‘ Erythrocyten
9846 | 8,460,000
16623 | 1:320

Leukocyten
Einkernige 37.29/,
Mehrkernige 62.89,

I

Nach dem Aufspannen des Thieres wird neuerdings gezihlt:

Lieukocyten = 11483 | Es sind also jetzt
Einkernige 37.1%, = 4260 | 14986 Leukocyten
Mehrkernige 6299, = 7223 \ weniger vorhanden.

3. Injection von 0,3 g Pyocyaneusprotein :

Leukocyten = 7114 ' Erythrocyten

Einkernige 62.19/, = 4417 7,080,000

Mehrkernige 37.99, — 2697 | 1:996
20./12. Ziblung in einer Ohrvene:

Leukocyten - 1 819 ' Erythrocyten

Einkernige 44.79%, = 5953 6,840,000

Mehrkernige 5539, = 7366 l 1:514

4. injection von 0,4 Pyocyaneusprotein:

Leukocyten = 4126 Erythrocyten
Einkernige 779/, = 3177 6,520,000
Mehrkernige 239, = 949 1:1581

21./12. Zihlung in einer Ohrvene:

Leukocyten = 44460 Erythrocyten
Einkernige 35.29, = 15649 6,720,000
Mehrkernige 64.8 ¢, — 28811 | 1:152

Analoge Versuche wurden noch mit Nuclein und Pepton ausgefiihrt,
da sie jedoch keine wesentlich neuen Gesichtspunkte lieferten, so soll auf
dieselben hier nicht weiter eingegangen werden. Das wesentliche Resultat
aller dieser Beobachtungen ist darin gelegen, dass es gelingt durch eine
Reihe von Substanzen eine hochgradige, wenn auch nur voriibergehende
Vermehrung der Leukocyten im Blute (Leukocytose) zu erzeugen, wobei
aber, was bisher keine Beachtung gefunden hatte, der Vermehrung der
Leukocyten eine entsprechende Verminderung derselben (Leukolyse) vor-
atsgeht. Ich kann nicht umhin, gleich an dieser Stelle dem Gedanken

Ausdruck zu geben, dass Leukolyse und Leukocytose zu ein-
4*
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ander in dem Verh#ltnisse wie Ursache und Wirkung
stehen oder mit andern Worten, dass die Leukocytose
Folge der vorausgegangenen Zerstdrung einer grossen
Anzahl von Leukocyten ist.

Ehe ich nun auf die nihere Begriindung der soeben erwihnten An-
schauung eingehe, sollen noch einige Einzelheiten der angefiihrten Ver-
suche besprochen werden. Zunsichst sei erwihnt, dass die einmal erzeugte
Leukocytose in der Regel nach 24—48 Stunden verschwunden ist, wenn
nicht neuerdings durch eine der erwihnten Substanzen Leukolyse hervor-
gerufen wurde. Eine bleibende Leukocytose konnte, so vielfach ich auch
die Versuche variirte, nicht erzielt werden. Schon hierin liegt ein Grund,
die erzielte Zunahme der Leukocyten nicht ohne Weiteres den leukéimischen
Zustinden des Blutes beizugesellen. Die spiter zu erdrternden Befunde
an den Leukocyten selbst sprechen in dem gleichen Sinne.

ROMER und auch RIEDER haben in zahlreichen Fillen eine weit
intensivere Leukocytose erzielt, als ich sie je erhalten konnte; ROMER
hat Verhiltnisszahlen von 1:38 und 1:59 constatiren kdnnen, wihrend
ich als hochsten Grad der Leukocytose 1:139 fand, in den meisten Fédllen
schwankte in meinen Beobachtungen das Verhiltniss zwischen 1:200 und
1:300. Fiir die Auffassung dieser Differenz muss auf mehrere Umstsinde
hingewiesen werden. Zunichst finden sich bei ROMER und auch bei
RIEDER in der Regel weit niedrigere Werthe fiir die Erythrocyten an-
gegeben, als ich sie in meinen Versuchen fand; dementsprechend fiel
auch bei den von mir untersuchten Kaninchen der Normalwerth des
Verhéltnisses von Erythro- und Leukocyten zwischen 1:500—1:900; ich
fand sehr oft 6—9,000,000 Erythrocyten im cmm beim normalen Thiere,
Werthe, die auch im Stadium der Leukolyse und der Leukocytose mehr-
fach bestehen blieben. Selbstverstindlich musste eine derartig hohe
Erythrocytenzahl fiir die Feststellung des eben genannten Verhiltnisses
im Stadium der Leukocytose von Einfluss sein; worauf diese Differenz
der Erythrocytenwerthe zuriickzufiihren ist, vermag ich vorliufig nicht
anzugeben. Weiterhin muss ich die Moglichkeit offen lassen, dass ich
in meinen Versuchen die Zihlung der Leukocyten nicht zu jener Zeit
vorgenommen hatte, da dieselben ihren hiochsten Stand erreicht hatten.
Mir kam es aber hauptséichlich darauf an, die Thiere méglichst lange zu er-
halten und die Injectionen méoglichst oft wiederholen zu kénnen, worauf ich
hiitte verzichten miissen, wenn ich mich durch allzu oft wiederholte Z&hlungen
hitte iiber den hochsten Stand der Lieukocyten orientiren wollen. Endlich kann
ich die Vermuthung nicht unterdriicken, dass das von ROMER und zum Theil
auch von RIEDER gewshlte Injectionsverfahren, Einstich in die unersffnete
Ohrvene, die von diesen Autoren vorwiegend im Ohrvenenblute nach-
gewiesene hohe Leukocytenzahl zum Theile mitbedingt hat, und dass die
in diesem Blute nachgewiesene hohe Verhiltnisszahl zwischen Erythro-
und Leukocyten durchaus nicht der Ausdruck einer allgemeinen, d. i. einer
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auch in den iibrigen Gefissprovinzen ebenso hochgradigen Leukocytose
ist. Ich halte es nimlich fiir sehr naheliegend, dass beim Einstiche in die
unerdffnete Ohrvene ein Theil der Injectionsfliissigkeit in das subcutane
Gewebe gelangt, hier zu entziindlichen Prozessen Veranlassung giebt,
welche dann erhohend auf die Zahl der Leukocyten im Ohrvenenblute
in verschiedener Weise einwirken konnen. Entziindungserregende Eigen-
schaften im sucutanen Gtewebe haben ROMER und RIEDER bei einzelnen
Substanzen selbst beobachtet. Ich finde ferner in den Zahlungsresultaten
ROMER’s selbst eine Reihe von Hinweisen darauf, dass die von ihm im
Ohrvenenblute constatirte hochgradige Leukocytose in andern Gefiiss-
gebieten in weit schwicherm Grade entwickelt war, gelegentlich sogar
ganz fehlen konnte. So berichtet ROMER!) in seinem 6. Versuche von
einem Kaninchen, dem in Intervallen von 24 Stunden Pyocyaneusprotein
in die Obrvene injicirt worden war. Am 3. Tage constatirt er im Ohr-
venenblut ein Verhiltniss von 1:59, im Blute der art. cruralis aber ein
solches von 1:242, wihrend beim normalen Thiere im Ohrvenenblute
1:304 bestimmt worden war. Im 21. Versuche ?) ist das Verhiltniss im
Ohrvenenblute des normalen Kaninchens 1:596; nach der intraventsen
Injection des Bakterienextraktes von Bac. pyocyaneus findet ROMER am
nichsten Tage im Ohrvenenblute 1:137, wihrend das etwas spiter unter-
suchte Blut aus der art. carotis und dem linken Herzen Verhsltnisse
von 1:1720 und 1:1035, das des rechten Herzens 1:574, das der vena
cava und einer Vene des Sprunggelenkes 1:221 und 1:274 darbot.
ROMER hat aus diesen Differenzen sehr weitgehende Schliisse iiber das
Zustandekommen der Leukocytose iiberhaupt gezogen, auf die ich spter
noch zuriickkomme. Ich muss aber hier nochmals hervorheben, dass ich
mich zu wiederholten Malen, sobald Leukocytose in einem Geféssgebiet nach-
gewiesen war, davon iiberzeugt habe, dass dieselbe eine allgemeine war,
wobei aber auf den Zustand des Thieres, sowie auf die miteinander zu
vergleichenden (efdissprovinzen in entsprechender Weise Riicksicht ge-
nommen werden muss. Untersucht man beispielsweise das Ohrvenenblut
am ungefesselten und nachtriglich das Arterien- oder Venenblut irgend
einer andern (tefissprovinz am gefesselten leukocytotischen Thiere, so
konnen sich sehr bedeutende Differenzen einstellen, deren Deutung auf
Grund der im Vorausgehenden gemachten Angaben nicht schwer fallen
kann. Awuch kann das Blut des rechten und linken Herzens, das Blut
der Ohrvene und der vena cava inferior, das Blut der art. carotis oder
einer andern Arterie mit dem Blute der untern Hohlvene und #hnliches
mehr beziiglich seines Lieukocytengehaltes nicht ohne Weiteres verglichen
werden. Ich bin geneigt, die von ROMER angefiihrten Differenzen dahin
aufzufassen, dass durch seine Versuchsanordnung eine wahrscheinlich

1) a. a. O. 8. 99.
2) a. a. 0. S. 122,
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durch locale Umstinde bedingte sehr hochgradige Leukocytose im Qhr-
venenblute, und eine schwichere Leukocytose in andern Gefidssabschnitten
hervorgerufen wurde, wobei ich noch betone, dass schon unter normalen
Verhiltnissen sebr betrichtliche Differenzen in dem ILeukocytengehalte
des rechten und linken Herzens und verschiedener Venengebiete iiber-
haupt bestehen konnen.?) ' |

Ich habe ferner mein Augenmerk darauf gerichtet, ob es nicht durch
irgend ein Versuchsverfahren gelingt, in sicherer Weise eine px:ogressive
Zunahme der Leukocyten nach den einzelnen Injectionen zu erzielen. In
einzelnen Fillen (Versuch C. 13/11.—16/11. 91) gelingt das wohl, allein man
ist dabei doch mehr oder weniger vom Zufall abhingig. Es kann nim-
lich der hochste Lieukocytenwerth schon im Anschlusse an die erste oder
zweite Injéction (Versuch B. 29/10. 91) erreicht werden, wihrend in
andern Fillen hierzu mehrere Injectionen erforderlich sind, wobei ein
mehr oder weniger progressives Ansteigen der Leukocytenzahl oder aber ein
Ansteigen mit mehrfachen Unterbrechungen des Anstieges kenntlich sein kann.

Wesentlich ist es, dass dem wiederholten Eintreten der Leukocytose
an dem gleichen Thiere ein Ziel gesetzt ist, und zwar nicht etwa dadurch,
dass das Thier den wiederholten Injectionen unterliegt, oder dass weitere
Injectionen tiberhaupt nicht mehr ausgefiihrt werden kénnen , sondern
vielmehr dadurch, dass wahrscheinlich die Bedingungen, welche das Ein-
treten der Leukocytose ermdglichen, erschopft sind (Versuch B). Es
kommt aber gelegentlich auch vor, dass , wenn dieser Zustand der Er-
schopfung eingetreten ist, nach einigen Tagen der Ruhe neuerdings
Leukocytose (Versuch D. 4/12. 91) hervorgerufen werden kann.

Die Menge der injicirten Substanz scheint in gewisser Beziehung fiir die
Auslosung der Leukocytose bei den ersten Injectionen von Belang zu sein ; hier-
bei habe ich des Oefteren erfahren, dass recht grosse Dosen der angewandten
Substanz ndtig waren, um Leukolyse und darauf folgende Leukocytose zu
erzielen, wihrend bei den. spitern Injectionen die verwendete Dosis zur
Hervorrufung von Leukolyse und Leukocytose um so kleiner sein kann,
je mehr Injectionen bereits vorausgegangen sind. Nimmt man nun an,
dass der injicirten Substanz eine gewisse zerstérende Kraft fiir die Leuko-
cyten des Blutes zukommt, so wird man wohl auch die weitere Annahme
machen miissen, dass, wenn erst einige Male ein Wechsel zwischen Leuko-
lyse und Leukocytose eingetreten ist, die vorhandenen Leukocyten weit
leichter als zu Beginn des Versuches zerstirt werden konnen. TUnd hier
reiht sich nun auch die auffillige Erscheinung an, dass selbst indifferente
Kochsalzlésung, die zu Beginn des Versuches keinen Einfluss auf die
Leukocytenzahl besitzt, wenn erst einige Male ein Wechsel von Leuko-
lyse und Leukocytose eingetreten ist, eine mehr oder minder betricht-
liche Leukolyse und Leukocytose auszulosen vermag. In dieser Be-

1) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien. Math. naturw. Klasse. 1887. Bd.95.
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ziehung ist aber zu bemerken, dass die durch Kochsalz hervorgerufene
Leukocytose in der Regel nicht so bedeutend ausfillt, wie bei den andern
frilher erwihnten Substanzen (Versuch C. 19/11. 91 und Versuch D.
26/11.—29/11. 91); allerdings kann aber gerade in diesen Versuchen
nicht entschieden werden, ob die relativ niedrige Leukocytose nicht be-
reits den Awusdruck einer Erschopfung des Thieres in dem frither er-
wihnten Sinne darstellt.

Beziiglich dieses Verhaltens des Kochsalzes ist auf folgende Umstinde
zu achten. Ich habe bereits frilher darauf hingewiesen, dass schon am
normalen Thiere durch den Akt der Fesselung selbst, wahrscheinlich
durch eine Art Shokwirkung, eine theilweise Zerstorung der Leukocyten des
Blutes bedingt wird, bei welcher einkernige und mehrkernige Leukocyten
nahezu gleichmissig oder doch ohne eine wesentlich stirkere Betheiligung
des einen dieser beiden Elemente gegeniiber dem andern zu Grunde
gehen. Das ist nun bei Kaninchen mit Leukocytose in noch weit hgherem
Grade der Fall, und ein Theil der Kochsalzwirkung bei leukocytotischen
Kaninchen ist wohl zweifellos auf den Akt der Fesselung zuriickzufiihren,
wie ich mich in besondern Versuchen iiberzeugt habe. Fiir diese Auf-
fassung spricht noch ein anderes hier kurz zu beriihrendes Verhalten,
Wihrend ndmlich bei der durch Hemialbumose, Pepton, Pepsin etc. be-
wirkten Leukolyse die Zahl der mehrkernigen Leukocyten stets kleiner
ist als die der einkernigen, ist bei der Leukolyse durch Kochsalz das
Umgekehrte oft der Fall, ab und zu ist der tiefste Stand der ein- und
mehrkernigen Leukocyten nahezu der gleiche. Da nun auch bei der
durch Shokwirkung bedingten Leukocytenabnahme ein analoges Verhalten
zur Beobachtung kommt, da ferner bei leukocytotischen Kaninchen im
Anschlusse an den Akt der Fesselung eine hochgradige Leukocyten-
abnahme im Blute durch Zihlung nachgewiesen werden kann, so bin ich
geneigt, einen Theil der Kochsalzwirkung auf Rechnung des voraus-
gegangenen Aktes der Fesselung zu setzen. Ich will aber durchaus nicht
in Abrede stellen, dass nicht auch ein Theil der Leukocyten durch die
Kochsalzinjection direct geschidigt und zerstort wird, und dass die nach der
Kochsalzinjection beobachtete Lieukocytose zum Theil eine Folge der durch
die Fesselung der Thiere, zum Theil aber auch der durch die Injection
selbst bedingten Leukolyse ist. Es muss némlich, wie auch die folgen-
den Versuche ergeben, die Moglichkeit im Auge behalten werden, dass
die bei hochgradiger und oft wiederholter Leukolyse und Leukocytose im
Blute vorhandenen Leukocyten so labile Gebilde sind, dass dieselben
bereits durch Injection einer Kochsalzlosung von 0.7—1.5%, zerstort
werden konnen.

Dass thatséichlich geringgradige, zunéchst noch kaum definirbare Ein-
wirkungen geniigen, um hei vorhandener Leukocytose einen hochgradigen
Zorfall von Leukocyten zu bewirken, geht aus folgenden Beobachtungen

hervor:
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Bei einem ‘Kaninchen wurde durch Hemialbumoese Leukocytose er-
zeugt. Am 11./12. 91 werden in einer Ohrvene gezihlt:

Leukocyten = 23548 Erythrocyten
Einkernige 3639, = 8547 8,790,000
Mehrkernige 63.7%, = 15001 1:3871

Inject. von 0.25 g. Hemialbumose. Nach 5 Min, Zghlung in einer
Hautvene:

Leukocyten = 2644 Erythrocyten
Einkernige 759, = 2033 7,560,000
Mehrkernige 259, = 611 1: 2860

Am 12./12. bleibt das Blut einer Ohrvene 5 Min. der Einwirkung
der sussern Luft ausgesetzt, ehe es in die Zihlcapillare angesaugt wird;
es werden gezihlt:

Leukocyten
Einkernige 759,
Mehrkernige 259/,

[¢”]

7964 ‘ Erythrocyten
6028 | 7,560,000
1936 } 1:949

(A

Unmittelbar darauf wird aus der gleichen Ohrvene das Blut mog-
lichst rasch in die Zihlcapillare aufgesaugt; es werden geziihlt:

Leukocyten == 35586 Erythrocyten
Einkernige 33.49/, = 11885 7,080,000
Mehrkernige 66.6%, = 23701 | 1:197

Es sind also durch das Verweilen an der Luft zerstort worden 27622
Leukocyten und zwar 5857 einkernige und 21 765 mehrkernige Formen.

Acehnliche Beobachtungen wurden zu wiederholten Malen mit dem
gleichen Erfolge angestellt, sie konnen, so weit ich sehe, nur in dem
Sinne aufgefasst werden, dass lingeres Verweilen des Blutes an der Luft
(bei leukocytotischen Kaninchen) bereits geniigt, um einen nicht unbe-
trichtlichen Theil der Leukocyten zum Verschwinden zu bringen.
A. ScuMIDT und seine Schiiler, namentlich HEYL, hatte sowohl bei
normalen als auch bei kranken Thieren #hnliche Beobachtungen gemacht
und ich selbst habe am Blute des Menschen!) gleichfalls in diesem Sinne
zu deutende Erfahrungen gesammelt. Es liegt wohl sehr nahe daran
zu denken, dass auch bei den hier besprochenen Zihlungen an normalen
und leukocytotischen Kaninchen, wenn auch das Verweilen des Blutes
an der Luft auf die moglichst kiirzeste Frist beschrinkt wurde, nur ein
Theil der thatséichlich im Blute vorhandenen Leukocyten bestimmt wurde.
Ich habe auch, von diesem Gedanken ausgehend, Zihlungen der Leuko-
cyten unter Bedingungen versucht, durch welche ein Zerfall derselben
hintangehalten werden sollte; ich will aber auf diese Versuche an dieser
Stelle nicht eingehen.

Wie kommt nun die Leukocytose im Anschlusse an die Injection

1) VIRCHOW’s Archiv Bd. 117. 8. 545f.
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der erwidhnten Substanzen zu Stande? Ich habe die Antwort auf diese
Frage im Wesentlichen bereits oben gegeben und will nun die Griinde
dieser Auffassung beibringen. Zunichst ist die durch die genannten
Substanzen bedingte Leukolyse stets mit Sicherheit nachzuweisen, der
Grad der Leukolyse ist zwar verschieden, aber der Zustand als solcher
ist seinem Wesen nach stets vorhanden. Es wird also durch eine Reihe
von Substanzen eine mehr ‘oder minder hochgradige Verarmung des
Blutes an Leukocyten bedingt und es erhebt sich nun die Frage, wie
dieser Mangel wieder ausgeglichen wird? Die Untersuchung der Lymphe
des ductus thoracicus, sowie des aus Milz und Knochenmark abfliessenden
Venenblutes gestattet die Beantwortung dieser Frage. Ich habe mich
in den meisten auf diesen Punkt gerichteten Beobachtungen mit der
Zihlung der Lymphocyten in der Lymphe des ductus thoracicus begniigt,
unter welchem Namen ich die Gesammtheit der in der Lymphe ent-
haltenen Zellen begreife. Auf die verschiedenen Arten dieser Zellen
soll hier um so weniger eingegangen werden, als der Fehler, der durch
Vernachlissigung derselben begangen wird, nur ein geringgradiger, fiir
das Wesen der Sache nicht in Betracht kommender ist.

Fiir die Zéhlung der Lymphocyten muss ich nochmals besondern
Nachdruck darauf legen, dass nur solche Resultate als einwandfrei ange-
sehen werden konnen, die ohne Anwendung irgend eines auch noch so
geringen Druckes auf den Unterleib erzielt wurden, da jeder auch noch
so schwache Druck auf den Unterleib im Stande ist, die Zahl der
Lymphocyten betriichtlich zu erhthen. Rein mechanisch werden wahr-
scheinlich bei Anwendung eines Druckes auf den Unterleib und auf die
in demselben enthaltenen Lymphdriisen, die in dem adenoiden Spalt-
system der Lymphdriisen enthaltenen Lymphocyten herausgedringt und
durch die grossern Lymphgefisse dem duct. thoracicus zugefiihrt, wo sie
eine auf andere Ursachen zuriickzufiihrende Vermehrung der Lymphocyten
sehr leicht vortiuschen konnen. Es kann diese Vermehrung schon bei
nicht allzu starkem Druck iiber 100 9/, der ohne Anwendung von Druck
nachweisbaren Tiymphocyten betragen, wie besondere Versuche, auf die
hier im Detail nicht weiter eingegangen werden soll, ergeben haben.
Nur ein Beispiel sei hier angefiihrt:

Am 19./3. 92 wurden bei einem normalen Kaninchen in der Liymphe
geziihlt 32645 Lymphocyten; nach Anwendung eines schwachen Druckes
auf den Unterleib steigt die Zahl der Lyc. auf 45682, nach weiterem
stirkern Druck auf 82675, und nach starker Pressung des Unterleibes
auf 126254.

Nicht in allen Fillen war der Effekt ein so eclatanter, im wesent-
lichen war er aber immer nachweisbar. Es diirfen daher nur solche Fille
gur Zihlung der Lymphocyten benutzt werden, in denen die zur Zihlung
verwendete Lymphe im gefesselten Zustande des Thieres spontan, nament-
lich ohne Anwendung von Druck auf den Unterleib fliesst. Da dies
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durchaus nicht bei allen Thieren der Fall ist, so konnen auch nicht alle
Thiere zur fehlerfreien Zahlung der Lymphocyten verwendet werden.
Wenn man nun in der Lage ist, an den normalen gefesselten
Kaninchen vor und nach der Injection der zu priiffenden Substanz die
Lymphocyten zu zihlen, so ergiebt sich zunéchst, dass unmittelbar nach der
Injection eine Abnahme der Liymphocyten nicht constatirt werden kann,
wihrend im Blute bereits Leukolyse nachweisbar ist. Ueberhaupt habe
ich bei allen diesen Versuchen eine analoge Abnahme der Lymphocyten,
wie sie im Blute fiir die Leukocyten nachweisbar war, niemals auffinden
konnen. Die Lymphocyten werden also durch dieselben Substanzen nicht
zerstort, welche die Leukocyten des Blutes zum Zerfalle bringen, wobei
allerdings die Voraussetzung gemacht wird, dass diese Substanzen in die
Lymphe iibergehen; diese Annabme fand ich speciell fiir das Pepton be-
stitigt, das ich in den darauf hin untersuchten Féllen nach der Methode
von SHORE ') stets in der Lymphe nachweisen konnte. Es weist dieses
Verhalten auf chemische Verschiedenheiten dieser beiden einander so
nahestehenden Zellenarten hin, avf welche ich bei einer andern Gelegen-
heit ?) schon vor mehreren Jahren aufmerksam geworden bin.
Untersucht man nun die Lymphe am gefesselten Thiere in ver-
schiedenen Zeitabstinden, so stellt sich heraus, dass ca. 5—15 Minuten
nach der Injection ein betrichtliches Ansteigen der Lymphocyten con-
statirt werden kann, so dass dann die 3—4 fache Menge der urspriinglich
vorhandenen Liymphocyten nachgewiesen werden kann (Vergl. Prot. VIII,
X1, XII, XIII, X VIII, XXTI, XXII, XX XTII); im Blute ist um diese Zeit
in einzelnen Féllen noch ein tiefer Stand der Leukocytenzahl in anderen
aber bereits ein schwaches Ansteigen der Leukocyten gegen die urspriingliche
Zahl zu erkennen, das sich, was sehr wesentlich ist, hauptstichlich durch eine
Zunahme der einkernigen Leukocyten gegeniiber den mehrkernigen kund
giebt. Es weist dieser Umstand mit grosser Wahrscheinlichkeit darauf hin,
dass der Wiederersatz der zerstorten Leukocyten im Blute unter Vermittlung
der einkernigen Leukocyten aus den Blutzellen bildenden Organen erfolgt,
die nach meiner bereits bei einer frithern Grelegenheit ?) begriindeten An-
schauung, mit den kleinen einkernigen Lymphocyten identisch sind.
Auch in der Milzvene und in der Knochenmarkvene konnte in den
darauf hin untersuchten Fillen um die genannte Zeit nach der Injection
der erwihnten Substanzen eine analoge Zunahme der einkernigen Leu-
kocyten constatirt werden, welche von den gleichen Gresichtspunkten auf-
zufassen sein diirfte, wie die oben erwihnte Zunahme der Lymphocyten.
Die Auffassung, dass die eben geschilderten Verhiiltnisse der- Lymphocyten
im ductus thoracicus und der Leukocyten in gewissen Gefissprovinzen
in Beziehung zu bringen sind mit der frither erdrterten Annahme des

1) Journ. of physiolog. 1890. XI. S. 528.
2) Sitzber. d.’K. Akad. d. Wiss. in Wien. 1884, Bd. 89. III. Abthlg. S. 285f.
3) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss, in Wien. 1885, Bd. 92. IIL Abthlg. S. 89f,
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negativen Chemotropisums, halte ich nicht fiir zulissig. Gerade die Ver-
suche an leukocytotischen Kaninchen sprechen ganz entschieden gegen eine
solche Auffassung. Bei diesen sind im strémenden Blute die mehrkernigen
Leukocyten in der Regel in grosser Ueberzahl vorhanden; in der Lymphe
aber, wie in den genannten Gefissprovinzen sind am normalen wie am
leukocytotischen Kaninchen im Zustande der Leukolyse stets die ein-
kernigen Leukocyten in iiberwiegender Zahl vorhanden. Es kann also
die eben besprochene Zunahme der Leukocyten in den genannten Lymph-
und Blutgefissen unmoglich den Ausdruck einer Flucht der im Blute
vorhandenen Leukocyten in die genannten Gefissabschnitte darstellen.

Am gefesselten Thiere hiilt nun, wie frither auseinander gesetzt
wurde, die anfinglich nachweisbare Wiederzunahme der Leukocyten
nach der Injection nicht an; auch bei Zihlung der Lymphocyten ist ca.
30—60 Minuten nach der Injection eine wieder beginnende Abnahme
“derselben zu constatiren. Ich habe bereits frither darauf hingewiesen,
dass die Studien iiber den Wiederersatz der Leukocyten am gefesselten
Thiere nicht vorgenommen, dass dieselben vielmehr nur an ungefesselten
Thieren durchgefiihrt werden konnen. Aber an solchen Thieren ist es
nicht moglich die Zunahme der Lymphocytenzahl vor und nach der
Injection festzustellen. Die Blosslegung des ductus thoracicus am
Kaninchen ist eine so eingreifende Operation, dass es nicht moglich ist,
die Thiere nachtriiglich am Leben zu erhalten. Ich war also nicht in
der Lage, die Lymphocytenzahl vor der Injection und spiter wieder am
ungefesselten Thiere zu verschiedenen Zeiten feststellen zu konnen, wenn
die Leukocytenzahl im Blute wieder normale Werthe erreicht hatte, oder
wenn bereits Leukocytose eingetreten war. Ich musste mich damit be-
gniigen gleichsam nur Stichproben vorzunehmen und die Lymphocyten-
zahl in mehreren Féllen (nach erfolgter Fesselung) zu bestimmen, wenn
mehrere Stunden nach der Injection der Wiederersatz der Leukocyten
im Blute bereits eingetreten war, oder wenn sich bereits Leukocytose
eingestellt hatte. Solche Versuche miissen natiirlich liickenhaft bleiben.
Ich will deshalb auf das Detail derselben sowie auf die Anfithrung
einzelner hierher gehoriger Beispeile nicht eingehen, sondern nur be-
merken, dass ich unter den eben angefiihrten Versuchsbedingungen bei
vorhandener Leukocytose im Blute so hohe Lymphocytenzahlen fand, wie
sie am normalen Kaninchen niemals constatirt wurden. Der hochste
Wert, den ich unter diesen Verhiltnissen antraf, betrug 196 285, der
niedrigste 78637 Lymphocyten im cmm.

Wenn es nun auch nicht gelingt den Zusammenhang der Entstehung
der Leukocytose mit dieser hochgradigen Zunahme der Lymphocyten
durch ununterbrochene Zéhlungsreihen festzustellen, so glaube ich ihn
doch schon durch die hier mitgetheilten Angaben im hohen Grade wahr-
scheinlich gemacht zu haben. Ich stelle mir diesen Zusammenhang in
der Weise vor, dass entweder sofort oder kurze Zeit nachdem sich im
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Blute ein mehr oder weniger hochgradiger Mangel an Leukocyten durch
die Injection der erwiihnten Substanzen eingestellt hat, aus den Blutzellen
bildenden Organen eine intensive Zufuhr von Lymphocyten zum Blute
beginnt, die insolange anhilt, bis der Mangel ausgeglichen, eventuell
durch iibermissige Zufuhr tibercompensirt ist. Mit dieser Vorstellung
stimmt es tiberein, dass der Wiederersatz der zerstorten Leukocyten un-
mittelbar nach der Injection durch einkernige kleine Leukocyten, d. i.
den der Hauptmasse der Lymphocyten entsprechenden Gebilden, vor sich
geht, nicht aber von vornherein durch die sogenannten mehrkernigen
Leukocyten, die man, wenn erst einmal Leukocytose vorhanden ist, stets
in iiberwiegender Zahl im Blute vorfindet. Ich kann mich also der von
BUCHNER und von ROMER ausgesprochenen Annahme, dass die Leuko-
cytose nach Injection der genannten Substanzen durch die mehrkernigen
Leukocyten erfolgt, nur bedingungsweise, der von ROMER aber gemachten
Annahme, dass die Leukocytose geradezu durch vermehrte Neubildung
_ der mehrkernigen Leukocyten erfolgt, iiberhaupt nicht anschliessen.
Diese Beobachter haben die vermehrte Zufuhr der Lymphocyten aus
den Blutzellen bildenden Organen zum Blute nach der Injection, sowie
den anfinglich nach der Injection stets iiberwiegenden Stand der ein-
kernigen Leukocyten im Blute gegeniiber den mehrkernigen nicht erkannt,
zwei Verhéltnisse, auf die ich fiir das Zustandekommen der Leukocytose bei
dem von mir gewihlten Versuchsthiere einen grossen Nachdruck legen
muss. Die nach der Injection in vermehrter Menge dem Blute zuge-
fihrten einkernigen Leukocyten aus den Blutzellen bildenden Organen
werden wahrscheinlich im Blute, falls die zerstorende Kraft der injicirten
Substanz sich noch zu Hussern vermag, zum Theil gleichfalls noch der
Zerstérung anheimfallen, oder sie gehen die von mir andernorts be-
schriebene Umwandlung in die mehrkernigen Formen ein, die, wenn die
schiidigende Substanz allmilig ausgeschieden, oder auf andere Weise im
Blute unwirksam geworden ist, schliesslich in abnorm grosser, die normale
Menge stets weitaus iiberwiegender Masse im Blute angetroffen werden;
falls es zur Entwickelung einer Leukocytose gekommen ist. Es sind also
wohl die mehrkernigen Leukocyten, welche im leukocytotischen Blute der
Kaninchen (und auch anderer Siuger) die Hauptmasse der vorhandenen
Leukocyten ausmachen, ich halte mich aber zu der Auffassung berech-
tigt, dass dieselben nicht als solche im Blute gebildet werden, sondern
dass sie aus den in abnorm grosser Menge aus den Blutzellen bildenden
Organen dem Blute zugefiihrten einkernigen Formen hervorgehen. Durch
diese in meinen friihern Untersuchungen begriindete Annahme, die Ja
auch mit gewissen Angaben EHRLICH’s, auf die ich noch zuriickkomme,
in guter Uebereinstimmung steht, wird das Zustandekommen der Leuko-
cytose, wie ich glaube, doch verstéindlicher gemacht, als durch die Aus-
einandersetzungen RIEDER’s, auf die ich hier in Kiirze hinweisen will.
RIEDER?) constatirt zwar in einzelnen Versuchen mit Leukocytose eine

1) a, a. O, S. 190f.
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vermehrte Ausfuhr der weissen Blutkorperchen aus den Blutzellen bil-
denden Organen, er erwihnt ferner, !) dass bei Leukocytose im Beginne
zuweilen ein Ueberwiegen der einkernigen Formen zu beobachten ist,
aber er glaubt?) gerade den Umstand, dass bei Leukocytose im Blute
die mehrkernigen Leukocyten in iiberwiegender Zahl angetroffen werden,
nicht mit der Thatsache im Einklang bringen zu konnen, dass aus den
himatopoétischen Organen vorwiegend einkernige Formen dem Blute zu-
gefiihrt werden. Die Moglichkeit des Entstehens der mehrkernigen aus
den einkernigen Leukocyten wird von RIEDER nicht ndher beriicksichtigt.
Da nun RIEDER iiber die Herkunft der grossen Menge weisser Blutzellen
bei Lieukocytose keine bestimmten Angaben zu machen weiss, da er ferner
aus seinen Beobachtungen iiber experimentelle Leukocytose den Eindruck
erhielt, dass es sich dabei nicht so sehr um vermehrte Neubildung von Leu-
kocyten, als vielmehr nur um eine ungleichméssige Vertheilung der weissen
Blutkorperchen in verschiedenen (Gefissprovinzen -handelt, so hilt er es
fiir wahrscheinlich,3) ,,dass die Leukocytose nur auf einer unbedeutenden
Vermehrung der Gesammtsumme der im Blute kreisenden weissen Blut-
zellen basirt, indem eine abnorme Vertheilung derselben in den ver-
schiedenen Gefissbahnen zu Gunsten der Peripherie statthat.“ Ich kann
mich nun mit dieser Auffassung der Lieukocytose in keinem Punkte be-
freunden, da sie auf der Annahme basirt, dass die (kiinstlich erzeugte)
Leukocytose keine allgemeine ist, sondern vorwiegend die peripheren Ge-
fissbahnen betrifft, was ich nicht zu bestitigen vermag, und weil sie von
der Voraussetzung ausgeht, dass bei der Leukocytose keine vermehrte
Ausfohr leukocytidrer Elemente aus den Blutzellen bildenden Organen
zum Blute besteht, was ich gléichfalls nicht zu bestitigen in der Lage
bin. Die Vermuthung RIEDER’s aber, dass die Leukocytose hauptséich-
lich durch eine ungleichmissige Vertheilung der weissen Blutzellen in
den verschiedenen Gefiissbahnen nicht durch eine vermehrte Neubildung
derselben bedingt ist, wiirde eine nach meiner Auffassung unbewiesene
Verschiebung des Begriffes ,Leukocytose* bedeuten, bei welcher nach
unseren bisherigen auch durch meine Beobachtungen gestiitzten Kennt-
nissen, gerade der vermehrten Ausfuhr weisser Blutkorperchen (aus
den Blutzellen bildenden Organen) eine sehr wesentliche Rolle zufillt.
Ich bin daher nicht in der Lage, die Hypothese RIEDER’s iiber die Ge-
nese der Leukocytose acceptiren zu konnen.

Nach der hier vertretenen Auffassung ist die Leukolyse das Bedin-
gende fiir die sich daran anschliessende Leukocytose; ich kann mnicht
sagen, dass jeder Form von Leukocytose eine Leukolyse vorausgeht, aber
fiir zahlreiche Formen derselben ist das im hohen Grade wahrscheinlich,
wie noch spiter niher auszufiihren sein wird, und fiir die hier studirte
Form der Leukocytose glaube ich geniigende Grunde fiir eine solche An-
nahme im Vorausgehenden erbracht zu haben. An die Lieukolyse schliesst

1) a a 0.8 199. 2) a a O.8.191l. 3) a. a. 0. 8.203.
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sich ein vermehrtes Binstrémen von Lymphocyten aus den Blutzellen
bildenden Organen zum Blute an, welches zum Ausgleich der gesetzten
Storung eventuell sogar zum Uebercompensiren derselben fiihrt. Ich
glaube, dass diese Deutung sich aus den Versuchsergebnissen selbst er-
giebt und mit denselben in vollem Einklange steht. .

Auf die Frage, weshalb die Leukolyse zu einer so hochgradigen Zu-
fuhr von Leukocyten im Blute Veranlassung giebt, dass daraus Leuko-
cytose resultirt, bin ich nicht in der Lage in bestimmter Weise antworten
su konnen. Vermuthungsweise kann darauf hingewiesen werden, dass in
den Blutzellen bildenden Organen stets grosse Massen lymphatischer
Elemente neugebildet werden und zur Ausfuhr bereit in denselben vor-
rithig liegen; unter normalen Verhdltnissen diirfte Zerfall (Verbrauch)
der korperlichen Elemente des Blutes und Wiederersatz derselben in
einem im Grossen und Ganzen bestimmt regulirten Verhiiltnisse stehen,
in das wir allerdings noch keinen nihern Einblick besitzen. Findet aber
im Blute ein hochgradiger Zerfall der korperlichen Elemente statt, so
‘wird das Blut aus vorliufig nicht niher bekannten Griinden mit
jugendlichen Zellen aus den Blutzellen bildenden Organen iiberschwemmt,
die, wenn es sich um einen vorausgegangenen intensiven Verbrauch von
Leukocyten handelt, zur Leukocytose fiihren. Schon LyoN?) war es be-
kannt, dass jeder starke Aderlass bei Thieren, der ja gleichfalls zu einer
hochgradigen Verminderung der in den Gefiissbahnen zuriickbleibenden
Leukocyten fiihren muss, im weiteren Verlaufe zu einer méchtigen Leu-
kocytose filhren kann, und fiir die rothen Blutkdrperchen hat JonN
MARSHALL 2) erst vor Kurzem auf ein ganz analoges Verhiltniss hinge-
wiesen. Ich werde spiter nochmals darauf zuriickzukommen haben, dass
das Auftreten, der Leukocytose nach einer vorausgegangenen starken
Zerstorung der weissen Blutkorperchen wahrscheinlich eine geradezu ge-
setzmissige Erscheinung darstellt.

‘Was nun die rothen Blutkorperchen in den hier besprochenen Ver-
suchen anbelangt, so lehrt ein Blick auf die beigegebenen Curven, dass
bei 6fter wiederholter Anwendung auch solcher Substanzen, welche nach
ein- oder zweimaliger Injection keine oder nur eine unbedeutende Ver-
minderung der Erythrocyten ergeben, schliesslich doch ein tieferer Stand
der Erythrocytencurve erreicht wird. Aber die Abnahme der Erythro-
cyten ist auch dann keine derartige, dass man von einer irgendwie be-
trichtlicheren Oligoglobulie sprechen kénnte. Keinesfalls wird man der
Verminderung der Erythrocyten irgend einen Einfluss auf das Zustande-
kommen der Leukocytose zuschreiben kionnen, da die letztere auch dann
zu Stande kommen kann, wenn die Zahl der Erythrocyten durch die Injection
iiberhaupt nicht beeinflusst wird, oder gar gleich nach der Injection eine
Zunahme constatirt wird. Ueber die der Leukocytose analoge, fiiglich als

1) VIRCHOW’s Archiv etc. Bd. 84, S. 226f.
9) Zeitschr. f. physiol. Chemie. Bd. 16. S. 62f.
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Erythrocytose zu bezeichnende Versinderung des Blutes liegen vorldufig nur
wenige Angaben vor, auf die hier nicht weiter eingegangen werden soll.
Die hier besprochene Form der Leukocytose ist bereits von verschie-
denen Autoren beschrieben und auch verschieden gedeutet worden. A.
SCHMIDT und seine Schiiler, namentlich GRoTH, haben wohl zum ersten Male
eingehend auf dieselbe hingewiesen und auch die Wichtigkeit des Leu-
kocytenzerfalles fiir das Zustandekommen der Leukocytose erkannt;
doch wurden diese Beobachtungen nicht weiter verfolgt. BUCHNER,
und nach ihm ROMER und RIEDER haben sich in letzterer Zeit am ein-
gehendsten mit dieser Form der Leukocytose beschiftigt, ja sie haben
mehrfach die gleichen Substanzen zur Erzielung einer Leukocytose in
das Blut injicirt, die auch von mir verwendet wurden. Endlich wurde
in jiingster Zeit anlisslich der Anwendung des KocH’schen Tuberculin am
Menschen und am Thiere von zahlreichen Autoren das Auftreten von
— Leukocytose constatirt,?) welche, wie auch bereits von ROMER betont:
wurde, zweifellos unter die gleichen Gesichtspunkte, wie die von BUCHNER,
ROMER und RIEDER und wie die hier von mir studirte Leukocytose
fillt. Ganz allgemein neigt man sich der Auffassung zu, dass diese Form
der Leukocytose auf eine chemotaktische Wirkung (Anlockung) gewisser
in das Blut gebrachter Substanzen auf die Leukocyten zuriickzufiihren ist.
Seitdem PFEFFER 2) in.einwandfreier Weise die chemotaktische Wir-
kung zahlreicher Substanzen auf Bacterien, Flagellaten und Volvocineen
festgestellt hatte, wurden auch von Physiologen und Pathologen zahlreiche
Versuche unternommen, die unter verschiedenen Bedingungen stattfinden-
den Bewegungen und Ansammlungen der Leukocyten im Thierkorper
vom Standpunkte der chemischen Anlockung aufzufassen. Hierher ge-
héren die Arbeiten von MASSART und BORDET,®) von PECKELHARING,*) GA-
BRITSCHEWSKY,?) LEBER, %) v. LiMBECK,”) HUPPE und ScHOLL,8) HUPPE,?)
PERNICE und ALESSE,'®) O. HERTWIG ') und Andere mehr. Auf diese
Arbeiten soll aber an dieser Stelle nicht weiter eingegangen werden, da es
sich in ihnen doch hauptséichlich um die Erérterung und Auffassung von
4 ‘1) Vgl. u. A. H. BISCHOFF, Blutuntersuchungen an mit Tuberculin behandelten
Tuberculdsen. Inaug.-Diss. Berlin 1891. Ferner TSCHISTOWITSCH, Berl. Klin.
‘Woch. 1891. Nr. 34.
2) Unters. aus dem Botan. Institut in Tibingen. Bd. IL. S. 581
3) Journal publié par la société roy. des sciences médic. et naturelles de
Bruxelles 1890 und Annales de I'Instit. Pasteur 1891.
4) La semaine médic. 1889. p. 184.
5) Annales de 1'Institut Pasteur 1890. p. 346.
6) Die Entstehung der Entziindung etc. Leipzig 1891. 8. 423 ff.
7) Zeitschr. f. Heilkunde 1889. X. 1. und Grundriss einer klinischen Patho-
logie des Blutes. Jena 1892. S. 136f.
8) Berl. Klin. Wochenschr. 1891. Nr. 8.

9) Ebendaselbst Nr. 11 und 12.
10) Arbeiten aus dem pathol. anat. Institut in Palermo. Referat im Centralbl.

f. allg. Path. etc. I1. 1891. 816.
11) Ueber die physiol. Grundlage der Tuberculinwirkung. Jena 1891.
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Leukocytenansammlungen ausserhalb des Blutes handelt. Nur v. LIMBECI.C,
HUPPE und HERTWIG haben bereits darauf hingewiesen, dass auch die
Ansammlung der Leukocyten im Blute, die Leukocytose, durch eine An-
lockung derselben in das Blut (positive Chemotaxis) in Folge Gegen-
wart gewisser im Blute enthaltener Stoffe zu Stande ‘kommen ktinn.e.
Diese Auffassung haben BUCHNER, ROMER und RIEDER vollst'alndlgf
acceptirt, und ROMER verlegt den Ort der Leukocytenneubildung bei
dieser Form der Leukocytose nicht, wie das bis dahin in der Regel
geschah, in die Blutzellen bildenden Organe iiberhaupt, sondern geradezu
in das stromende Blut?!) und zwar nur in das vendse Blut, da er im
arteriellen Blute weder Zeichen der Leukocytenneubildung noch Leuko-
cytose in irgendwie betridchtlicherem Grade auffinden konnte. RIEDER
hingegen hat, wie bereits erortert wurde, bei der Leukocytose mehr eine
ungleichmiissige Vertheilung der Leukocyten in den verschiedenen Ge-
féssprovinzen als eine vermehrte Neubildung derselben im Auge gehabt.

Ich kann mich nun fiir die hier studirten Formen der Leukocytose
nicht der Auffassung anschliessen, dass die Leukocytenvermehrung im
Blute die Folge einer Anlockung weisser Blutkorperchen in das Blut
durch gewisse im Blute enthaltene Substanzen darstellt; ich habe bereits
erwihnt, dass ich nicht auf die Gegenwart der von mir und auch von
Andern in das Blut gebrachten Substanzen, sondern auf die durch diese
Substanzen hervorgerufene Zerstorung von Leukocyten im Blute den
wesentlichsten Nachdruck fiir das Zustandekommen der Leukocytose zu
legen mich veranlasst sehe. Ist diese Anuffassung richtig, dann muss es
auch gelingen, eine Leukocytose zu erzeugen, wenn iiberhaupt keinerlei
fremde Substanzen in das Blut gebracht werden, sondern wenn man eine
hinléinglich starke Zerstrung von Leukocyten im Blute oder eine hin-
linglich starke Lieukocytenarmuth iiberhaupt ohne gleichzeitige Einfiihrung
chemotaktisch wirkender Lockmittel in das Blut zu erzielen im Stande
war. Die Eingangs dieser Studien mitgetheilten Versuche iiber die Ein-
wirkung der Fesselung und Abkiihlung der Kaninchen auf die Leuko-
cytenzahl boten den Weg dar, um die eben erérterte Annahme zu priifen.

1) RIEDER (a. a. O. 8. 171 Anm.) bemerkt, dass ROMER sioh mit dieser An-
nahme ,auf den Boden der LOWIT'schen Anschauungen iiber Zellregeneration im
Blute* stellt. Ich muss gestehen, dass mir diese Bemerkung unverstéindlich ist:
ich bin mir nicht bewusst, besondere Anschauungen iiber Zellregeneration im Blute
aufgestellt zu haben. Wohl habe ich darauf hingewiesen, dass namentlich beim
Kaltbliiter auch eine Neubildung der jugendlichen leuko- und erythroblastiren
Elemente im Blute erfolgen konne, und dass bei entziindlicher Leukocytose an
Froschen und Salamandern Neubildung von Leukocyten im Blute selbst beobachtet
werden kdnne, aber die Annahme einer ausschliesslichen Neubildung der zelligen
Elemente im Blute habe ich niemals aufgestellt, im Gegentheil habe ich stets auf
die grosse Bedeutung der Blutzellen bildenden Organe fiir die Neubildung der
zelligen Elemente des Blutes hingewiesen, was iibrigens auch von RIEDER an einer
andern Stelle (8. 52) ausdriicklich angefiihrt wird.
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Von mehreren in dieser Richtung ausgefiihrten Versuchen, die stets das
gleiche Resultat ergaben, lasse ich hier nur zwei folgen:

25./4, 92. Kaninchen hat nach dem Aufspannen Temp. 37.7° C.
In einer kleinen Halsvene werden geziihlt:

Leukocyten = 8648 ‘ Erythrocyten
Einkernige 582, = 5134 7,840,000
Mehrkernige 41.89/, 3514 } 1:676

Il

Das Thier wird durch langsame Wasserirrigation innerhalb 17/,
Stunden auf 29.5° C abgekiihlt; in einer Halsvene werden jetzt gezihlt:

Leukocyten 3055 ‘ Erythrocyten
Binkernige 20.49/, 623 —
Mehrkernige 79.69/, 2432 l —

Das Thier wird losgebunden, gut abgetrocknet, in Watte eingehiillt.
Am 26./4. friih Temp. 39.2° C; im Ohrvenenblute werden gezihlt:

Leukocyten = 17713 Erythrocyten
Einkernige 34 9/, = 6022 8,040,000
Mehrkernige 66°, = 11691 ‘ 1: 456

Nach dem Aufspannen werden in einer kleinen Halsvene 15868 Leuko-
cyten gezihlt.

14./5. 92. Ein ungefesseltes Kaninchen hat im Ohrarterienblut :

Leukocyten = 8873 ‘ Erythrocyten
Einkernige 489/, = 4260 7,480,000
Mehrkernige 529, = 4613 ‘ 1:844
L
Nach kriftigen Nackenschligen werden in einer Ohrvene gezihlt:
Leukocyten = 6045 ‘ Erythrocyten Es fehlen
Mehrkernige 39.4 9, = 2382 ] 1:1151 \ 0

Nochmals kriftige Nackenschlige, in der Ohrvene werden gezihlt
(Temp. 36.99):
Leukocyten
Einkernige 51.99/,
Mehrkernige 48.19/,

3915 Erythrocyten
2032 7,480,000
1883 ‘ 1:1911

Es fehlen
‘ 56 9/, Lec.

[

Abkiihlung des Thieres innerhalb einer Stunde auf 30° C. Zihlung
in einer Halsvene:

Leukocyten = 3698 \ Erythrocyten
Einkernige 139/, = 479 —
Mehrkernige 87 9/, = 3219 ' —

Das Thier wird losgebunden und ebenso behandelt wie das friihere.
Am 15./5. frith Temp. 38.29; in einer Ohrvene:
Leukocyten 14812 Erythrocyten
Einkernige 37.99, 5626 7,620,000
Mehrkernige 62.1%, = 9216 1:514
Lowit, Studien zur Physiologie und ]éa.thologie des Blutes und der Lymphe. 5
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In dem unmittelbar darauf entnommenen Ohrarterienblut werden
gezihlt:

Leukocyten = 12848 Erythrocyten
Einkernige 369/, = 4625 6,670,000
Mehrkernige 64 % = 8223 1520

Am 16./5. wurden in der Ohrvene gezéihlt:

Leukocyten = 7812 Erythrocyten

Einkernige 509/, = 3906 5,480,000

Mehrkernige 50°, = 8906 1:702
Unmittelbar darauf in der Ohrarterie:

Leukocyten = 6845 ‘ Erythrocyten

Einkernige 46.89/, = 3204 5,260,000

Mehrkernige 53.2 %, = 3641 l 1:769

Es ist also wohl fraglos, dass Leukocytose auch dann eintritt, wenn
eine hochgradige Verarmung des Blutes an Leukocyten ohne Anwesenheit
chemotaktisch wirksamer Substanzen im Blut vorhanden ist. Man konnte
daher wohl sagen, dass durch den Mangel an Leukocyten im Blute eine
Anlockung von weissen Blutkérperchen in das Blut in vermehrtem Grade
stattfindet; eine Anlockung durch irgend welche chemotaktisch wirksame
Substanzen kann bei diesen Versuchen doch wohl nicht in Betracht
kommen. Es ist ndmlich zu beriicksichtigen, dass es sich beider Verarmung
des Blutes an Leukocyten durch Abkiihlung, wie die vorausgehenden
Untersuchungen. ergeben haben, nicht um einen vermehrten Zerfall, sondern
hochst wahrscheinlich um eine verminderte Zufuhr von Leukocyten zum
Blute handelt. Es konnen also auch nicht die etwa im Blute vorhandenen
Produkte eines vermehrten Leukocytenzerfalles als Anlockungsstoffe fiir
die weissen Blutkorperchen im Blute supponirt werden, da ein solcher
vermehrter Zerfall bei diesen Versuchen nicht nachgewiesen werden kann.
Und weiterhin ist zu beriicksichtigen, dass auch ein vermehrter Zerfall
von Leukocyten im Blute nur dann zu einer nachfolgenden Leukocytose
fiilhrt, wenn derselbe hochgradig ist. Awuf diesen Punkt gerichtete Unter-
suchungen haben ergeben, dass ein Leukocytenzerfall (durch Shok) von
etwa 20—30°9/, der urspriinglich vorhandenen Menge keine Leukocytose
nach sich zieht, dass diese erst bei einem Zerfalle von ca: 509, und
dariiber zu erwarten ist. Sollen also die Produkte des Leukocytenzerfalles
als Anlockungsstoffe im Blute dienen, woran man ja mit Riicksicht auf
die Beobachtungen von HORBACZEWSKI iiber Nucleinleukocytose denken
konnte, so miissen sie doch immerhin im Blute in grosserer Menge vor-
handen sein. Da man nun Leukocytose durch Leukopenie in Folge Ab-
kithlung erzielen kann, wobei ein betrichtlicherer Leukocytenzerfall mit
grosser Wahrscheinlichkeit auszuschliessen ist, so scheint mir die Be-
deutung des Leukocytenmangels fiir sich allein als das bedingende Moment
fir das Zustandekommen der Lieukocytose durch diese Versuche im hohen
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Grade wahrscheinlich geworden zu sein. Ich glaube daher diese Ver-
suche als eine Stiitze der frither bereits erwihnten Annahme ansehen zu
konnen, dass der Mangel an Leukocyten im Blute an sich das bedingende
Moment fiir den Eintritt der Leukocytose darstellt. Nicht die Gegenwart
irgend welcher Substanzen im Blute ist nach der hier verbreiteten Auf-
fassung die Ursache einer durch Leukocytenanlockung bedingten Leuko-
cytose, sondern der durch diese Substanzen hervorgerufene hochgradige
Leukocytenmangel ist als das auslosende Moment fiir die Leukocytose
anzusehen. Auch die Annahme, dass nicht die in das Blut injicirten
Substanzen, sondern die Produkte des durch diese Substanzen angeregten
Leukocytenzerfalles — etwa das Nuclein nach HORBACZEWSKI — das
anlockende Moment fiir die vermehrte Zufuhr von Leukocyten zum Blute
darstellt, scheint mir unhaltbar, weil man, wie im Vorausgehenden gezeigt
wurde, auch Leukocytose bei bestehendem Leukocytenmangel ohne ver-
‘mehrten Lieukocytenzerfall erzeugen kann, und weil das Nuclein selbst
stets michtigen Leukocytenzerfall hervorruft. Der Nucleinleukocytose
geht eben gleichfalls eine intensive Leukolyse voraus. Gerade der Um-
stand nun, dass man Leukocytose auch ohne nachweisbaren vermehrten
Leukocytenzerfall nur durch Leukopenie auslosen kann, legt den Gedanken
nahe, dass der Mangel an Leukocyten im Blute als solcher, nicht aber
die Gegenwart der aus dem Leukocytenzerfall hervorgehenden Substauzen
im Blute das auslosende Moment fiir die nachfolgende Leukocytose dar-
stellt, wenn sich auch diese Annahme nicht fiir alle Formen der Leuko-
cytose erweisen lisst. Vorldufig halte ich aber die Leukocytose, welche
durch chemische Anlockung weisser Blutkorperchen zum Blute in Folge
Anwesenheit bestimmter als Lockmittel dienender Substanzen im Blute
ausgelost werden soll, fiir nicht erwiesen, in so lange nicht derartige
Substanzen ohne Eintritt einer Leukolyse im Stande sind, Leukocytose
hervorzurufen. Alle bis jetzt von mir auf diesen Punkt hin untersuchten
Stoffe bewirken aber primir Leukolyse und erst secundidr Leukocytose,
eine ,chemotaktische Leukocytose“ ohne vorausgehende Leukolyse habe
ich bisher nicht nachweisen konnen; vielleicht werden weitere Unter-
suchungen erst eine solche Form der Leukocytose kennen lehren.

Das Wesen der soeben studirten Form von Leukocytose finde ich
in dem Eintreten einer michtigen Leukocytenzufuhr zum Blute, die durch
den Mangel des Blutes an Leukocyten angeregt wird, und bei welcher
aus noch nicht genau gekannten Griinden durch iibermissige Neubildung
der Leukocyten in den Blutzellen bildenden Organen und Zufuhr der-
selben zum Blute eine Vermehrung derselben im Blute bedingt wird.
Es geht aus den diesbeziiglichen Versuchen hervor, dass innerhalb ge-
wisser Grenzen die Zufuhr der weissen Blutkorperchen zum Blute um so
intensiver wird, je oOfter sie durch die vorgenommene Injection angeregt
wird. In der Regel fand ich nimlich nach der ersten Injection eine ver-

hiltnissméssig geringgradige Leukocytose im Vergleiche zu jener, welche
5*
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bei dem gleichen Thiere durch fortgesetzte Injection ausgelost werden
kann. Es diirften also die regenerativen Vorginge, die zur Leukocytose
fithren, nur allmilig zu ihrer vollen Hohe anwachsen. Awuch bei jener
Form der Leukocytose, die ohne jede Injection durch Leukocytenmangel
allein apgeregt wird, scheinen analoge Verh&ltnisse obzuwalten, auch bei
dieser Form gelang es mir niemals gleich beim ersten Male sehr hohe
Werthe der Leukocytose zu erzielen. Ob es auch hier mdglich ist, durch
ofter wiederholten Leukocytenmangel so hochgradige Leukocytose wie bei
der leukolytischen Form zu erhalten, werden erst weitere Versuche er-
geben miissen; die Leukocytose nach Kochsalzinjection ist zur Entschei-
dung der hier aufgeworfenen Frage nicht geeignet, da der durch die
Kochsalzinjection hervorgerufene Leukocytenmangel in der Regel kein
sehr hochgradiger ist.

Von dem soeben erorterten Gesichtspunkte aus, kann gegenwirtig
bereits der Versuch unternommen werden, die verschiedenen Formen der
Leukocytose auf ein gemeinsames Moment zuriickzufiihren. Ich will mich
dabei im Wesentlichen der von RIKDER entworfenen Eintheilung der
verschiedenen Formen von Leukocytose bedienen. Hierbei kommt es
mir aber durchaus nicht auf eine genauere Erorterung dieser einzelnen
Formen, sondern nur darauf an, zu erdrtern, ob auch bei diesen Formen
der Leukocytose Leukocytenmangel als das auslésende Moment im Blute
nachgewiesen oder wahrscheinlich gemacht werden kann.

Fir die experimentell (an Thieren) zu erzeugenden Leu-
kocytosen (e bei RIEDER), wenigstens fiir eine grossere Zahl derselben,
glaube ich diesen Nachweis im Vorausgehenden gefiihrt zu haben, wenn
auch noch durchaus nicht alle Substanzen, durch welche experimentell Leu-
kocytose erzeugt werden kann, nach dieser Richtung gepriift wurden.

Beider Aderlassleukocytose (nach RIEDER posthimorrha-
gische Leukocytose IIa.) ist ein durch die Blutentnahme bedingter
Mangel an Leukocyten im Blute ebenso vorhanden, wie bei der eben erorterten
experimentellen Leukocytose, ja man kann geradezu sagen, dass die Leu-
kolyse in ihrer reinsten Form nur einen einseitigen ausschliesslich auf die
Leukocyten des Blutes beschrinkten Aderlass darstellt. Es liegt also
bei diesen beiden Formen der Leukocytose wahrscheinlich das gleiche
bedingende Moment des Leukocytenmangels vor, und ein ‘zwingender
Grund zur Trennung dieser beiden Formen besteht eigentlich mit Riick-
sicht auf diesen Umstand nicht. RIEDER?Y) weist fiir die Erklérung
dieser Form der Leukocytose, ebenso wie fiir die kachektische und prae-
mortale Leukocytose auf die gleichzeitig bestehende, oder allmilig sich
entwickelnde Hydréimie hin, indem er von der Voraussetzung ausgeht,
dass bei vermehrtem Wassergehalte des Blutes auch eine intensivere
Lymphstromung und dadurch ein vermehrter Zufluss von Leukocyten

1) a. a. O. S. 82f, 95f, 1041,
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zum Blute bedingt wird. Allerdings hilt er es im Allgemeinen nicht
fiir wahrscheinlich,?) dass durch diesen Umstand allein Leukocytose be-
dingt werden kann, weil er die Liymphe fiir sehr zellenarm ansieht und weil dem
Blute' durch die Lymphe nicht die bei der Leukocytose im Blute iiber-
wiegenden mehrkernigen (neutrophilen) Leukocyten zugefiihrt werden.

Den Zellengehalt der Lymphe hat nun RIEDER namentlich nach
voransgegangener Leukolyse im Blute entschieden unterschiitzt, ich stimme
aber nichts destoweniger mit ihm darin iiberein, dass nicht die ver-
mehrte Lymphbildung als solche fiir die Leukocytose verantwortlich ge-
macht werden kann. Denn fiir die vermehrte Leukocytenzufuhr zum
Blute durch die Lymphe kommt es nicht so sehr auf die Liymphmenge,
als vielmehr auf ihren Zellengehalt an. Wie die folgenden Untersuchungen
iber Lymphbildung ergeben werden geht nun vermehrte Liymphstrémung
und vermehrter Zellengehalt derselben in der Regel Hand in Hand,
aber ein absoluter Parallelismus besteht in dieser Beziehung nicht; es
kann eine vermehrte Liymphbildung ohne wesentlich gesteigerten Gehalt
am Lymphzellen vorhanden sein. Das bestimmende Moment fiir den Ge-
halt der Liymphe an Lymphzellen ist mit grosser Wahrscheinlichkeit in
dem Gehalte des Blutes an korperlichen Elementen gelegen, wobei aller-
dings eine vermehrte und beschleunigte Lymphstromung auf die Zufuhr
der lymphatischen Elemente zum Blute begiinstigend einwirken kann;
das bestimmende Moment aber fiir die. Bildung einer grosseren Lymph-
menge als solcher ist mit grosser Wahrscheinlichkeit auf gewisse chemische
Bedingungen im Blute zuriickzufiihren, auf deren nihere Erdrterung ich
spiter einzugehen haben werde. Ich glaube also, dass die vermehrte
Lymphbildung als solche, wie sie moglicher Weise bei hydrimischer Be-
schaffenheit des Blutes bestehen kann, nicht als die Ursache einer bei
gleichzeitiger Hydrimie vorhandenen Leukocytose angesprochen werden
kann; was speziell die posthimoithagische Leukocytose anbelangt, so
habe ich bereits auf die Bedeutung des Leukocytenmangels im Blute
fiir die Entstehung derselben aufmerksam gemacht, auf die primortale
und kachektische Form komme ich sofort noch zuriick.

Fiir die entziindliche Leukocytose (II. d. bei RIEDER) hat
bereits JoAS %) beim Frosche darauf hingewiesen, dass diese Form der
Leukocytose erst eintritt, wenn eine Auswanderung der Lieukocyten aus
dem Blute in erheblicherem Grade stattgefunden hat; es geht also auch
hier wahrscheinlich eine Verarmung des Blutes an Leukocyten der Lbu-
kocytose voraus. Selbst wenn man nun den von v. LIMBECK %) ver-
tretenen Standpunkt, dass die entziindliche Leukocytose primér durch
chemotaktische Wirkung gewisser im Blute enthaltener bakterieller Stoff-
wechselproducte bedingt wird, in ihrer Allgemeinheit als durch die Be-

1) a. a. O. S. 191
9) ZIEGLER's Beitrige etc. 1891, X. 298{.

8) Zeitschr. f. Heilkunde 1889. X.
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funde von JOAS noch nicht fiir widerlegt ansieht, so wird doch zu bedenken
sein, dass auch der durch diese Stoffwechselprodukte bedingtén Leuko-
cytose wahrscheinlich eine Leukolyse vorangeht; fiir das Pyocygneus—
protein und fiir das KocH’sche Tuberculin halte ich diese Annahme
fir erwiesen, und es wird zu untersuchen sein, ob nicht auch andere
Stoffwechselprodukte der Bakterien und andere Bakterienzellstoffe, die
Leukocytose erzeugen, in analoger Weise wirken. Ich halte es gegena
wirtig bereits fiir im hohen Grade wahrscheinlich, dass auch der ent-
ziindlichen Leukocytose mit Bezug auf ihre Entstehung keine Sonder-
stellung gegeniiber den bis jetzt besproclienen Formen der Leukocytose
zukommt, da ich die Auffassung derselben als einer vorwiegend chemo-
taktischen Form (v. LIMBECK, RIEDER) nicht theilen kann, Ohne nun
im Einzelnen auf den mannigfachen Wechsel der Erscheinungen, wie er
nach RIEDER!) bei entziindlicher Leukocytose vorkommen kann, an
dieser Stelle einzugehen, mochte ich namentlich mit Riicksicht auf die
auch von RIEDER?) bei verschiedenen Krankheiten nachgewiesene Ver-
minderung der Leukocytenmenge im Blute Folgendes hervorheben. Die
Krankheitsursache oder eine Krankheitserscheinung kann méglicher Weise
Leukopenie oder Leukolyse, aber gleichzeitig auch einen derartigen Zu-
stand im Organismus hervorrufen, dass sei es durch Erschopfung, sei es
durch Giftwirkung oder durch eine andere Ursache, eine vermehrte Neu-
bildung von Leukocyten und eine vermehrte Zufuhr derselben zum Blute
unmoglich ist. Ks ist aber vorldufig miissig, sich, so lange wir iiber die
angefiihrte Verminderung der Leukocyten in Krankheiten selbst noch so
ungeniigend orientirt sind, iiber die Deutung derselben auseinanderzu-
setzen; ich wollte an dieser Stelle nur darauf hinweisen, dass auch das
Bestehenbleiben einer Verminderung der Leukocyten nicht in unlésbarem
‘Widerspruche mit der hier vertretenen Anschauung iiber das Wesen der
Leukocytose steht. Es ist auch von diesem Standpunkte wohl ein-
leuchtend, dass im Allgemeinen eine Leukocytose auch bei vorausge-
gangener Leukopenie oder Leukolyse nur dann entstehen kann, wenn im
Organismus die Mdglichkeit einer reichlichen Neubildung von Leuko-
cyten und der Zufuhr derselben zum Blute gegeben ist.

Was nun die sogenannte Verdauungsleukocytose (L a. bei
RIEDER) anbelangt, so haben die werthvollen Untersuchungen von PoHLS?)
erg.eben, dass unter den Nahrungsstoffen, welche diese Erscheinung vor
allem hervorrufen, den Eiweisskorpern eine sehr wesentliche Rolle zufillt.

Die bei der Verdauung der Eiweissstoffe im Darmkanal sich bilden-
den Korper aus der Gruppe der Peptone und Albumosen besitzen nun
aber ebenso Wwie wahrscheinlich noch andere Eiweisskorper, die Eigenschaft,
leukolytisch zu wirken im hohen Grade, und es liegt daher die Moglichkeit

1) a. a. O. S. 108f,

2) a. a. O. S. 43f.

8) Archiv f. exp. Pathol. etc. Bd. 25. S. 31f.
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vor, dass, wenn sie aus dem Darme in das Blut gelangen, sie dort eine mehr
oder minder hochgradige Abnahme der Leukocyten bedingen, welcher die
Leukocytose nachfolgt. Allerdingsist diese Abnahme der Leukocyten im Blute
zu Beginn der Verdauungsperiode noch nicht nachgewiesen, es ist aber
wahrscheinlich bisher auf diesen Punkt nicht gentigend geachtet worden;
PoHL ') bemerkt iibrigens, dass die Verdauungsleukocytose kaum vor
1 Stunde nach der Nahrungsaufnahme bemerkbar wird, und RIEDER 2)
empfiehlt zum sichern Nachweis der Verdauungsleukocytose beim Men-
schen geradezu, die Blutentnahme in den ersten Stunden nach der Mahl-
zeit besser zu vermeiden. Die Versuche, welche mit Beziehung auf
diese Frage am Thiere zum Theil bereits vorgenommen wurden, sollen
bei einer andern elegenheit erértert werden. Ich bin vorliufig geneigt
auch die Verdauungsleukocytose in dem soeben erdrterten Sinne, nicht
aber in der von v. LIMBECK?®) und RIEDER*) gegebenen Weise als
Folge der chemotaktischen Wirkung der in das Blut gelangten Eiweiss-
korper, aufzufassen ; ich behalte mir vor die diesbeziiglichen Beobachtungen
spater beizubringen.

Ueber die iibrigen Formen der Leukocytose fehlen mit eigene Kir-
fahrungen, ich will dieselben daher nur kurz beriihren.

Was die kachektische oder hydrimische Leukocytose
(EscHERICH) %) (ILb. bei RIEDER) anbelangt, so hat HORBACZEWSKI °)
in einer fiir die Frage der Entstehung der Leukocytosen im Siugethier-
organismus sehr wichtigen Untersuchung darauf hingewiesen, dass bel
der Kachexie wahrscheinlich nucleinhaltige Gewebselemente zerfallen;
das Nuclein ist aber nach HORBACZEWSKI im Stande, falls es nicht im
Organismus rasch zerstort wird, eine starke Leukocytose zu erzeugen.
Ich schliesse mich dieser Auffassung von HORBACZEWKI vollstindig an,
muss aber hinzufiigen, dass auch das Nuclein (beim Kaninchen) eine
prim#ire hochgradige Leukolyse und erst daran anschliessend Leukocytose
hervorruft. Hs liegt also auch fiir diese Form die Moglichkeit vor, dieselbe
auf leukolytische Processe zuriickfiihren zu konnen. Es ist moglich, dass
die Lieukocytose bei malignen Tumoren?) auf analogen Verhiltnissen beruht.

Bei dieser Gelegenheit sei noch darauf hingewiesen, dass die so
hiufige Vergesellschaftung von kachektischer Leukocytose mit Hydrdmie
noch eine andere Deutung zulisst, als von ESCHERICH gegeben wurde.
Nimmt man -mit HORBACZEWSKI an, dass fiir die Leukocytose bei Ge-
webszerfall dem Nuclein eine wesentliche Rolle zufillt, so wird man auch,
wie aus den spiter mitzutheilenden Versuchen hervorgeht, zu erwigen

1) a. a. 0. 8. 37.

2) a. a. O. S. 64.

3) Grundriss einer klin. Pathol. d. Blutes etc. S. 136.

4) a. a. O. S. 68.

5) Berl. Klin. Wochenschr. 1889. Nr. 10.

6) Monatshefte f. Chemie etc. Wien 1891, XIL S. 221ff.

7) Vgl. V. LIMBECK, Klinische Pathologie des Blutes etc. 8. 148.
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haben, dass das Nuclein und wahrscheinlich auch seine Zersetzungspro-
dukte (Harnsiure) fiir die Liymphbildung von hervor?agender Befiieutung
sind. Bei Gegenwart grosserer Mengen von Nuclein im Blute wird man
daher eine doppelte Wirkung desselben auf die Leukocytenzahl und auf
die Lymphbildung zu berticksichtigen haben.

Diese doppelte Wirkung, die, wie die spéteren Untersuchungen. ergeben
werden, bei sehr zahlreichen lymphagogen Substanzen vorha-nd(-én ist, muss
bis zu einem gewissen Grade als eine sehr zweckmissige Einrichtung auf-
gefasst werden, da durch dieselbe die rege Zufuhr leukocytirer Elemente
oqum Blute in hohem Grade begiinstigt wird. Aber andererseits kann
durch die lymphagoge Wirkung des Nucleins oder anderer in gleichem
Qinne wirkender lymphagoger Substanzen Veranlassung zu einer mehr
oder minder hochgradigen Verwisserung des Blutes gegeben sein. Es
besteht daher allerdings ein gewisser Zusammenhang zwischen Leuko-
cytose und Hydrimie, insofern als beide Zustéinde mit grosser Wahr-
scheinlichkeit durch die gleiche Ursache, die Gegenwart einer gleichzeitig
leukolytisch und lymphagog wirkenden Substanz im Blute bedingt werden,
wobei es von verschiedenen Umstéinden abhiingen kann, ob die eine oder
die andere Wirkung mebr in den Vordergrund tritt. Wahrend nun aber
EscHericH die Leukocytose als eine Folge des stirkeren Vermischens
von Lymphe mit Blut bezeichnet, muss ich hervorheben, dass auf Grund
der hier vertretenen Anschauung der stirkere Zufluss von Lymphe zum
Blute wohl als die Ursache einer hydrimischen Beschaffenheit desselben,
nicht aber als die Ursache einer etwa gleichzeitig vorhandenen Leuko-
cytose angesprochen werden kann; TLeukocytose und Hydrimie kénnen
zwar durch die gleiche Ursache bedingt werden, aber die Hydréimie kann
nicht als die Ursache der Leukocytose bezeichnet werden, wenn sie auch
begiinstigend auf das Eintreten der letzteren wirken kann.

Beziiglich der Leukocytose bei Neugeborenen (L c. bei
RIEDER) verweist RIEDER 1. auf die beim Embryo vorhandene ,unge-
wohnliche Blutbildung® in der Leber und Placenta und 2.auf den Ein-
tritt der Darmverdauung. Ich will nun durchaus nicht in Abrede stellen,
dass diese beiden Momente bei der Entstehung dieser Leukocytose mit-
wirken, aber ich mochte doch auf den Umstand aufmerksam machen,
dass beim Neugeborenen unmittelbar nach der Geburt eine Abnahme der
Leukocytenzahl eintritt, um erst gegen das Ende der ersten Woche
wieder zuzunehmen.?) Gerade diese letztere Zunahme wird doch wohl
kaum auf die von RIEDER betonten Umstinde zuriickgefiihrt werden
konnen ; ich mochte fiir die Auffassung dieser Form von Leukocytose auf
die von verschiedener Seite gemachte Beobachtung hinweisen, dass einige
Zeit nach der Geburt ein deutlich nachweisharer Zerfall von rothen und
weissen Blutkorperchen stattfindet. Ob nun dieser Zerfall als solcher,

1) Vgl. RIEDER a. a. O. S. 77,
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oder ob erst die Zerfallsprodukte der Blutzellen das auslésende Moment
fiir eine nachtrigliche Leukocytose darstellen, vermag ich nicht zu ent-
scheiden. Hs wird aber durch diesen Hinweis diese (secundére) Leuko-
cytose der Neugeborenen in ihrer Genese den frither erdrterten Formen
nahe geriickt.

Ueber die agonale und Schwangerschaftsleukocytose
(IL. c. und I. b. bei RIEDER) bin ich nicht in der Lage nihere Angaben
machen zu koénnen. Das Beobachtungsmaterial, das iiber beide Formen
vorliegt, ist noch ein so geringes, dass eine nihere Beurtheilung der-
selben nicht moglich ist. Die agonale Form ist RIEDER ') im Anschlusse
an COHNHEIM geneigt in Parallele zur hydrimischen Leukocytose zu
setzen, indem er fir das Zustandekommen derselben eine hochgradige
Herabsetzung des Blutdruckes, Ueberwiegen des (ewebsdruckes und ver-
mehrten Lymphstrom voraussetzt. Indessen konnte er sich an Thieren selbst
davon iiberzeugen, dass hochgradige Herabsetzuug des Blutdruckes nicht ge-
niigt, um Leukocytose zu erzeugen, und ich habe héher oben bereits darauf
hingewiesen, dass auch vermehrte Lymphstromung fiir sich allein nicht geniigt,
um Leukocytose zu bewirken. Auch fiir die agonale Leukocytose méchte
ich darauf hinweisen, dass moglicher Weise vor dem Tode unter ge-
wissen Umstinden ein vermehrter Gewebszerfall eintritt, der in der
frither ertrterten Weise zur Leukocytose fithrt. Auch bei RIEDER ?)
findet sich ein solcher Hinweis, den er jedoch im Sinne einer chemo-
taktischen Wirkung auf die Leukocyten zu deuten geneigt ist.

Hilt die hier vertretene Auffassung iiber das Wesen der Leuko-
cytose auch einer weiteren Priifung Stand, so diirfte die Aufstellung
einer einzigen Form der Leukocytose gentigen, ndmlich jener, bei der in
Folge eines vorausgegangenen Verlustes des Blutes an Leukocyten (Leu-
kopenie und Leukolyse) eine intensive Zufuhr junger leukocytérer Ele-
mente aus den Blutzellen bildenden Organen zum Blute erfolgt, die zu
einer voriibergehenden Uebercompensirung des gesetzten Verlustes fiihrt,
da gegenwirtig bereits fiir die meisten Formen der Leukocytose ein
derartiger, der Leukocytose vorausgehender Verlust von Leukocyten im
Blute wahrscheinlich gemacht werden kann. Dabei kann man dann
immerhin je nach der Art und Weise, in welcher dieser Verlust zu
Stande kommt, verschiedene Unterarten der Leukocytose etwa in der von
RIEDER gegebenen Weise unterscheiden. Statt der von RIEDER er-
wihnten achten Form (II. e. Die experimentell [an Thieren] zu er-
zeugende Leukocytose) wiirde ich aber die Aufstellung einer toxischen
Leukocytose empfehlen, da ja auch die meisten der von RIEDER
aufgestellten sieben andern Formen von Leukocytose experimentell an
Thieren erzeugt werden kénnen.

Die Leukocytose stellt demnach auf Grund der hier gegebenen

1) a. a. O. S. 105.
2) a. a. 0. S, 107,
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Auffassung eine voriibergehende Zunahme der Leukocyten
im gesammten Blute iber die Norm dar, welche nach
einer vorausgehenden, durch verschiedene Momente aus-
l15sbaren Verminderung derselben in Folge vermehrten
Zuflusses jugendlicher leukocytéirer Elemente aus den
Blutzellen bildenden Organen zum Blute bedingt wird.
Leukocytose entsteht wahrscheinlich in allen Fillen in
Folge vermehrten Wiederersatzes der im Blute zerstor-
ten oder sonstwie verschwundenen Leukocyten. Auf
die jeweilige Grosse dieses Wiederersatzes ist fiir die Beurtheilung der
vorliegenden Veréinderung im Blute wahrscheinlich weniger Gewicht zu
legen, als auf gewisse Verhiltnisse der Leukocyten selbst, auf welche
ich im Folgenden noch zuriickzukommen habe.

Wie ich bereits hoher oben mitgetheilt habe, hat ROMER die An-
schauung zu begriinden versucht, dass die Lieukocytose nach der Injection
der von ihm verwendeten Substanzen vorwiegend auf das vendse Blut
beschrinkt ist, und dass die Neubildung der Leukocyten im strémenden
venosen Blut selbst durch einen formativen Reiz bedingt wird, welchen
die injicirte Substanz auf die Lieukocyten des Blutes ausiibt, und wodurch
sie zur Theilung veranlasst werden. Mit keiner dieser von ROMER ge-
machten Annahmen stehen die Resultate meiner Versuche in Einklang.

Dass man, wenn es iiberhaupt erst zur Entwicklung der Leuko-
cytose gekommen ist, dieselbe im Venen- wie im Arterienblute der
Thiere nachweisen kann, geht wohl aus den frither angefiihrten Bei-
spielen zur Geniige hervor; allerdings wird im Allgemeinen im Arterien-
blute in der Regel eine etwas niedrigere Leukocytenzahl als im Venen-
blute gefunden, allein diese Differenz ist niemals sehr betréichtlich,
und vermuthlich durch den differenten Wassergehalt des Arterien-
und Venenblutes bedingt. Ich habe niemals, so oft ich auch Parallel-
zihlungen im Ohrvenen- und Ohrarterienblute, oder im Blute der vena
jugularis und der arteria carotis bei leukocytotischen Kaninchen (in
vivo) machte, die Leukocytose im Arterienblute vermisst, wenn sie auch
im Arterienblute entsprechend geringer als im Venenblute war. Ich
habe #hnliche Resultate, wie sie ROMER in seinem 21. Versuche an-
fiihrt, niemals erhalten, vorausgesetzt, dass bei den verschiedenen it
einander zu vergleichenden Zihlungen auf moglichste Gleichheit der Ver-
suchsbedingungen geachtet wurde. Auf einen Punkt mochte ich be-
ziiglich des differenten (Gehaltes von Arterien- und Venenblut an Leu-
kocyten nach der Injection der erwihnten Substanzen noch aufmerksam
machen, der mir nicht unwichtig zu sein scheint.

Macht man die Injection intravends, so wird man gelegentlich die
Leukolyse zuerst im Venenblut in der Nihe der Injectionsstelle und
erst nach einigen Minuten auch im Arterienblute entwickelt finden;
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werden also unmittelbar nach der intravendsen Imjection vergleichende
Zihlungen im Venen- und Arterienblute vorgenommen, so kann man
‘bereits hochgradige Leukolyse im Venenblute in unmittelbarer Nihe
der Injectionsstelle und weit geringere im Arterienblute vorfinden.

Bei einem Kaninchen (3./6. 92), das nach dem Awufspannen in
einer kl. Halsvene 9628 Leukocyten hatte, wurden unmittelbar nach
der intraventsen (rechtsseitigen) Injection von 0.4 Pepton im Blute der
rechten Jugularvene 824, im Blute der 1. art. carotis 5826 Leukocyten
gezihlt,

Das gleicht sich aber schon nach wenigen Minuten aus, dann ist
der Stand der Leukocyten im Arterien- und Venenblute nahezu der
gleiche. Macht man nun nach der Injection nachdem die Leukolyse
eine allgemeine geworden war, vergleichende Zihlungen im Arterien-
und Venenblute, so kann man in der Regel bereits im Venenblute
eine Zunahme von Leukocyten constatiren, wihrend im Arterienblute
davon noch gar nichts oder doch nur eine ganz unbedeutende Zu-
nahme zu beobachten ist. An gefesselten Thieren wurde diese Differenz
in einzelnen Fillen einige Zeit wihrend jener kurzen Periode beob-
achtet, wihrend welcher die Zunahme der Leukocyten am gefesselten
Thiere iiberhaupt vorhanden ist. Auch fiir derartige Fille ist also die
Angabe von ROMER,') ,dass zu einer Zeit, wo im arteriellen Blute
keine oder nur eine schwache Vermehrung der Leukocyten sich nach-
weisen ldsst, die Leukocytose im vendsen (Gebiete bereits einen hohen
Grad erreicht hat“, nur zum Theile zutreffend, da es sich hierbei doch
eigentlich noch nicht um eine Leukocytose im vendsen Blute handelt.
Es ist aber auch diese Differenz nur kurze Zeit nach der Injection
von mir beobachtet worden, niemals war sie auf der Hohe der Leuko-
cytose vorhanden. Diese Differenz innerbalb der ersten Stunden nach
der Injection hingt nach meinen Befunden nicht mit einer vermehrten
Neubildung von Leukocyten im vendsen Blute zusammen, wie ROMER
anzunehmen geneigt ist, sondern sie ist wahrscheinlich der Ausdruck
der vermehrten Zufuhr der jugendlichen leukocytiren Elemente aus den
Blutzellen bildenden Organen zum Blute, der ja nahezu ausschliesslich
durch das vendse Blut erfolgt. Ist Leukolyse eingetreten, so wird
zunichst das vendse Blut mit jugendlichen Leukocyten iiberschwemmt.
Ehe dieselben auf dem Wege der Circulation in die arterielle Strom-
bahn gelangen, diirfte wahrscheinlich, falls die leukocytenzerstorende
Schidlichkeit im Blute noch wirksam ist, ein mehr oder weniger grosser
Theil derselben im Blute neuerdings zerstort worden sein. Diese nach-
triagliche Zerstérung der in das Blut eingestromten leukocytéiren Ele-
mente geht wahrscheinlich im Gesammtblute vor sich, aber die directe
Zufuhr der jungen Leukocyten in das Venenblut gleicht diesen Verlust

1) a. a. O. 8. 106.
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viel rascher in diesem aus, als dies beim Arterienblute der Fall sein
kann. Auf diese Momente glaube ich die angefiihrte Differenz zuriick-
filhren zu sollen.

ROMER hat dann weiterhin auch die Meinung vertreten, dass die
von ihm beobachtete Leukocytose sich durch Neubildung der weissen
Blutkorperchen im Venenblut entwickelt und hierfiir eine Reihe von
Griinden geltend gemacht: 1. hat er, wenn 2—3'), Stunden nach der
Injection der Alkaliproteine das Ohr des Kaninchens abgeschnitten
und auf 4Y,—6 Stunden bei einer Temperatur von 37—38 ° in den
Briitofen gebracht wurde, in dem vendsen Blute dieses Ohres eine
Vermehrung der Leukocyten auf das dreifache constatiren konnen.
9. Hat er in dem venisen Blute dieses Ohres sowohl, als auch im
venosen (Ohr-)Blute leukocytotischer Kaninchen iiberhaupt ein gruppen-
und haufenweises Beisammenliegen der weissen Blutkorperchen beob-
achtet, das er nicht auf ein vermehrtes Einstrémen der leukocytotischen
Elemente aus den Blutzellen bildenden Organen in das Venenblut,
sondern auf eine Neubildung der Leukocyten im Venenblute selbst
surtickfiihrt. 3. Hat er im Arterienblute leukocytotischer Kaninchen
ein derartiges Zusammenliegen der weissen Blutkdérperchen niemals,
und nur eine unbetrichtliche Vermehrung der Leukocyten im ganzen
arteriellen (ebiete feststellen konnen. 4. Hat er an den Leuko-
cyten aus dem Venenblute leukocytotischer Kaninchen eine Reihe von
Vorgiingen an den Kernen beschrieben, die er als Zeichen der Kern-
und Zellenbildung auffasst.

‘Was nun die Versuche am abgetrennten Kaninchenohre anbelangt,
so halte ich dieselben nicht fiir einwandfrei, da die Eindickung des
Blutes unter diesen Verhiltnissen thatséichlich eine sehr hochgradige
werden kann. Ich lasse hier zwei Versuche folgen, von denen der
erste in der von ROMER angegebenen Weise ausgefiihrt wurde:

27./4. 92. Am gefesselten Kaninchen werden in einer Ohrvene
rechts gezihlt:

Leukocyten = 8533 \ Erythrocyten
Einkernige 33.70/, — 2875 7,650,000
Mehrkernige 66.3°, — 5658 \ 1:897

Um 11.45" wird 1 g Hemialbumose in die ven. jug. d. injicirt und
5 Min. spiiter werden in einer kl. Halsvene 1285 Leukocyten gezihlt.
Um 4" werden in einer Ohrvene rechts (ungefesselt) geziihlt:

Leukocyten = 6466 ' Erythrocyten
Einkernige 339/, = 2133 7,020,000
Mehrkernige 679, = 4333 ‘ 1:1086

Jetzt wird das rechte Ohr an der Basis abgetrennt und in den
Briitofen gebracht,
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Um 9* Abds. werden im Venenblute dieses Ohres gezihlt:

Leukocyten 4 = 13984 Erythrocyten
Einkernige 52.9 9/, = 7398 14,500,000
Mehrkernige 47.1°%, = 6586 1:1038

Im Venenblute des linken (nicht abgetrennten) Ohres werden um
die gleiche Zeit gezihlt:
Leukocyten

Hinkernige 38.69/,
Mehrkernige 61.4%,

11888 Erythrocyten
4589 —
7299 —

Il

Im Arterienblute des linken Ohres werden geziblt:

10222 Erythrocyten
5111 7,030,000
5111 1:685

Leukocyten
Einkernige 50 9/,
Mehrkernige 50°/,

I

Der zweite Versuch wurde in der Weise angestellt, dass einige
Stunden nach der dnjection, als der Wiederersatz der Leukocyten be-
reits begonnen hatte, das Ohr nicht abgetrennt, sondern blos an der
Ohrwurzel dicht ligirt wurde.

28./4. 92. TIm gefesselten Zustande in einer linken Ohrvene:
Leukocyten 7282 Erythrocyten
Einkernige 87.19, = 2701 7,560,000
Mehrkernige 62.99), =— 4581 1:1038

Um 11.45% wird 1 g Hemialbumose in die rechte ven. jug. ext.
injicirt, unmittelbar darauf:

Leukocyten = 1376 ’ Erythrocyten
Einkernige 77.6 %, = 1066 7,620,000
Mehrkernige 2249, = 311 ' 1 : 5561

Um 4.25® werden in einer 1. Ohrvene gezihlt:

Leukocyten = 10783 Erythrocyten
Einkernige 309, = 5244 7,340,000
Mehrkernige 709, = 7539 | 1: 680

Jetzt wird das linke Ohr fest ligirt.
Um 6.45® werden im Venenblute des rechten Ohres gezihlt:

Leukocyten = 19464 Erythrocyten
Einkernige 139/, = 2530 —
Mehrkernige 879/, = 16934 —

Tm Arterienblut des rechten Ohres werden zur gleichen Zeit gezihlt:

Leukocyten = 15485 \ Erythrocyten
Einkernige 159, = 2322 —
Mehrkernige 85°, = 13163 ‘ —
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Tm linken (lig.) Ohr werden im Venenblute um diese Zeit geziihlt:

Leukocyten = 13191 Erythrocyten
Einkernige 69/, = 791 8,820,000
Mehrkernige 940/, = 12400 1:669

Am 29./4. friih 9® werden im rechten Ohr im Arterienblut gez#hlt:

Leukocyten = 15341 Erythrocyten
Einkernige 3049/, = 4663 7,870,000
Mehrkernige 69.6 ¢/, = 10678 1:514

Im Venenblute des gleichen Ohres:

Leukocyten = 13369 Erythrocyten
Einkernige 2499, = 3329 7,920,000
Mehrkernige 75.19%, = 10040 1:593

Ohres werden um 9.10® gezéhlt:

15238 | Erythrocyten
4998 16,660,000
10240 ] 1:1095

Im Venenblute des linken (li
Leukocyten

Einkernige 32.89/,
Mehrkernige 67.29/,

Im Arterienblute des linken (lig.) Ohres:

14396 | Erythrocyten
4318 14,860,000
10078 ] 1:1033

(¢]=]
[\

I

Leukocyten
Einkernige 309/,
Mehrkernige 709/,

Es muss bemerkt werden, dass das Arterien- und Venenblut des
abgetrennten und ligirten Ohres nach 6—14 Stunden dunkelschwarz und
sehr zihfliissig war; die Kerne zahlreicher Leukocyten dieses Blutes
erschienen wie zersprengt, an Trockenpriparaten waren an sehr vielen
Zellen nur Kernreste nachweisbar. Es liegt gewiss sehr nahe, diese
Veridnderungen auf degenerative Processe zuriickzufiihren, die sich
unter den gewihlten Versuchsbedingungen in den weissen Blutkdrper-
chen einstellen. Die Eindickung des Blutes ist schon #usserlich kenntlich;
selbst prall gefiillte Gefiisse entleeren beim Anschneiden nur langsam
ihren zihflissigen Inhalt, die Z&hlung der rothen Blutkorperchen giebt
auch einen zahlenmissigen Beleg fiir diese Eindickung; ich halte dafiir,
dass auch die im ligirten und im abgebundenen Ohre nachweishare
Vermehrung der Leukocyten der Hauptsache nach auf die Eindickung
des Blutes zuriickzufithren ist. Fiir regenerative Vorgiinge an den Leu-
kocyten scheinen unter diesen Verhiltnissen die Bedingungen doch recht
ungiinstig zu sein, da ich an den Leukocyten des ligirten und abgetrennten
Ohres nahezu in allen Kernen Zeichen des Kernzerfalles auffand. Auch
RIEDER ') konnte bei der Wiederholung des ROMER’schen Versuches am
abgetrennten Ohre das von diesem erhaltene Resultat nicht bestéi,tigeﬁ.

Dass man nun unter diesen Verhiltnissen sowohl in dem dicken

1) a. a O, S. 192f,
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aus einem vendsen, als aus dem arteriellen Ohrgefiisse entleerten Blute
die Leukocyten vielfach verbacken und zu Gruppen vereinigt vorfindet,
kann gewiss nicht befremdlich erscheinen und muss durchaus nicht nach
ROMER als ein Zeichen vermehrter Leukocytenneubildung angesehen
werden. Ich muss tibrigens gegen ROMER hervorheben, dass man unter
diesen Verhiiltnissen auch im Blute des arteriellen Ohrgefisses zahl-
reiche zu Gruppen vereinigte Leukocyten vorfindet.

Dieses gruppenweise Beisammenliegen der Leukocyten kann aber
iiberhaupt nicht als ein Beweis fir den Ablauf von Neubildungsvor-
gingen in den weissen Blutzellen angesehen werden; man kann dasselbe
an dem Blute eines jeden Kaninchens hervorrufen, wenn man dasselbe
lingere Zeit — es geniigen oft wenige Minuten dazu — an der Luft
belisst, oder wenn das Blut sich nur sehr langsam aus dem ange-
schnittenen Gefésse entleert, oder nur langsam behufs Zihlung in die
Kapillare aufgezogen werden kann. Da nun das Blut aus den ange-
schnittenen kleineren Venen, namentlich aus den Ohrvenen des Kan-
ninchens, sich im Allgemeinen viel langsamer als aus den arteriellen
Gefissen des Ohressentleert, so ist die Beobachtung von ROMER aller-
dings richtig, dass man die in Gruppen vereinigten Leukocyten vorwiegend
im Ohrvenenblute vorfindet. Aber sie beweist nicht, dass diese Gruppen
den Ausdruck von Neubildungsvorgingen in den Leukocyten darstellen.

Dass RoMER die Leukocytose nicht auch im Arterienblute con-
statirt hat, diirfte wahrscheinlich darauf zuriickzufiihren sein, dass er die
- Untersuchung des Arterienblutes nicht hiufig genug vorgenommen hat,
oder dass die Zahlungen im Arterien- und Venenblute in solchen Ge-
fassen vorgenommen wurden, deren Inhalt nicht ohne Weiteres mit-
einander vergleichbar ist, oder dass die Versuchsbedingungen bei den
miteinander vergleichbaren Z#dhlungen nicht die gleichen warenr. Nach
meinen Erfahrungen ist die Leukocytose im ganzen Gefisssystem nach-
weisbar, sie entwickelt sich zwar aus den frither angefiihrten Griinden
im venosen rascher als im arteriellen, aber auf der Hohe des Processes
ist sie in beiden Abschnitten des Gefissapparates vorhanden.

‘Was nun noch die von ROMER als Theilungsstadien der Leuko-
cyten gedeuteten Beobachtungen und Abbildungen anbetrifft, so will ich
auf diesen Punkt hier nicht n#her eingehen, da ich mich bereits andern-
orts!) mit der Bedeutung dieser Form der Kernzerschniirung (Kern-
fragmentirung) beschéftigt habe, die von ROMER als der Ausdruck einer
Zellenneubildung angesprochen wird. Ich bestreite nicht, dass einzelne
der von ROMER gegebenen Abbildungen auf regenerative Theilungsvor-
giinge hinweisen, aber die Hauptmasse der von ihm beschriebenen und
abgebildeten, und auch thatsichlich im stromenden Blute leukocytotischer
Kaninchen nachweisbaren Leukocyten gehort der Gruppe der ,mehr-

1) Biolog. Centralbl. 1891, Nr. 17. Bd. XI.
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kernigen“ an, die ich nicht als in regenerativer Theilung begriffen an-
sehen kann. Meine Beobachtungen weisen darauf hin, dass die Leuko-
cytose durch vermehrte Zufuhr jugendlicher (einkerniger) leukocytérer
Elemente aus den Blutzellen bildenden Organen in das Blut bedingt wird,
wobei immerhin auch noch im strémenden Blute Neubildungsvorginge
an vereinzelten leukocytiren Zellen statthaben konnen, die wesentlichsten
Neubildungsstitten der leukocytiren Elemente sind unter den hier ge-
schilderten Bedingungen, ebenso wie unter normalen Verhiltnissen,
hochst wahrscheinlich die Blutzellen bildenden Organe. Ich vermag mich
daher weder der von ROMER gegebenen Deutung, dass die Lieukocytose
durch vermehrte Neubildung der Leukocyten namentlich im Venenblute
der Korperperipherie, noch der von RIEDER gefusserten Anschauung,
dass die Leukocytose blos auf eine vermehrte Anlockung der Leuko-
cyten in gewisse Grefissabschnitte ohne vermehrte Neubildungsvorgiinge
an denselben zuriickzufiihren ist, anzuschliessen.

Es sei nun auch noch die Frage nach der Bedeutung des als Leuko-
lyse bezeichneten Vorganges gestattet.  Die hier mitgetheilten Be-
obachtungen, sowie jene anderer Autoren, namentlich der Dorpater
Schule, haben ergeben, dass die Leukocyten des Blutes dusserst labile
Elemente sind, die durch verschiedenartige Einfliisse leicht in grossen
Massen zerstort werden konnen. Die Bedeutung dieses Vorganges fiir
die Lymphbildung werden wir in einem spiteren Abschnitte erdrtern,
aber schon aus den bisherigen Untersuchungen hat sich die Moglichkeit
der raschen Ausgleichung, ja der Uebercompensirung des gesetzten Ver-
lustes ergeben. Ich bin geneigt in dem Auftreten der Leukocytose nach
vorausgegangener Leukolyse einen zweckméissigen Akt des Organismus,
eine Art Schutzvorrichtung desselben zu erblicken; in dieser Beziehung
stimme ich der Auffassung von v. LiMBECK, ROMER, RIEDER und
Anderen vollstindig zu. Durch den Zusammenhang von Leukolyse und
Leukocytose wird es eben ermdglicht, dass das Blut mit massenhaft
jugendlichen frischen, also wohl auch functionstiichtigen Lieukocyten
iberschwemmt wird, sobald ein Mangel an Leukocyten im Blute ein-
getreten ist. Ob nun jede Form der ILeukocytose als eine Schutz-
vorrichtung des Organismus anzusehen ist, entzieht sich vorliufig noch
unserer Kenntniss; fiir die entziindliche und die Verdauungsleukocytose,
vielleicht auch fiir die toxische Leukocytose iiberhaupt ist eine solche
Auffassung wohl sehr naheliegend.

Auch mochte ich an dieser Stelle noch auf die in letzterer Zeit
von BRIEGER, KITASATO und WASSERMANN 1) vertretenen Anschauung
iber Immunitit und Giftfestigung hinweisen, nach welcher dem Zerfalle
der Leukocyten im Blute fiir die Bildung der sogenannten Antitoxine

1) Zeitschr. f. Hygiene etc. XII/2 und Berichte iiber die Verhandlungen des

XI. Congr. f. int. Mediz. 1892. Leipzig. Beilage z. Centralbl. f. Klin. Mediz. 1892.
Nr. 25. 8. 43.
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eine sehr wichtige Rolle zufiillt. WASSERMANN vermuthet, dass durch
die incorporirten Bakterienzellsubstanzen Leukocytose entstehe, und dass
durch den nachtriglichen Zerfall der Leukocyten giftzerstsrende Sub-
stanzen im Blute freiwerden. Auf Grund der im Vorausgehenden mit-
getheilten Beobachtungen mdchte ich vermuthen, dass der Zusammenhang
ein umgekehrter ist, dass der Zerfall der Leukocyten primiir durch den Vor-
gang der Leukolyse und nicht erst sekundir im Gefolge der Leuko-
cytose bedingt wird. Dass iibrigens bei vorhandener Leukocytose die
Moglichkeit eines intensiveren Leukocytenzerfalles gegeben ist, soll durch-
aus nicht in Abrede gestellt werden. Die Bedeutung der Leukolyse fiir
die Lebre von der Immunitit gegen Infectionskrankheiten kann erst
durch weitere Untersuchungen sichergestellt werden. Hier sollte nur
ein Hinweis auf diese Seite der Frage erfolgen.

Es sei hier nun noch schliesslich die Moglichkeit der therapeutischen Ver-
werthung der hier angefiihrten Beobachtungen tiber Lieukolyse mit wenigen
Worten erdrtert. Ks liegt ja gewiss nach den eben geschilderten Befunden
nahe, bel Zustinden, die mit einer hochgradigen, bleibenden Vermehrung
der weissen Blutkorperchen (Leukimie) einhergehen, einen Theil dieser
Zellen durch die Einfiihrung leukolytischer Substanzen in das Blut zu zer-
storen, zumal es auch, wieich mich in einigen Versuchen iiberzeugt habe,
gelingt durch subcutane oder intraperitoneale Injection dieser Substanzen
(beim Kaninchen) eine dann weit langsamer sich entwickelnde Lieukolyse
zu erzielen. Allerdings wird man daran zu denken haben, dass der
Leukolyse eine vermehrte Zufuhr von Leukocyten zum Blute nachfolgt,
aber bei den doch wesentlich alterirten Verhiltnissen der Leukocyten-
production bei Leukidmie, und bei der wenigstens am Thiere sicherge-
stellten Unschidlichkeit einzelner leukolytischer Substanzen, diirfte sich
ein solcher Versuch an Menschen doch empfehlen. Ja es liegt bereits
ein solcher, wenn auch wunvollstindiger Versuch am Menschen vor.
H. F. MULLER?) hat nimlich von anderen Gesichtspunkten ausgehend
bei einem Lieukimiker mit einer Verh#ltnisszahl von 1:6 subcutane In-
jectionen einer Mischung von defibrinirtem Blute mit physiologischer
Kochsalzlosung vorgenommen. Die Leukocytenzahl sank bei diesem
Manne innerhalb einiger Tage ganz constant bis zum Verh&ltniss von 1:29.
Der Versuch wurde nicht weiter gefiilhrt. Wahrscheinlich handelt es
gich in diesem Falle um eine leukolytische Wirkung des Himoglobins,
dds nach den Erfahrungen der Dorpater Schule in gel6stem Zustande
eine Zerstorung der weissen Blutkorperchen hervorzurufen vermag.

1) Deutsch. Archiv f. Klin. Mediz. Bd. 48. S. 52 f.

Lowit, Studien zur Physiologie und Pathologie des Blutes und dgr Lymphe. 6
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V. Leukolyse und Leukocytenregeneration.

Der rasche Wiederersatz der Leukocyten nach vorausgegangener
Leukolyse bot eine giinstige Gelegenheit die Frage der Leukocytenneu-
‘bildung einer erneuerten Priifung zu unterziehen. Die Annahme, dass
die weissen Blutkorperchen sich entweder in den Blutzellen bildenden
Organen oder im stromenden Blute durch Mitose vermehren, gewinnt
stindig 'an Verbreitung und es scheint bereits vergeblich gegen diese
Meinung anzukdmpfen. War diese Angabe richtig, so durfte ich wohl
erwarten wihrend der Leukocytenregeneration oder auf der Hohe der
Leukocytose massenhaft in Mitose 'begriffene Leukocyten entweder im
stromenden Blute oder in den Blutzellen bildenden Organen oder an
beiden Localititen aufzufinden. Das ist aber, wie ich gleich vorweg be-
merken will, nicht der Fall. Die Untersuchung der Blutzellen bilden-
den Organe bei reiner Leukolyse und nachtriiglicher Leukocytose wurde
bisher erst in zwei Féllen durchgefiihrt, nach jener Methode, die ich in
meiner letzten Arbeit?) angegeben habe. Ich habe in Milz, Lymphdriisen
und Knochenmark keine derartige Vermebrung der mitotischen Figuren
wahrnehmen konnen, wie man sie hitte erwarten miissen, wenn die in
so grosser Zahl dem Blute zustromenden Leukocyten wirklich durch
mitotische Theilung in diesen Organen entstanden wiren. Ich muss
aber hervorheben, dass derartigen Untersuchungen keine grosse Bedeutung
fir die Entscheidung der aufgeworfenen Frage beigemessen werden kann,
weil dem subjectiven Ermessen des Einzelnen gegeniiber den doch schon
normaler Weise in den genannten Organen in grosser Zahl vorhandenen
Mitosen, ein zu weiter Spielraum offen bleibt. Hier werden neue, nach
besonderen Methoden vorzunehmende Untersuchungen einzusetzen haben,
iiber die ich vorldufig nicht verfiige. Ich bemerke der jiingst erschienenen
Arbeit von M. B. ScHMIDT?) gegeniiber nur noch, dass ich in den
bis jetzt daraufhin untersuchten Blutzellen bildenden Organen von Ka-
ninchen, bei denen hochgradige Leukocytenregeneration bestand, wie bei
meinen fritheren diesbeziiglichen Untersuchungen allerdings die von ihm
an der embryonalen Leber geschilderten Vorginge der sogenannten
nendothelialen Blutzellenbildung® nachweisen konnte, aber nicht in jener
Massenhaftigkeit, wie sie auf Grund der bestehenden hochgradigen Leuko-
cytenregeneration hitte erwartet werden miissen. Uebrigens muss ich
an dieser Stelle wiederholen, was ich anderwirts bereits geniigend be-
tont habe, dass ich einen Uebergang der fixen Zellen in Blutzellen nije-
mals beobachten konnte, und dass anderseits die ,fixen Endothelzellen-

1) Arch. f mikrosk. Anat. XXXVIII, 1892. S, 524ff,
2) ZIEGLER’s Beitrige etc. 1892. XI. 1994
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mitosen® von den Mitosen der eigentlichen lymphoiden Elemente durch
eine Reihe von Merkmalen gut zu unterscheiden sind.?) Auch beziiglich der
Jingst in ausfiihrlicher Darstellung erschienenen Arbeit von VAN DER
STRICHT ?) muss ich mich an dieser Stelle auf den Hinweis beschriinken,
dass ich durchaus nicht alle jene zelligen Elemente aus den Blutzellen
bildenden Organen, die VAN DER STRICHT als Leukocyten und als
Mitosen derselben anspricht, thatsichlich als solche anzuerkennen in der
Lage bin.

Ich habe die Untersuchungen iiber Leukolyse und Leukocytenre-
generation vorldufig vorwiegend auf das stromende Blut im Allgemeinen,
im Besonderen aber auf das strémende Blut jenes Gefiissabschnittes, in
welchem SPRONCK und PRINS ) so zahlreiche von ihnen.als Leukocyten-
mitosen gedeutete mitotische Zellen gefunden haben, und auf die Unter-
‘suchung der Liymphe beschrinkt, welche fiir derartige Beobachtungen
ein besonders giinstiges Objekt darbietet. Im Ohrblute hochgradig leuko-
cytotischer Kaninchen habe .ich an unzihligen auf diesen Punkt hin
genau untersuchten Trockenpriparaten nicht ein einziges Mal eine mi-
totische Zelle auffinden konnen, wihrend kernhaltige Erytrocyten, nament-
lich wenn durch den Eingriff gleichzeitig auch eine Zerstorung rother
Blutkorperchen bedingt worden war, gar nicht so selten zur Beobachtung
kamen. Auch RIEDER*?) hat bei seinen diesbeziiglichen Untersuchungen
auf den Mangel mitotischer Figuren im stromenden Blute und auf die
Gegenwart kernhaltiger rother Blutkorperchen in demselben hingewiesen.
Ich habe ferner das Milzvenenblut und das Blut der vena cava inferior
zweier Kaninchen, bei welchen kurz vor der Toédtung im Ohrvenen-
blute in dem einen Falle 29656, in dem anderen Falle 68939 Leukocyten
gezihlt worden waren, auf Mitosen in der bereits frither ®) angegebenen
Weise untersucht. Im Milzvenenblute wurden bei dem einen Thiere im
Ganzen 8426 Zellen gezihlt und darunter 10 Mitosen = 0,129,, im
Blute der vena cava inferior des anderen Thieres wurden unter 12645
Zellen 11 Mitosen = 0,099, gefunden. Entsprechend den von mir bei
einer anderen Gelegenheit®) vorgenommenen Zihlungen der Erythro-
blasten dieser Gefidssbezirke bin ich geneigt den doch immerhin recht
spirlichen Befund an Mitosen in den genannten Gefissen auf Erythro-
blastenmitosen, nicht aber auf Leukocytenmitosen zurtickzufithren. Die
Menge der in den genannten Gefissbezirken nachgewiesenen Mitosen ist
doch eine viel zu geringe, um fiir die Frage der hochgradig gesteigerten
Leukocytenzufuhr zum Blute ausschlaggebend sein zu konnen. Ich be-

1) Archiv f. mikrosk. Anat. 38, S. 536 ff.
2) Archives de Biologie. T. XIL 1892
8) Vgl. Archiv f. mikr. Anat. 38. S. 598{.
4) a. a. 0. S. 189.
5) Arch. f. mikr. Anat. Bd. 38. S. 600 f.
6) Wiener Sitzber. 1887. Bd. 95. III. Abth. 8. 142f.
6+
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merke, dass es sich bei diesen beiden Kaninchen um Leukocytose durch
Hemialbumose handelte, und dass bei beiden nur eine unbedeutende Ab-
nahme der Erythrocyten im Blute zu constatiren war. KEs ist sehr wahr-
scheinlich, dass bei Thieren, bei welchen gleichzeitig eine starke Erythro-
cytenregeneration vorhanden ist, auch weit mehr (Erythrocyten) Mitosen
in dem Blute der genannten (efissbezirke auftreten werden.

Ich habe den gleichen Punkt auch bei der Untersuchung der Ka-
ninchenlymphe in einer Reihe von Fillen in folgender Weise verfolgt.
Die Lymphe wird in Osmium-Essigsiure aufgefangen, und nach erfolgter
Sedimentirung der Zellen wird die Zihlung vorgenommen; es wurden
stets Zahlungen aus der Normallymphe, und nach der Injection zu jener
Zeit angestellt, in welcher eine michtige Zunahme der Lymphocyten

vorhanden war.

23./12. 91. In der Normallymphe werden bei 34954 Lymphocyten
unter 3000 Lymphocyten gefunden:
Amitosen 128 = 4.279/,
Mitosen 17 = 0.55 %, (Ec. = 7,180,000)
10 Min. nach der Injection von 1 g Hemialbumose werden 55772 Liympho-
cyten gezihlt. Unter 3000 Lymphocyten finden sich:
: Amitosen 215 = 7.06 9,
Mitosen 14 = 0,479, (Ec. = 6,850,000)

23./5. 92. In der Normallymphe werden geziihlt 17705 Liymphocyten;
unter 1000 Lymphocyten finden sich:
Amitosen 38 = 3.7,
Mitosen 5 = 0.56%, (Ec. = 9,880,000)
40 Min. nach der Injection von 0.4 g Pepton werden 63005 Lympho-
cyten gezihlt; unter 860 Lymphocyten finden sich:
Amitosen 63 = 7479,
Mitosen 4 = 0.5, (Ec. = 9,020,000)

25./5. 92. In der Normallymphe werden gezihlt 22465 Lymphocyten,
(Ee. = 8,020,000); unter 908 Lymphocyten finden sich:
Amitosen 31 = 3.5 9,
Mitosen 4 = 0.59),
45 Min. nach Injection von ca. 0,2 g Nuclein werden 689492 Liympho-
cyten gezihlt (Ec. = 5,040,000); unter 822 Lymphocyten finden sich:
Amitosen 56 = 6.9/,
Mitosen 10 = 1.3,

27./5. 92. In der Normallymphe werden 25675 Liymphocyten ge-
z&hlt (Erythrocyten 5,240,000); unter 1014 Lymphocyten finden sich:
Amnitosen 42 = 3.9/,
Mitosen 1 = 0.09 9/,
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20 Min. nach der Injection von ca. 0.2 g Nuclein (es war bei dem
Thiere bereits eine Injection von Blutegelextrakt vorausgegangen) enthilt
die Lymphe 118684 Lymphocyten (Ec. = 3,040,000); unter 957 Lympho-
cyten finden sich:

Amitosen 76

Mitosen 8

8.0,
0.9,

Es geht wohl aus diesen Beispielen hervor, dass bei vermehrter Leuko-
cytenzufuhr zum Blute in Folge reiner Leukolyse keine merkbare Stei-
gerung der in der Lymphe enthaltenen in mitotischer Theilung be-
griffenen Zellen bewirkt wird, dass dagegen eine solche erkennbar
wird, sobald neben Leukolyse in Folge gleichzeitiger Zerstérung rother
Blutkorperchen ein Wiederersatz von Erythrocyten stattfindet.

So sehr nun auch diese Befunde geeignet sind, die von mir andern-
orts begriindete Anschauung zu stiitzen, dass die Leukocyten sich nicht
durch Mitose, sondern wahrscheinlich durch Amitose neubilden, so méchte
ich diesbeziiglich hier doch Folgendes bemerken: Das Fehlen regenerativer
Vorginge, sowohl mitotischer als amitotischer Art, an den Leukocyten des
stromenden Blutes von Kaninchen, bei denen in Folge eines voraus-
gegangenen KEingriffes der Wiederersatz von zerstorten Leukocyten ein
sehr reger ist, weist wohl darauf hin, dass die Neubildung dieser Zellen
im stromenden Blute iiberhaupt nicht oder nur in sehr geringem Grade
vor sich geht, aber es vermag dieses Fehlen iiber die Art und Weise
dieser Neubildung im Allgemeinen keinerlei Aufschluss zu gewihren.
Bemerkenswerth bleibt es aber gewiss, dass bei einem so regen Wieder-
ersatze zerstorter Leukocyten keinerlei Mitosen im stromenden Blute iiber-
haupt und nur so geringe Mengen derselben im Blute solcher Greffiss-
provinzen gefunden werden, wo sie schon unter normalen Verhéltnissen
in der annidbernd gleichen Zahl vorhanden sind. Awuch die oben an-
gefiihrten Beobachtungen iiber Amitosen und Mitosen in der Kaninchen-
lymphe miissen von dem gleichen Gesichtspunkte aufgefasst werden, da
auch an diesem Orte die Neubildungsvorginge rother und weisser Blut-
korperchen der Hauptmasse nach nicht ablaufen. In den Blutzellen bil-
denden Organen der Wirbelthiere aber, welche mit grosser Wahrschein-
lichkeit vor allem bei dem Wiederersatz der zerstorten Leukocyten mitwirken,
sind so mannigfaltige Zellenformen enthalten, dass eine Lidsung der Frage
nach der Neubildung der Leukocyten auch an diesem Objekte wol kaum
zu gewinnen sein diirfte. Meine nach dieser Richtung hin angestellten
Untersuchungen haben mir bisher nicht die Ueberzeugung verschaffen
konnen, dass die Neubildung der Leukocyten durch mitotische Theilung
erfolgt. Ich habe aber bereits an einer anderen Stelle darauf hingewiesen, ')
dass moglicher Weise die von anderer Seite als Leukocyten bezeichneten, sich
mitotisch theilenden Zellen einer anderen Quelle entstammen, als die anderen

1) Archiv f. mikr, Anat, Bd. 38. S. 590f.
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Leukocyten, die sich durch amitotische Theilung vorwiegend in den Blutzellen
bildenden Organen neubilden. Die sich bestéindig héiufenden Angaben iiber
mitotische Theilung der Leukocyten dringen ja geradezu zu einer solchen
Vermuthung. Aber weder FLEMMING,?) der einen analogen Gedanken-
gang bereits vor mir verfolgt hat, noch ich vermochten bisher geniigende
Anhaltspunkte fiir einen doppelten Ursprung der Leukocyten aufzufinden;
auch RIEDER?2) war in dieser Beziehung nicht gliicklicher. Nichtsdesto-
weniger glaube ich diese Vermuthung noch nicht volistindig fallen lassen
zu sollen. Ich mochte es noch als eine offene Frage bezeichnen, ob nich
gewisse im Blute als Leukocyten angesprochene Zellen ihrem Ursprung
und ihrer Bedeutung nach von den leukocytiren Abkommlingen der Blut-
zellen bildenden Organe zu trennen sind.

Nach der hier vertretenen Auffassung erfolgt die Leukocytenregeneration
nach Leukolyse der Hauptmasse nach innerhalb der Blutzellen bildenden
Organe. Der Wiederersatz der im Blute verloren gegangenen Leukocyten ge-
schieht, wie man sich in den ersten Stunden nach der Leukolyse iiberzeugen
kann, durch die einkernigen kleinen Formen der Leukocyten, die schon von
VIRCHOW, spiter von EHRLICH und EINHORN geradezu als Abkommlinge der
Lymphdriisen (Liymphocyten) bezeichnet wurden; durch eine wahrscheinlich
im Blute selbst erfolgende Umwandlung dieser Zellen in ,,mehrkernige“ Leuko-
cyten, die schon von KOLLIKER beobachtet worden war, entwickelt sich
ein allméliges Ueberwiegen dieser letzteren Zellen im Blute. Es fillt
also, wie schon VIRCHOW®) annahm, den Lymphocyten eine wesentliche
Rolle fir den Wiederersatz der aus dem Blute verschwundenen Leuko-
cyten zu; allerdings stammen aber die Lymphocyten nicht ausschliesslich
aus den Lymphdriisen ab,*) weshalb ich auch von dieser Bezeichnung
fir die einkernigen (kleinen und grossen) Leukocyten Umgang genommen
habe. Im Sinne VIRCHOW’s ist daher bei der Leukocytose eine ver-
mehrte Thitigkeit allerdings nicht nur der Lymphdriisen, sondern aller
Blutzellen bildenden Organe im hohen Grade wahrscheinlich.

VI. Die Beschaffenheit der Leukocyten bei Leukocytose
des Kaninchens.

Die Untersuchung des Blutes leukocytotischer Kaninchen nach
EnrLICH'S Methoden, die ich bisher noch nicht so vollstindig, wie

1) Archiv f. mikr. Anat. Bd, 87, S. 259f.

2) a. a. 0. S. 194.

3) Cellularpathologie. 4. Aufl. 1871, 228ff

4) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien 1885. Bd. 92, III, Abthlg. S, 89f,
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ich es gewiinscht hitte, zu Ende fiihren konnte, ergab eine Reihe von
Befunden, von denen hier zundchst nur einzelne hervorgehoben werden
sollen. Zun#chst konnte auch an Trockenpriparaten durch Zihlung das
Ueberwiegen der mehrkernigen iiber die einkernigen Formen im Blute
leukocytotischer Kaninchen auf der Héhe des Prozesses festgestellt
werden; die Mengenverhiltnisse beider Formen bewegten sich auch bei
dieser Zihlmethode innerhalb derselben Grenzen, die friiher bereits an-
gegeben wurden. Ich habe frither bereits ervrtert, dass dieses Ueber-
wiegen der mehrkernigen Formen nicht als der Ausdruck einer vermehrten
Neubildung dieser Formen im Blute als solcher anzusehen ist, wie ROMER
und RIEDER annehmen, sondern dass dieselben hochst wahrscheinlich aus
einer im Blute selbst vor sich gehenden Umwandlung der in vermehrter
Menge dem Blute zugefiihrten einkernigen Leukocyten hervorgehen.

Abnorme Formen der Leukocyten, wie sie im leukiimischen Blute
bereits mehrfach beschrieben wurden, habe ich im Blute leukocytotischer
Kaninchen niemals beobachten konnen.

Mit EerLICH’S neutraler Farbenmischung konnte ich in diesen mehr-
kernigen Leukocyten des stromenden Kaninchenblutes — es wurde meistens
das Ohrblut benutzt — niemals neutrophile Granula auffinden; Exrricua?)
giebt auch selbst an, dass diese Kornung nur dem Blute des Menschen
zukommt. Ob im Knochenmarke des Kaninchens leukocytire Elemente
‘mit neutrophiler Kornung vorhanden sind, kann ich vorliufig nicht ent-
scheiden.

RIEDER?) giebt an bei normalen und auch bei leukocytotischen
Kaninchen einkernige und mehrkernige Leukocyten mit neutrophilen Granu-
lationen, wenn auch in sehr geringer Menge, beobachtet zu haben. Ich
habe derartige Formen niemals gesehen; auf welche Griinde hin RIEDER
die in Taf. IIT Fig. b abgebildeten Zellen aus dem Kaninchenblute als
neutrophile bezeichnet, ist nicht recht ersichtlich, da es sich um eine Farbung
mit Fosin-Himatoxylin handelt. Firbungen mit der von ARONSON und
PHILIP ) angegebenen Fliissigkeit war ich bisher nicht in der Lage vor-
nehmen zu konnen.

Untersucht man nun das Kaninchenblut mit sauern Farben oder mit
EHRLICH’s Dreifarbenmischung (Awurantia, Eosin, Nigrosin), so zeigt sich,
dass nahezu simmtliche mehrkernige Leukocyten a-Granula fithren; das
gilt sowohl fiir das Blut normaler als leukocytotischer Kaninchen. Wie
schon ErrLICH fiir den Menschen beschrieb, sind auch beim Kaninchen
die o-Korner in den verschiedenen Zellen in verschiedener Menge und
in verschiedener Grosse vorhanden, man findet Zellen mit vereinzelten
kleinen Kornchen bis zu den bekannten voll entwickelten eosinophilen
Zellen in allen moglichen Uebergiingen. Man findet ferner, namentlich

1) Gesammelte Mittheilungen I. Berlin 1891. 8. 125f.
2) a. a. O. S. 50f, und 189f.
3) Deutsch. mediz. Wochenschr. 1892, Nr. 3.
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bei leukocytotischen Kaninchen, kleine und auch grosse mehrkernige
Leukocyten mit o Granulationen; auch RIEDER?) hat diese kleinen
Leukocyten mit oxyphilen Granulationen beobachtet und sie als junge
eosinophile Zellen angesprochen. Es finden sich aber bei dieser Farbung
auch mehrkernige Zellen im Kaninchenblute, welche keine Granulirung
besitzen; die einkernigen kleinen und grisseren Leukocyten im normalen
und leukocytotischen Kaninchenblute lassen bei dieser Férbung nur
einen undeutlichen grauschwarzen Ton ohne Granulirung erkennen. Auch
bei der Anwendung neutraler Farbengemische war ich nicht in der
Lage in ihrem Zellleib eine Kornung wahrnehmen zu kénnen.

Bei der Anwendung einer Farbenmischung, welche gleichzeitig die
ac1dophlle und basophile Kérnung darzustellen gestattet, wurden wesentlich
andere Resultate erhalten. Diese Mischung setzt sich zusammen aus
einer 19/, alcoholischen Orangelésung (60 Alcohol abs. auf 40 Wasser),
19/, alcoholischen Siurefuchsinlésung, und einer 19/, alcoholischen Me-
thylenblaulésung. Von allen drei Farbenldsungen werden gleiche Theile
genommen, die Mischung habe ich jeweilig meistens frisch hergestellt.
Man kann aber auch die alcoholische Farbenmischung vorrdthig halten,
es setzt sich aber in derselben nach einiger Zeit ein Niederschlag ab,
dessen Einfluss auf die Firbung ich noch nicht genauer gepriift habe;
wesentlich beeinflusst wird jedoch der Effekt der Firbung auch nach
dem Ausfallen des Niederschlages keineswegs.

Der Vortheil dieser Farbenmischung gegeniiber der EHRLICH’schen
liegt darin, dass sie iiber die Giegenwart basophiler Zellen im Kaninchen-
blute Aufschluss giebt, und dass sie bedeutend rascher als die EHRLICH-
sche Mischung anfirbt. In der Regel geniigt ein Aufenthalt von wenigen
Minuten in der alcoholischen Dreifarbenmischung oder in der Einzel-
farbenlosung, um im Kaninchenblute eine scharfe Granulafirbung zu er-
zielen. Der Nachtheil der Methode liegt darin, dass sie keine Kern-
firbung ergiebt; um eine solche zu erhalten, verfahre ich in der Weise,
dass das Priparat nach Abspiillung der alcoholischen Farbenmischung
auf wenige Minuten in eine gesittigte wissrige MethylenblaulGsung ge-
bracht wird. Trotz dieser ungleichzeitigen Farbung von Kern und Proto-
plasma kann das Préparat doch in 10—20 Minuten zur Beobachtung
fertig gestellt sein, ein Umstand, der, wo es auf rasche und gehiufte
Untersuchung ankommt, gewiss in Betracht zu ziehen ist. Systematische
Beobachtungen am Menschenblute stehen mir mit dieser Methode noch
nicht zu Gebote, doch habe ich in meinem eigenen Blute die Gegenwart
basophiler Leukocyten feststellen konnen, was mit der Angabe von
CanoN 2) in Uebereinstimmung steht, der erst vor kurzem mit einer
anderen Methode die bis dahin wenig beachtete Anwesenheit basophiler

1) a. a. O. S. 8, 23,
2) Deutsch. mediz. Wochenschr. 1892. Nr. 10.
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Zellen im menschlichen Blute als einen constanten Befund feststellen
konnte.

Im Kaninchenblute sind nun sowohl beim normalen als beim leuko-
cytotischen Thiere constant basophile Zellen vorhanden. Die Menge
derselben ist auch unter normalen Verhiiltnissen eine sehr wechselnde,
niemals aber eine sehr grosse, eine genauere Bestimmung der Menge
derselben habe ich bisher nicht vorgenommen, doch habe ich den Ein-
druck empfangen, als ob eine wesentliche Vermehrung derselben bei
Leukocytose nicht vorhanden ist. Unter den basophilen Zellen fallen
zundchst die grossen grobgranulirten Formen auf, die ungefihr die
Grosse der voll entwickelten o-Zellen erreichen. Aber sie unterscheiden
sich von diesen letzteren dadurch, dass sie eine weit grobere Kornung
besitzen. Auch sind die Granula der basophilen Zellen meistens nicht
so regelmiissig im Zellleibe wie bei den o-Zellen angeordnet, hiufig
liegen dieselben in dichten, randstindigen oder mehr central gelegenen
Klumpen beisammen, an deren Rande dann meistens isolirte streng runde
und verhdltnissméssig grobe Korner erkannt werden. Doch kommen
auch Zellen mit regelmissiger Anordnung der y-Kérnung vor.

Was nun den Kern dieser basophilen Zellen anbelangt, so gehort er
in der Regel der Gruppe der eingebuchteten oder gelappten Kerne an,
die dann meistens gleichfalls intensiv blau erscheinen. Es kommen aber
auch grobgranulirte basophile Zellen' vor, welche zwei oder drei dann
meistens blasser geftirbte Kerne enthalten konnen. Ich glaube auch
echte ,mehrkernige“ Leukocyten mit der geschilderten basophilen Kérnung
gesehen zu haben, ich mochte mich aber in dieser Beziehung noch
nicht mit voller Bestimmtheit &Hussern. Diese Frage und die Be-
deutung dieser basophilen Zellen wird noch eingehender zu untersuchen
sein. Hier will ich nur noch wenige Bemerkungen iiber diesen Gegen-
stand anfiigen.

Die Ko6rnung ist in den meisten F#llen auffallend grob, ver-
schiedene Abstufungen der Dicke der einzelnen Granula konnte ich mit
Sicherheit nicht auffinden. Es konnen diese basophilen Zellen nicht mit
den B-Zellen EHRLICH’s identificirt werden, die nach der Angabe von
SCEWARZE ') hiufig im Blute und Knochenmark des Kaninchens und
Meerschweinchens vorkommen, da es sich hierbei um eine rundliche und
feine Ko6rnung von amphophiler Beschaffenheit handelt, was mit den
Charakteren der oben geschilderten Kornung nicht iibereinstimmt. Diese
Zellen sind, wie man sich leicht im Mikroskope iiberzeugen kann, nicht
amphophil. Firbt man nidmlich das Pridparat zuerst isolirt mit 19,
alcoh. Methylenblaulosung, stellt dann unter dem Mikroskope eine der-
artige Zelle mit der groben blauen Koérnung ein und ldsst nun 19,
alcoh. S. Fuchsinlosung hinzutreten, so tritt in der Kornung kein Far-

1) Ueber eosinophile Zellen. Inaug.-Diss. Berlin 1880. 8. 1l.
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benwechsel ein, wihrend die acidophilen Granula anderer Zellen sich
intensiv firben. Ich kann die beschriebene Kérnung nur als eine baso-
phile, als die y-Kérnung EHRLICH’s ansprechen. RIEDER') erwihnt im
leukocytotischen Kaninchenblute mehrkernige Zellen mit amphophiler Gra-
nulation, die sich mit Fosin und mit Methylenblau firben lassen, und daher
der Gruppe der $-Zellen EHRLICH’s zugezéhlt werden. Die soeben er-
wihnten y-Zellen gehoren, wie bereits erwéhnt wurde, nicht zu dieser
Gruppe. RIEDER ?2) giebt ferner an, zweierlei Granulationen in derselben
Zelle gesehen zu haben, ohne aber nihere Angaben hieriiber zu machen.
Ich habe keinerlei derartige Zellen im Kaninchenblute auffinden kénnen.

Beziiglich der Herkunft der basophilen Zellen im Blute méchte ich
die Aufmerksamkeit auf die einkernigen kleinen und grossen Formen der
Leukocyten im Blute hinlenken. Bei der geschilderten Farbungsmethode
ist der Zellleib dieser Zellen iiberall deutlich blau gefirbt. An dem
schmalen Protoplasmasaum der einkernig kleinen Lieukocyten ist es oft
nicht méoglich ein sicheres Urtheil hieriiber zu gewinnen, nur da, wo der
Protoplasmasaum etwas weiter vom Kern absteht, ist die Blaufirbung
desselben mit Sicherheit zu erkennen. An den grossen einkernigen Leu-
kocyten ist diese Blaufirbung stets mil Sicherheit zu erkennen, und mit
guten Apochromaten kann man sich in vielen Zellen von der Gegenwart
einer distinkten oft zarten, oft etwas grébern blauen Granulirung iiber-
zeugen. Derartige Beobachtungen legen die Vermuthung nahe, dass die
friiher beschriebenen grossen basophilen Zellen mit der groben Granuli-
rung aus diesen einkernigen Formen hervorgehen, dass also vielleicht
die aus den Blutzellen bildenden Organen in das Blut iibertretenden
jugendlichen leukocytiren Flemente mit basophilem Protoplasma, even-
tuell mit einer schwach entwickelten basophilen Kérnung im Blute selbst
allmilig eine Reifung zu den frither erwihnten y-Zellen durchmachen.

Dieser Auffassung stehen jedoch einzelne Bedenken entgegen. Zuniichst
ist die Zahl der y-Zellen im Blute normaler und leukocytischer Kaninchen,
wenn sie auch weit grosser ist, als dies EHRLICH seinerzeit annahm, doch
viel zu klein, um eine Umwandlung séimmtlicher einkerniger Elemente
in die y-Zellen annehmen zu kénnen. Ferner war ich auch nicht im Stande
ausreichende Uebergéinge zwischen diesen einkernigen Formen und den eigent-
lichen soeben beschriebenen y-Zellen im Blute nachweisen zu kénnen. Ferner
gehort dochdie Mehrzahl der im Blute der Kaninchen vorhandenen Lieukocyten
den mehrkernigen oxyphilen an, deren Entstehung wahrscheinlich gleich-
falls auf die einkernigen Leukocyten zuriickzufiihren ist. EHRLICH D)
hat dies dahin ausgedriickt, dass wiahrend der Reifung das Protoplasma
der Leukocyten seine Verwandtschaft fiir basische Farbstoffe einbiisst und
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eine solche fiir saure Farbkorper gewinnt. Uebergiéinge von den baso-
philen einkernigen zu den oxyphilen mehrkernigen Zellen konnte ich
aber gleichfalls nicht auffinden, wenigstens konnte ich mich ebensowenig
wie EHRLICH mit Sicherheit davon iiberzeugen, dass basophile und oxy-
phile Kornungen gemeinsam in einer Zelle enthalten sind.

Ich muss also vorliufig die Frage, ob die a-und y-Zellen des Blutes
von einer gemeinsamen Zelle ihren Ursprung nehmen, oder ob sie zwei
ihrer Entstehung und Bedeutung nach verschiedene Leukocytenarten des
Blutes darstellen, als eine offene bezeichnen. WESTPHAL 1) hat bereits
vor lingerer Zeit die im Blute niederer Wirbelthiere nachgewiesenen y-Zellen
als Abkommlinge von Bindegewebszellen angesprochen, doch soll an
dieser Stelle auf die seither iiber diesen Gegenstand erschienenen Ar-
beiten nicht niher eingegangen werden. Der soeben ausgesprochene Hin-
weis iiber die Entstehung der - und p-Zellen beriihrt auf das innigste
die friither erdrterte Frage iiber die Moglichkeit eines verschiedenen Ur-
sprunges einzelner weisser Blutkorperchen.

VII. Leukolyse und Blutgerinnung.

Auf Grund der von A. SCHMIDT ausgearbeiteten und in ihren wesent-
lichen Punkten auch von anderer Seite bestitigten Liehre fillt den weissen
Blutkorperchen eine sehr wesentliche Rolle fiir das Zustandekommen der
Blutgerinnung zu, indem dieselben bei ihrem Zerfalle theilweise das Ma-
terial der Fasserstoffbildung liefern. Hochgradiger Zerfall der Leuko-
cyten innerhalb der Blutbahn ist daher auf Grund dieser Auffassung als
ein pridisponirendes Moment fiir die Entstehung intravitaler und intra-
vasaler Thrombenbildung, anzusehen. Von diesem Standpunkte aus
musste es im hohen Grade auffillig erscheinen, dass bei der Injection
der im Vorausgehenden erwihnten Substanzen, die einen hochgradigen
Lenkocytenzerfall im Blute bewirkten, nicht im unmittelbaren Anschluss
an die Injection stets intravasale Thrombose nachzuweisen war. That-
sichlich habe ich aber unter den zahlreichen Versuchen nur dreimal
das Eintreten von Thrombenbildung im Herzen und in den Lungen-
gefissen und den Tod der Thiere durch Thrombose nachweisen konnen.
Das eine Mal handelte es sich um die Injection des Pyocyaneusprotein, die
beiden anderen Male um Pepsininjection, wihrend in verschiedenen an-
dern Versuchen, bei denen die gleichen Substanzen verwendet wurden,
und bei keinem der zahlreichen mit den anderen Substanzen ausgefiihrten
Versuche jemals intravasale Thrombenbildung eintrat.

1) Ueber Mastzellen. - Inaug.-Diss. Berlin 1880. S, 28f.
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In den unter A. SCHMIDT’s Leitung ausgefithrten Arbeiten wird das
Eintreten intravasaler Thrombosen nach Injection leukocytenzerstérender
Agentien als ein weit hiufigerer Befund erwihnt, aber auch aus diesen
Untersuchungen ging hervor, dass die intravasale Blutgerinnung nicht
regelmiissig eintreten miisse. So haben bereits JAKOWICKI?), BIRK ?) und
SACHSENDAHL®) das Auftreten intravasaler Thromben nach Himoglobin-
injectionen, und B0oJANUS %), HOFFMANN®) und v. SAMSON-HIMMELS-
TJERNA®) den gleichen Effekt nach Jaucheinjection in das circulirende
Blut beobachtet. Das Ausbleiben der Blutgerinnung fiithrten die ge-
nannten Autoren auf eine eigene Kraft des Organismus zuriick, durch
welche derselbe selbst grosse Mengen freien Fibrinferments im Blute fast
augenblicklich zerstéren oder in anderer Weise unwirksam machen und
die Zerfallsproducte der Leukocyten durch mehr oder weniger vollstindige
Umsetzung derselben fiir die Gerinnung unschidlich machen konne.
GOTSCHEL ?) machte erst darauf aufmerksam, dass an dem Ausbleiben
der Gerinnung auch das Blutplasma mitbetheiligt ist, indem es in Folge
des Eingriffes fiir eine Zeit lang geradezu die Fihigkeit verliert, die
Leukocyten zu zerfillen, woraus eine voriibergehende Ungerinnbarkeit
des Blutes resultirt, eine Auffassung, fiir welche RAUSCHENBACH 9)
dann sehr wesentliche Beobachtungen beigebracht hat. GROTH?®) schliesst
sich dieser Auffassung vollstindig an. Auch er fand in seinen Versuchen,
dass die Gefahr der Thrombenbildung nur unmittelbar nach der In-
jection besteht; ist diese Gefahr beseitigt, so tritt als eine Art reaktive
Erscheinung aus dem eben erwihnten Grunde vollstindige Ungerinnbar-
keit des Blutes ein, die selbst wieder zu einer drohenden Gefahr fiir
den Organismus werden kann. Ob schnell t&dtliche Thromben sich
bilden, oder ob diese Ungerinnbarkeit des Blutes eintritt, hingt nach
GROTH '°) von zu vielen unberechenbaren Umstinden ab, als dass sich
dariiber irgend etwas Zuverlissiges im voraus sagen liesse. Die Art
und Weise ,wie sich die Verhiltnisse in der Nothlage des Organismus
gestalten und welche Kriifte dabei um den’ Sieg streiten® ist nach

1) Zur physiolog. Wirkung der Bluttransfusion. Dorpat 1875,

2) Das Fibrinferment im lebenden Organismus. Dorpat 1880.

3) Ueber gelostes Himoglobin im circulirenden Blute. Dorpat 1880.

4) Experim. Beitrige z. Physiologie u. Pathologie des Blutes d. Siugethiere.
Dorpat 1881.

5) Bin Beitrag z. Physiologie und Pathologie der weissen Blutkérperchen.
Dorpat 1881. *

6) Experim. Studien iiber das Blut in physiolog. und patholog. Beziehung,
Dorpat 1882.

7) Vergleich. Analyse des Blutes gesunder und septisch inficirter Schafe.
Dorpat 1883.

8) Ueber die Wechselwirkung zwischen Protoplasma und Blutplasma. Dorpat 1883.

9) Ueber die Schicksale der farblosen Elemente im kreisenden Blute. Dorpat 1884,

10) a. a. O. S. 24,
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GROTH!) folgende: ,Zuerst und unter allen Umstinden bewirkt das
Blutplasma des gewissermassen ganz unvorbereitet von der Schidlichkeit
befallenen Organismus den Zerfall und Schwund der Zellen und beginnt
als zweiten Akt auch sogleich die unter Fermententwickelung statt-
findende Zerlegung der aufgeldsten Zellsubstanz. Sofort aber erhebt sich
der Organismus mit Gewalt und lihmt das Plasma. Darum findet die
intravasculéire Gerinnung, wenn sie trotzdem eintritt, doch immer nur
unter sehr erschwerenden Umstéinden statt; es entschliipft dann ge-
wissermassen ein Theil des Gerinnungssubstrates den Gegenwirkungen
des Organismus, welcher, abgesehen davon, dass er die erwihnten spalten-
den Krifte des Blutplasia dauernd aufhebt, bekanntlich auch das Ver-
mogen besitzt, die Wirkung betrichtlicher Mengen bereits im Blute frei-
gewordenen Fibrinfermentes zunichst zu paralysiren und dann rasch zu
zerstoren resp. zu eliminiren®

Diese eigentlich doch nur eine Umschreibung der gemachten Be-
obachtungen enthaltende Erklirung iiber das Ausbleiben der intravasalen
Blutgerinnung‘ in den erwidhnten Féllen, die mit so vielen rithselhaften,
dem Verstindniss kaum n#her geriickten Kréften und Schutzvorrich-
tungen des Organismus rechnet, schien mir unzuléinglich und unbefriedigend
zu sein. Ausserdem glaubte ich in den neueren chemischen Untersuchungen
iiber das Fibrinferment und das Gerinnungssubstrat im Allgemeinen viel be-
stimmtere und der experimentellen Priifung weit besser zugingliche Be-
obachtungen zu finden, um in den von mir beobachteten Fillen das so
seltene Auftreten intravasaler Blutgerinnung bei doch hochst wahrschein-
lich vorhandener hochgradiger Zerstorung von Leukocyten im Blute
niher studiren zu konnen. Ich bemerke gleich an dieser Stelle, dass
ich bei den von mir verwendeten Substanzen wohl nach der Injection
eine Verzogerung der Gerinnbarkeit, niemals aber ein vollstdndiges
Schwinden derselben beobachtet habe. Nur der Blutegelextrakt nimmt
in dieser Hinsicht eine gesonderte Stellung ein, da derselbe stets von
vornherein fiir eine Zeit lang relative Ungerinnbarkeit des Blutes
bewirkt; die Ursachen dieser Ungerinnbarkeit sollen hier nicht weiter
erortert werden, sie konnen von dem Verschwinden der Leukocyten aus
dem Blute allein nicht abhiingen, da so zahlreiche andere Substanzen,
welche eine gleich starke Leukolyse bewirken, doch keine Ungerinnbarkeit
des Blutes (beim Kaninchen) hervorrufen.

Unsere Kenntnisse iiber das Wesen des Gerinnungsvorganges haben
durch das Studium iiber den Einfluss der Kalksalze auf denselben eine
wesentliche Erweiterung erfahren. Nachdem HAMMARSTEN bereits 1875
gezeigt hatte, dass in einer Fibrinogen und Fibrinferment enthaltenen
Fliissigkeit die Gerinnung durch Hinzufiigen von Kalk befordert wird,
fand GREEN,?) dass in verdiinntem Magnesiumsulphatplasma die Ge-

1) a. a. O. 8. 30.
2) Journal of physiol. 1872. VIIL p. 354.
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rinnung durch eine Gipslsung allein ohne Hinzufiigen von Fibrinferment
bedingt werden kann. Diese Beobachtung wurde von RINGER und
SAINSBURY ') bestitigt. ARTHUS und PAGET?) zeigten weiterhin, dass
die Fibrinbildung ginzlich verhindert wird, wenn das Blut vor der Ge-
rinnung mit Kalksalze fillenden Substanzen (Oxalaten, Fluoriden) ver-
mischt wird. FREUND 3) hat beziiglich der Wirkung der Kalksalze auf
die Blutgerinnung die Meinung vertreten, dass, sobald die Blutkérperchen
an einen fremden Korper adhériren, sie an das Plasma Alkaliphosphat
abgeben; da sich nun im Plasma geloste Kalksalze vorfinden, so wird
Tricalciumphosphat gefillt, worin die Ursache der Fibrinbildung zu suchen
ist. Diese Amnschauung wurde von LLATSCHENBERGER %) und STRAUCH?®)
widerlegt und PEKELHARING ¢) fithrte den Nachweis, dass man bei einem
Kaninchen betrichtliche Mengen von Dinatriumphosphat in die Blutbahn
bringen kann, ohne dass Thrombose entsteht, und doch miisste dieses
Alkaliphosphat nach FREUND intravasale Gerinnung erzeugen.

Dass nun das HFibrinferment und anorganische Kalksalze beziig-
lich der Blutgerinnung nicht in gleicher Weise wirksam sind, ging
schon aus den Versuchen von GREEN hervor, da eine reine Fibrinogen-
16sung durch Gips allein ohne Gegenwart von Ferment nicht zur Ge-
rinnung gebracht werden kann. GREEN erhob bereits die Frage, ob im
Plasma eine Substanz vorhanden ist, welche erst durch Zusammenwirken
mit CaSo, zum Ferment wird, mithin ein Zymogen des Fermentes, auf
welche er jedoch keine bestimmte Antwort zu ertheilen im Stande war.
Erst PEKELHARING vermochte dieses Zymogen als eine Globulinsubstanz
darzustellen, aus welcher mit Hilfe eines Kalksalzes echtes Fibrinferment
gewonnen werden kann. Dieser Globulinkérper, der selbst noch kein
Ferment ist, aber mit im Blute gelst enthaltenen Kalksalzen zu Fer-
ment wird, stammt nach PEKELHARING von den Leukocyten des Blutes
ab, deren Zerfall daher, in Uebereinstimmung mit den Lehren A. SCHMIDT’S,
eine wesentliche Bedingung fiir das Zustandekommen der Blutgerinnung
ist. Aber PEKERHARING wies bereits darauf hin, dass die Blutgerinnung
verhindert werden kann, wenn das Blut mit Substanzen gemischt wird,
welche die Kalksalze binden, so dass das von den Leukocyten abstam-
mende Globulin sich mit den Kalksalzen nicht zu Ferment verbinden
kann, oder wenn die Verbindung dieses Zymogens mit den Kalksalzen
zu Ferment in irgend einer andern Weise beeintriichtigt oder verhindert
wird. Speciell fiir das Pepton konnte PEKELHARING den Nachweis

1) Ebendaselbst XI. p. 869. ‘

2) Arch. de phys. et pathol. Ser. V. T. IL p. 739.

8) Mediz. Jahrbiicher 1888. 8. 250.

4) Ebendaselbst S. 479,

5) Controleversuche z. Blutgerinnungstheorie von DR. E. FREUND. Inaug.-
Diss. Dorpat 1889.

6) Internationale Virchow-Festschrift I. S. 435,
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fiihren, dass seine gerinnungshemmende Wirkung auf der starken kalk-
bindenden Eigenschaft desselben beruht.

Es galt nun von diesem Gesichtspunkte aus zu untersuchen, ob die
Blutgerinnung bei vorhandener Leukolyse deshalb ausbleibt , weil eine
Verbindung des von PEKELHARING angenommenen Zymogens zu Ferment
mangels an gentigenden Kalksalzen nicht stattfindet, oder mit anderen
Worten, ob man nach eingetretener Leukolyse intravasale Blutgerinnung her-
vorrufen kann, wenn man fiir ausreichende Kalkzufuhr zum Blute Sorge
trigt. Dabei wird allerdings die Voraussetzung gemacht, dass nicht nur
das Pepton, sondern auch die anderen Leukolyse erzeugenden Substanzen,
eine starke kalkbindende Eigenschaft im Blute besitzen; fiir das Pepton
wurde das von PEKELHARING bereits nachgewiesen, und fiir das Nuclein
ist es wohl von vornherein im hohen Grade wahrscheinlich.

Wie PEKELHARING habe auch ich zu meinen Versuchen CaCl, ver-
wendet und zwar kam dasselbe in 1 und 29, Lésung in Anwendung.
29, Losungen werden intravends injicirt von Kaninchen schlecht ver-
tragen. Meistens tritt bereits nach 0.2 bis maximum 0.3 g plétzlicher
Herzstillstand ein (Curve I); 19, Losungen werden weit besser vertragen,
man kann bis zu 0.5 g CaCl, und dariiber injiciren, ehe Herzstillstand
eintritt. Wiabrend der Injection selbst stellt sich in der Regel Herz-
arythmie ein, die entweder bald nach der Injection verschwindet oder
lingere Zeit bestehen bleibt; bei 6fter wiederholter Injection senkt sich
allmilig der Blutdruck, auch hier kann noch oft ein Ausgleich zu Stande
kommen, doch bleibt meistens nach Injection grosserer Mengen 179/,
CaCl,-Losung der Stand des Blutdruckes ein tieferer. Man thut gut,
die Injection der 29, CaCl,-Losung nur auf jene Fille zu beschrinken,
wo bereits grosse Mengen der 19, Losung injicirt worden sind, und bei
denen man eine noch grossere Zufuhr von Fliissigkeit zum Blute ver-
meiden will. In diesen Fillen wird auch die 29, Losung weit besser
vertragen, als wenn man dieselbe gleich von vornherein in Anwendung
zieht.

Auf zwei Erscheinungen im Gefolge der CaCl, -Injection beim
Kaninchen mochte ich hier aufmerksam machen, die ich bisher, soweit
ich ermitteln konnte, nicht in der Literatur angefiihrt fand. Es wird
nimlich nach Injection wechselnder Mengen des genannten Salzes — oft
gentigen 0.2, oft erst 0.5—0.6 g Substanz — die Erregbarkeit der Hem-
mungsnerven fiir das Herz ganz bedeutend erhoht, so dass man dann
nach verhiltnissmissig schwachen und kurz dauernden Reizen, lang
dauernde Herzstillstinde auslosen kann (Curve IT und III); in einem
Falle trat unter derartigen Verhiltnissen nach einer kurz dauernden
Vagusreizung der Tod des Thieres in Folge des andauernden Herzstill-
standes ein (Curve I1V).

Eine zweite auffillige Erscheinung nach der Injection des Kalk-
salzes ist die hochgradige Erh¢hung der Erregbarkeit des Herzmuskels,
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die sich regelmissig einstellt. Ist nimlich in Folge Injection grosserer
Mengen des Salzes Herztod eingetreten, so stellen sich am blossgelegten
Herzen oft lange Reihen abortiver aber vollstindig coordinirter Herz-
schliige, oft zu langen Gruppen vereinigt, ein, die meistens recht lange
bestehen bleiben und dann in wechselnder Weise verschwinden konnen.
Auch am ausgeschnittenen, ja sogar an dem in Wasser liegenden Ka-
ninchenherzen, konnen derartige spontane oder durch mechanische Reize
hervorzurufende Contractionen lingere Zeit bestehen bleiben. Liésst
man das Herz wiahrend dieser Zeit seine Contractionen verzeichnen, so
kopnen sehr verschiedenartige Formen periodischer Herzthitigkeit zur
Beobachtung kommen. Curve V stellt eine der lingsten Perioden dar,
die beobachtet wurde. Analoge Erscheinungen treten auch dann ein,
wenn sich im Gefolge der sofort ndher zu besprechenden Versuche nach
der Injection der Kalksalze intravasale Blutgerinnung einstellte. Hs ist
wichtig zu bemerken, dass TInjection des Kalksalzes allein niemals
Thrombose an irgend einer Stelle des Gefisssystems hervorrief.

Die Veréinderungen der Athmung nach Injection des Kalksalzes
treten meistens als Verflachung und bei grosseren Mengen als Erloschen
derselben in Beobachtung; ich habe dieselben nicht weiter verfolgt.

Wurde nun durch eine der genannten Substanzen Leukolyse be-
wirkt und nachtriiglich das Kalksalz in die Blutbahn injicirt, so trat
regelmissig intravasale Blutgerinnung ein, die sich in den meisten Fillen
von der Injectionsstelle an der vena jugularis ext. dextra ausgehend in
die vena subclavia und vena cava superior bis in den rechten Vorhof
und Ventrikel, in die Lungengefisse, oft auch noch in den linken Ven-
trikel und die Aorta ascendens, sogar in die vena cava inferior bis in
die Hohe der Portalvene verfolgen liess, tiefer nach abwirts wurde
weder im Arterien- noch im Venensystem jemals eine Thrombose ge-
funden. In einzelnen Fillen war die Thrombose nicht so ausgebreitet
und beschrinkte sich meistens auf die Pulmonalgefisse, in denen dann
entweder grossere oder kleinere verzweigte Pfropfe nachgewiesen werden
konnten; in drei Féllen wurden ausschliesslich Thrombosen des Hirn-
sinus constatirt. In den F#llen ausgedehnter Thrombose war in der
Regel das rechte Herz prall mit dem Gerinnsel ausgefiillt, wihrend im
linken Herzen, wenn iiberhaupt, nur wandstindige, den Ventrikel oder
Vorhof nicht ganz ausfiillende Gerinnsel vorhanden waren.

Genauer gepriift wurden mit Bezug auf den Eintritt intravasaler
Gerinnung nach Zufuhr von Kalk folgende Substanzen: Hemialbumose,
Pepton, Pepsin, Nuclein, Curare, Pyocyaneusprotein und Tuberculin.
Dabei ist es fiir den Eintritt der Thrombose gleichgiltig, ob man zuerst
die Leukolyse erzeugende Substanz und nachher das Kalksalz, oder ob man
umgekehrt zuerst das Kalksalz und nachher einen der genannten Korper
in das Blut injicirt. Ich wihlte aber doch meistens den ersteren Modus
der Injection, weil man dabei sich leichter vor den deletiiren Folgen
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des Kalksalzes allein schiitzen kann. Injicirt man namlich zuerst das
Kalksalz in das Blut, so kann es bei der ungleichen Menge des Kalk-
salzes, welche verschiedene Kaninchen mit Bezug auf ihre Herzthitigkeit
vertragen, vorkommen, dass man Herzstillstand durch das Kalksalz allein
hervorrufen kann, ehe tiberhaupt die Injection der leukolytischen Sub-
stanz vorgenommen wurde ; in einem solchen Falle fehlt dann die Thrombose.
Bei der umgekehrten Reihenfolge der Injektionen habe ich ein solches Vor-
kommniss in der Regel nicht beobachtet,in der Ueberzahl der Fille wurde dann
mehr oder weniger ausgedehnte Thrombose gefunden. Die Menge des.
Kalksalzes die dabei zur Verwendung kam, war in der Regel kleiner
als jene frilher angegebene, welche zur Erzielung des Herztodes durch
Ca Cl, allein erforderlich war. Allein bei den verhiltnissmiissig weiten
Grenzen, innerhalb deren dieser Werth bei den verschiedenen Thieren
schwankend gefunden wurde, wird es allerdings in jedem einzelnen Falle
ohne genauere Untersuchung nicht moglich sein zu entscheiden, ob der
eingetretene Herztod Folge der Thrombose allein ist, oder inwiefern
hieran auch das injicirte Kalksalz betheiligt ist. Ks kann thatstichlich
auch nach vorausgegangener Leukolyse Herztod durch das Kalksalz allein
eintreten, ohne dass es zur Thrombenbildung gekommen ist. Das sind
eben jene Fille, bei denen auch nach der Injection des Kalksalzes keine
Thrombose eintritt. Wenn man aber dafiir Sorge trigt, dass bei der
nachtriglichen Injection des Kalksalzes nicht durch zu briiske In-
jection der Salzlosung oder durch Einfilhrung einer zu grossen Menge
des Salzes auf einmal das Herz geschiidigt wird, so kann man das Ein-
treten der Thrombose mit grosser Regelmiissigkeit erwarten. Ich in-
jicirte stets nur 6—8 cem der 19/, Liosung unter sehr schwachem Druck, wo-
rauf meistens eine Pause von 3—5 Minuten eingeschaltet wurde, ehe die
nichste Injection nachfolgte. Auf diese Weise erhielt ich die intensiv-
sten Formen der Thrombose bei Nuclein, Pepsin, Hemialbumose,
Pyocyaneusprotein, schwichere Formen bei Pepton, Curare und Tuber-
culin. Wie bereits erwihnt wurde, habe ich bei Injection von Pepsin
und Pyocyaneusprotein (das an und fiir sich bei grosserer Menge stark
drucksenkend wirkt) ohne Hinzuthun des Kalksalzes in einigen Fillen
Thrombose erzielt. Auch bei der Injection von Nuclein allein habe ich
in einem Falle, allerdings erst nach der Einfihrung grosserer Mengen
(0,5 gr.) Thrombose im rechten Herzen erzielt; durch Injection von
0,2—0,3 gr. Nuclein in das Kaninchenblut erhielt ich niemals Throm-
bose, ebensowenig wie nach Injection der anderen frither genannten Sub-
stanzen fiir sich allein, dieselbe trat aber ein, sobald nachtriiglich noch
Kalksalze in das Blut eingefiihrt wurden, LILIENFELD ') hat in jlingster
Zeit dem Nuclein eine bedeutsame Rolle fiir den Gerinnungsprozess zu-
geschrieben, da er im Stande war im fermentfreien Salzplasma durch

1) Verhandlgn. d. physiol. Ges. zu Berlin. 1. April 1892.
Léwit, Studien zur Physiologie und Pathologie des Blutes und der Lymphe, 7
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Hinzufiigen einer Losung von Leukonuclein Gerinnung zu erzeugen.
Ich will vorliufig auf diese coagulative Bedeutung des Nucleins nicht
ndher eingehen.

Hat man  nach vorausgegangener Leukolyse bereits eine grossere
Menge des Kalksalzes in die Blutbahn eingefiihrt, so beobachtet man
hiufig, dass am Ende einer solchen Injection oder im Verlaufe derselben
plétzlich langsame Pulse oder geradezu ein voriibergehender Herzstill-
stand eintritt, der ganz den Eindruck einer .durch Vaguserregung be-
dingten Herzpause macht (Curve VI). Solche Pausen und Verlang-
samungen konnen auch ofter hinter einander spontan folgen oder -jedes-
mal eintreten, sobald nur wenige Tropfen der Salzlosung injicirt werden
(Curve VII). Es kommen derartige Pausen auch dann zur Beobachtung,-
wenn map zuerst das Kalksalz und nachtréglich erst die leukolytische
Substanz in das Blut einfiihrt (Curve VIII). Da nun diese Verinde-
rungen der Schlagfolge des Herzens in der Regel in jener Periode auf-
treten, wo die frither besprochene hochgradige Steigerung der Erregbar:
keit der Herzhemmungsfasern nachgewiesen werden kann, so liegt die
Vermuthung nahe, dass die soeben erwihnten Pausen und die verlang-
samte Schlagfolge des Herzens (Curve VI—VIII) den Ausdruck einer
durch eine beginnende Herz- oder Pulmonalthrombose ausgelésten sen-
sibeln Erregung innerhalb Herz oder Lungen darstellt, welche reflecto-
risch zu einer Vagusreizung fiihrt. KEs sind ja schon unter normalen
Verhéltnissen analoge Erscheinungen am Herzen nachgewiesen worden
(FrRANCOIS FRANK),') wodurch die obige Vermuthung unter Verhilt-
nissen, wo eine hochgradig gesteigerte Erregharkeit der Herzhemmungs-
fasern vorliegt, eine Stiitze zu erfahren scheint. Allein es ist mir
vorldufig nicht gelungen einen sichern Beweis fiir diese Vermuthung bei-
zubringen. Wohl kann man sich davon iiberzeugen, dass eine unter den
genannten Bedingungen ausgelste Herzpause oder die Verlangsamung
der Schlagfolge durch rasche Durchschneidung beider nervi vagi am
Halse aufgehoben wird, allein anderseits kann auch nach Durchschnei-
dung beider nervivagi unter den genannten Verhéltnissen eine ganz ana-
loge Verlangsamung oder Sistirung der Herzthitigkeit ausgelost werden.
‘Wiihrend es also einsereits wohl als wahrscheinlich bezeichnet werden kann,
dass unter Verhiltnissen, wo eine beginnende Thromhosirung im Herzen
oder in den Lungengefiissen vorausgesetzt werden darf, eine auf Vagus-
erregung beruhende Verlangsamung oder Aufhebung der Herzthitig-
keit eintreten kann, wird man sich doch nicht mit Sicherheit iiber diesen
Punkt aussprechen konnen,. weil 1) die Moglichkeit zu berticksichtigen ist,
dass die geschilderten Verinderungen der Herzthitigkeit allein durch dag
Kalksalz und die durch dasselbe bedingte Erregbarkeitssteigerung der

1) Travaux du laboratoire de M. MAREY. T. IV. 1878—1879. Paris 1880.
p. 281 s.
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Herzhemmungsfassern bedingt werden, und weil 2) das Absterben des
Herzens auch nach Durchschneidung beider nervi vagi unter analogen
Erscheinungen erfolgen kann. Immerhin wird die Moglichkeit im Auge
zu behalten sein, dass bei gesteigerter Erregbarkeit der Herzhemmungs-
fasern Thrombenbildung im Herzen oder in den Lungen zu einer reflek-
torisch ausgelosten Aenderung der Schlagfolge des Herzens Veranlassung
geben kann, die aber verschieden von jener von HERING ) und KNOLL %)
beschriebenen durch die reflektorische Beziehung zwischen Lunge und
Herz bedingten Veréinderung der Schlagfolge des Herzens verliuft.

Fiir die Lehre von der Thrombose ergiebt sich aus den hier mit-
getheilten Versuchen, der, wie ich glaube, beachtenswerthe Hinweis, dass
selbst hochgradiger Zerfall der weissen Blutkorperchen nicht unbedingt
die Gefahr einer intravasalen Blutgerinnung nach sich ziehen muss. Nur
wenn, auf Grund der Anschauung von PEKELHARING, nach dem Zerfall der
Leukocyten bei ausreichender Mitwirkung von Kalksalzen die Bildung
des Gerinnungsfermentes aus den zerfallenen Leukocyten ermoglicht wird,
ist auch die Gefahr der Blutgerinnung eine unabweisliche geworden.

Leukocytenzerfall fiir sich allein muss noch nicht zur Blutgerinnung
fiihren.

VIII. Leukolyse und Blutplittchen.

Die Untersuchung des Kanichenblutes nach der Injection des Blut-
egelextraktes gab Veranlassung "einige interessante Beobachtungen iiber
die Blutplittchen anzustellen. Es stellte sich namlich heraus, dass das
unmittelbar nach der Injection untersuchte Blut in zahlreichen Fllen
vollstéindig plattchenfrei war, in vereinzelten Fillen aber nur noch sehr
sparliche Plittchen enthielt. Es bestand also nach der Injection des Blut-
egelextraktes in dem gelassenen ungerinnbaren oder doch nur langsam
gerinnbaren Blute neben der Leukolyse auch Plattchenlosigkeit; es
musste nun sofort untersucht werden, ob diese Plittchenlosigkeit auch
bei den andern leukolytischen Substanzen vorhanden war. Von dem
Standpunkte B1zz0ZERO’s lag ja gewiss die Vermuthung nahe, dass die
genannten Substanzen, wie sie im Blute die Lieukocyten zerstoren, auch
die im Blute vorhandenen nach der Ansicht BiZZOZERO’s préformirten
Blutplittchen auflosen.

In dieser Beziehung ist nun zu bemerkén, dass die Plittchenlosigkeit
im Blute nur nach der Injection des Blutegelextraktes, nicht aber nach

1) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien 1871. Bd. 64. II. Abthlg. 1.
2) Naturw. Jabrbuch ,Lotos“. ‘Prag 1881. Bd. IL. S. 9. S.-A.

T
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der Injection der iibrigen leukolytischen Substanzen zu constatiren ist,
bei denen vielmehr im Blute ein vollstandlg normales Verhalten der
Plittchen, oft sogar eine entschiedene Zunahme derselben nachweislich
ist. Im hohen Grade vermehrt fand ich die Blutplidttchen stets, sobald
im Blute bereits Leukocytose vorhanden war, dann liegen sie im Pri-
parate meist zu mehr oder minder grossen Haufen, Plittchenthromben
dhnlich, beisammen.

Die Plittchenlosigkeit des Blutes nach der Injection des Blutegel-
extraktes hingt also nicht von der Leukolyse ab, da eine grosse Anzahl
leukolytischer Substanzen zwar Auflésung der Leukocyten aber nicht
der Blutplittchen bewirkt. Hilt man nun aber an der Anschauung
von B1zz0ZERO fest, dass die Plittchen ein priformirtes Formelement
des Blutes darstellen, so wire es immerhin denkbar, dass nur der Blut-
egelextrakt, nicht aber die andern Substanzen, dieses Element zur Auf-
16sung bringt, da er moglicher Weise gewisse die Blutpldttchen l6sende
Stoffe enthalten konnte, welche in den andern Substanzen nicht vorhanden sind.

Ich halte nun die Entscheidung dieser soeben aufgeworfenen Ver-
muthung vor der Hand fiir aussichtslos, glaube aber durch eine Reihe
von Beobachtungen an diesem plittchenfreien Blute Erfahrungen ge-
sammelt zu haben, die mir mit der Auffassung der Blutplittchen als
eines priaformirten Bestandtheiles, als das dritte Formelement des Blutes,
nicht vereinbar erscheinen. |

Untersucht man das stromende Blut des Kaninchens zu verschiedenen
Zeiten nach der Injection des Blutegelextraktes, so zeigt es sich, dass bei
einzelnen Thieren schon 10—15 Minuten, bei anderen jedoch erst 1—2
Stunden nach der Injection im Blute wieder Plittchen anzutreffen sind,
und zwar anfangs ganz isolirte, spiter K in Gruppen von 3—6—10 bel-
sammen liegend und endlich wieder jene meist grossen und dichten
Haufen, die im normalen Kaninchenblut so regelmiissig anzutreffen sind.
Da ich mich davon iiberzeugt habe, dass die Plittchenlosigkeit des
Blutes linger anhilt, wenn der Blutegelextrakt mit 0,7%, Kochsalz-
losung statt mit Wasser hergestellt wird, so habe ich fiir diese Versuche
nur den mit Kochsalzlosung hergestellten Extrakt verwendet; es sind
mir aber auch hierbei Thiere unter die Hand gekommen, bei denen die
Pléttchenlosigkeit nach 15—20 Minuten verschwunden war.

Es lasst sich nun ein bestimmter Zusammenhang zwischen dem Ver-
schwinden und Wiedererscheinen der Pliittchen im Blute und dem Ver-
schwinden und Wiedererscheinen der Gerinnbarkeit des Blutes nicht fest-
stellen. Die Gerinnbarkeit des Kaninchenblutes verschwand nach der Ip-
Jection des Extraktes {iberhaupt nicht vollstéindig, es blieb in einzelnen Fillen
nur 1—2 Stunden vollsténdig fliissig, worauf dann zunéchst Gerinnselbildung
an der Wandung des Grefiisses und nach einigen weiteren Stunden erst die
Bildung eines festen Blutkuchens im Glase erfolgte. In anderen F4llen
blieb das Blut 10—15 Stunden vollstindig fliissig, worauf dann langsame
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Gerinnung in analoger Weise eintrat, immer habe ich das Eintreten
einer wenn auch oft sehr verspiteten, oft auch nur theilweisen Ge-
rinnung feststellen konnen. Das Wiedererscheinen der Plittchen im
Blute kann nun zu einer Zeit constatirt werden, wo noch sehr langsame
Grerinnbarkeit des Blutes besteht, wo sich die unmittelbar nach der In-
jection bestehenden Verhiltnisse der Gerinnbarkeit des Blutes kaum
merklich geiindert haben; es kann also ein Zusammenhang der Er-
scheinungen nach dieser Richtung hin nicht vorausgesetzt werden.

Das Wiedererscheinen der unmittelbar nach der Injection aus dem
Blute verschwundenen Plittchen im stromenden Blute kann vom Stand-
punkte der Auffassung Bizz0zERO's iiber die- Bedeutung der Blut-
plittchen dahin gedeutet werden, dass im Blute allmilig eine Neu-
bildung dieser durch die Injection zerstérten Formelemente erfolgt.
Thatséichlich hat auch Bizzozero?) selbst vor kurzem Beobachtungen
mitgetheilt, die er selbst im Sinne einer Neubildung dieser vielum-
strittenen Elemente im Blute gedeutet hat. Wenn er Hunden zu wieder-
holten Malen Blut entzog, und dasselbe nach Defibrinirung wieder in die
Blutbahn brachte, so stellte sich allmilig ein Zustand des Blutes ein,
in -welchem dasselbe ungerinnbar und seiner Plittchen vollstindig oder
nahezu vollstindig beraubt war. Die Neubildung der Pléttchen im
Blute erfolgt in diesen Féllen nach BizzoZERO sehr schnell, da nach
fiinf Tagen bereits die normale Menge der Plittchen im Blute, oft eine
noch grossere Menge, nachweisbar ist. Nach B1zz0ZERO handelt es sich
hierbei um einen Wiederersatz, eine Regeneration verschwundener Form-
elemente des Blutes, ebenso wie zerstorte rothe und weisse Blutkérperchen
im Blute wieder neugebildet werden.

Aber die durch die Injection des Blutegelextraktes im Blute zer-
storten Blutpléittchen erscheinen nach einiger Zeit nicht nur im stromen-
den Blute, sondern auch in dem im Standgefiisse sich selbst {iberlassenen
Blute wieder. Wenn man nimlich das nach der Injection vollstindig
plittchenfreie Blut nach einiger Zeit aus dem gleichen Standgefdsse
untersucht, so constatirt man regelmissig das Wiedererscheinen von
Plittchen in demselben, das ohne jeden #ussern Eingriff nach einer bei
den verschiedenen Thieren sehr wechselnden Zeit eintritt. Der pléttchen-
freie Zustand des gelassenen Blutes kann bis zu einer Stunde bestehen
bleiben, iiber diese Zeit hinaus konnte dieser Zustand in keinem Ver-
suche ermittelt werden; bei andern Thieren hilt er nur 10—15 Minuten
an. Das Wiedererscheinen der Plittchen im gelassenen Blute erfolgt
unter den gleichen Erscheinungen, die frither fiir das strémende Blut
angefiihrt wurden. Erneuerte Injection von Blutegelextrakt in das Blut
kann zwar, wie. auch von anderer Seite angegeben wird, die wieder-

1) Internationale Beitrige z. wiss. Mediz, Festschrift R. VIRCHOW gewidmet.
Bdo Io So 14fn Sn'A-’



102 Dr. M. Lowit.

hergestellte Gerinnbarkeit des Blutes auch beim Kaninchen neuerdings
verlangsamen, die wiedererschienenen Plittchen des stromenden Blutes
scheinen aber durch die erneuerte Injection nicht beeinflusst zu werden.!)
Ich habe wenigstens in einem Falle, eine grossere Anzahl von Be-
obachtungen stehen mir hieriiber nicht zu Gebote, als nach einer voraus-
gegangenen Blutegelextraktinjection im stromenden Blute neuerdings
Blutplittchen erschienen waren, diese nach einer erneuerten Injection
des gleichen Extraktes nicht wieder verschwinden gesehen.

Es kann also das Wiedererscheinen der Blutpldttchen auch ausser-
halb des Organismus unter ganz analogen Verhéltnissen wie im Organis-
mus selbst erfolgen, es ist mithin das Wiedererscheinen derselben im
gelassenen Blute gewiss als Beweis dafiir anzusehen, dass zu ihrem
‘Wiedererscheinen solche Bedingungen geniigen, die sich ausserhalb des
Organismus entfalten kénnen. Von diesem Gesichtspunkte aus erscheint
mir schon eine Parallelisirung der Blutplittchen mit den rothen und
weissen Blutkédrperchen unzuliissig. Eine Neubildung rother und weisser
Blutk6rperchen ausserhalb des Organismus ist bisher nicht constatirt
worden, und will man trotzdem das Wiedererscheinen der Plittchen im
gelassenen Blute als eine Neubildung oder eine Regeneration bezeichnen,
so bleibt wohl nichts anderes iibrig, als diesen Gebilden eine ganz ex-
ceptionelle Stellung unter den iibrigen Formelementen des Organismus
einzurdumen.

Allerdings konnte man, von der Auffassung ausgehend, dass die
Blutplitichen préformirte Gebilde des Blutes darstellen, immer noch die
Annahme machen, dass diese Gebilde durch den Blutegelextrakt zwar zer-
stort werden, dass sie aber allmilig auch im gelassenen Blute ohne
eigentliche Neubildungsprozesse, sondern durch ein Ausfallen der viel-
leicht nur geldsten Formelemente wieder erscheinen. Diese Annahme
wiirde sich bereits in einem gewissen Sinne der von mir vertretenen Auf-
fassung iiber die Bedeutung der Blutplittchen nihern, sie wiirde aber
immer noch zur Aufstellung einer eigenartigen (attung von Form-
elementen des Organismus fiibren, die nach ihrer Zerstorung oder Auf-
losung ausserhalb des Korpers wieder ausfallen konnen. Eine solche
Annahme scheint mir vorliufig so hypothetischer Natur zu sein, dass
ich auf dieselbe nicht weiter eingehen zu sollen glaube.

Dagegen stehen die hier mitgetheilten Beobachtungen mit der von
mir vertretenen Anschauung iiber die Bedeutung der Blutplittchen,?)
soweit ich zu urtheilen vermag, in guter Uebereinstimmung. Ich habe
andernorts die Griinde fiir die Auffassung beigebracht, dass die Blut-
plittchen im strémenden Blute nicht préformirt sind, dass sie aber in
demselben bei verschiedenartigen Storungen der normalen Circulations-

1) Die Gerinnbarkeit der Lymphe nach Blutegelextraktinjektionen fand ich bej
Kaninchen nicht verindert.

2) Vgl. Centralbl. f. allg. Pathol. etc, Bd. IL. 1891. 8. 1058,
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bedingungen, und im gelassenen Blute sofort auftreten und ihrer chemischen
Beschaffenheit nach als ein aus dem Blutplagma ausgefillter oder aus
den Leukocyten entstandener, in seinen Reaktionen etwas modificirter
Globulinkirper aufzufassen sind. Ich habe nun schon bei einer andern
Gelegenheit 1) nach Versuchsbedingungen gesucht, welche es ermdglichen
sollten, den plittchenfreien Zustand des unter normalen Verhiltnissen
stromenden Blutes auch ausserhalb des Organismus sichtbar zu machen,
habe aber dieses Postulat nur zum Theile erreicht. Ich glaube nun in
dieser Bez1ehung die hier mitgetheilten Beobachtungen iiber die durch
Blutegelextraktinjectionen ermdglichte Erzielung eines auch ausserhalb des
Organismus plittchenfreien Blutes den damaligen Versuchen anreihen zu
diirfen. Nach meiner Auffassung verhindert der Blutegelextrakt, ganz
‘abgesehen von seiner Einwirkung auf die Leukocyten, die Ausfillung
der Blutplittchen auch im gelassenen Blut und ermoglicht es ein plittchen-
freies Blut auch ausserhalb des Organismus zu erhalten. Allein diese
Wirkung des Extraktes schwindet sowohl im stromenden als im ge-
lassenen Blute nach einiger Zeit und die Plidttchen werden dann zuerst
in geringer, spiter in grosser Zahl wieder aus dem Blute ausgefillt.
Ich halte diese Auffassungsweise fiir keine gesicherte Erklirung, sie soll
nur zeigen, dass der plittchenfreie Zustand des gelassenen Kaninchen-
blutes nach der Injection des Blutegelextraktes und das Wiedererscheinen
der Plittchen in diesem ohne Zwang mit der Annahme vereinbar ist,
dass die Blutplittchen keine prixistirenden Formelemente des Blutes
darstellen. Als eine wesentliche Stiitze dieser soeben entwickelten An-
schauung sehe ich auch die Angabe von DICKINSON?) an, dass im Blut-
egelextraktblute das A-Fibrinogen von WGOLDRIDGE nicht angetroffen
wird ; dieses A-Fibrinogen ist aber, wie WOOLDRIDGE ?) selbst bereits ge-
funden hatte, hochst wahrscheinlich identisch mit der Blutplittchen-
substanz.

In letzterer Zeit ist von LILIENFELD %) eine neue Anschauung iiber
die Bedeutung der Blutplittchen entwickelt worden, auf welche hier
allerdings nur in einzelnen Punkten eingegangen werden soll.
LiLiENFELD wendet sich entschieden gegen meine Beweisfiihrung, dass
die Blutplittchen ausgefilltes und in bestimmter Weise modificirtes
Globulin darstellen, und deutet zum Theil auf mikrochemische, zum
‘Theil auf histologische Befunde gestiitzt, die Blutplidttchen als Abkémm-
linge der Leukocytenkerne, sie bestehen nach seinen Untersuchungen
aus Nuclein, und werden dementsprechend als Nucleinplittchen be-

zeichnet.

1) VIRCHOW’s Archiv S. 117, 545.

2) a. a. O.
3) DU BOIS-REYMOND’s Archiv 1883. S. 389. Festschrift fiir C. LUDWIG.

Leipzig 1887. S. 221. Die Gerinnung des Blutes. Leipzig 1891. S. 51.
4) DU BOIS- REYMOND's Archiv 1892. 8. 115.
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Ich muss mich zunichst gegen die Bemerkungen wenden, die LILIEN-
FELD gegen meine Beweisfiilhrung iiber die chemische Natur der Blut-
plittchen macht. Einzelne meiner Angaben sind von LILIENFELD un-
richtig citirt, andere unrichtig aufgefasst, und einzelne fiir meine Beweis-
fiilhrung gewiss nicht unwesentliche Angaben sind #iberhaupt nicht beriick-
sichtigt worden.

Auf S. 124 schreibt LILIENFELD: ,,Um eine Auflosung der Platt-
chen in den betreffenden Salzlosungen handelt es sich nach LOWIT’S An-
sicht einfach darum nicht, weil man bei Uebertragung der Plittchen
mittels Glaswollfiden aus stark salzhaltigem in schwach salzhaltiges Blut
keine Auflosung der Plittchen in erheblichem Maasse constatiren kann.*

Die Stelle, auf die sich LILIENFELD hier bezieht, lautet wortlich 1):
,,Dass es gich in den soeben erwdhnten Versuchen nicht um eine Auf-
16sung von im Blute vorhanden gewesenen Blutplittchen gehandelt haben
kénne, kann durch Uebertragung von Pléittchen in die 10—25 9, NaCl-
Lisung in der frither erwihnten Weise leicht nachgewiesen werden. Die
einmal gebildeten Blutpldttchen sind thatséichlich in den genannten
Losungen unloslich — —¢ Meine Beweisfiihrung basirt also darauf, dass
die einmal gebildeten Plittchen des Blutes in den genannten Salzlésungen
unlslich sind, nicht aber, wie LILIENFELD unrichtig citirt, darauf, dass
Blutplittchen aus stark salzhaltigem Blute in schwach salzhaltigem Blute
nicht 16slich sind.

Auf der gleichen Seite unten theilt LILIENFELD mit, dass ich in dem
fermentfreien Salzplasma vom Hund und Kaninchen alle Plittchen als
rundliche, vollkommen homogene (Gebilde beschrieben habe. ,,Es ist dies
fir LOWIT Grund genug anzunehmen, dass die Granulirung der Plitt-
chen der Ausdruck einer morphologischen und chemischen Alteration sei.”
Auch das ist unrichtig und unvollstindig wiedergegeben. Die Griinde, welche
fiir diese Auffassung entscheidend waren, sind weit mannigfacher als es nach
LILIENFELD zu sein scheint. 1) Konnte ich nachweisen, dass im fermentfreien
Salzblute und im fermentfreien Peptonblute — letzteres wird von LILIEN-
FELD gar nicht erwihnt — alle Plittchen, so weit sie einer genauen Be-
obachtung zuginglich sind, als homogene scheiben- oder tropfenartige
Gebilde nachgewiesen werden konnen, welche die wesentlichen Reaktionen
des Gllobulins ergeben. 2) Konnte ich nachweisen, dass diese homogenen
Plittchen im Blute wahrscheinlich nicht priexistiren konnen, da sie in
dem auf Korpertemperatur erwirmten Peptonblute 16slich sind. 3) Konnte
ich nachweisen, dass diese homogenen Plittchen, sobald im Blute Fer-
mententwicklung zu Stande kommt, an einem Theile ihrer Substanz eine
deutliche Granulirung aufweisen, wobei eine theilweise Aenderung der
urspriinglich vorhandenen Léslichkeitsverhsiltnisse eintritt. 4) Konnte
ich nachweisen, dass auch kiinstliche Globulinniederschliige in Form und

1) Sitzber. d. K. Akad. d. Wiss. in Wien. 1884. Bd, 95. IIL. Abthlg. S. 90.
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.Aussehen mit den Blutpléttchen iibereinstimmen, und dass durch Fer-
menteinwirkung auch jene eine analoge Veréinderung ihrer morphologischen
und zum Theil auch ihrer chemischen Beschaffenheit erleiden, wie sie fiir
die Blutplittchen ]oeschriebeh wurde. Allerdings meint LILIENFELD,
dass diese letzteren Angaben durch LAKER entkriiftet wurden, aber er
iibersieht, dass ich auf die Unhaltbarkeit der Finwendungen von LAKER
bereits an einem andern Orte hingewiesen habe.?)

Die Annahme einer chemischen und morphologischen Alteration der
Blutplittchen, als deren sichtbarer Ausdruck die sogenannte ,,sternférmige
Verschrumpfung® der Plittchen anzusehen ist, beruht daher auf einer
Reihe von Griinden, die von LILIENFELD entweder gar nicht oder nur
theilweise berficksichtigt wurden. LILIENFELD fasst die Griinde, die
nach seiner Auffassung gegen die Globulinnatur der Plittchen sprechen,
in drei Punkten zusammen, auf die ich etwas niher eingehen muss.

1) LILIENFELD meint, dass die Bezeichnung ,,Globulin® iiber die
chemische Natur eines Eiweisskorpers nur wenig aussagt. Ohne hierauf
niher einzugehen, bemerke ich nur, dass auch ich mich bei der Bezeich-
nung der Blutplittchen als aus Globulin bestehenden scheibenformigen
Gebilden ausschliesslich von den die Lislichkeitsverhiltnisse dieser Ge-
bilde betreffenden Reaktionen habe leiten lassen; auf die chemische
Zusammensetzung dieses FiweisskGrpers bin ich iiberhaupt nicht ein-
gegangen.

2) Es ist nach LILIENFELD nicht einzusehen, wodurch die Plittchen,
falls sie aus Rlobulin bestehen, veranlasst werden sollen, sich als solche
auszuscheiden, da die Globuline doch im Blutplasma gelGst sind. Meine
Auffassung geht ja gerade dahin, dass eine Ausfillung dieser Korper
im Blute, so lange dasselbe sich unter normalen Verhiltnissen befindet,
nicht stattfindet, dass dieselbe erst eintritt, sobald das Blut unter ab-
norme Bedingungen gebracht wird. Ich habe an verschiedenen Stellen
meiner diesen Gegenstand betreffenden Arbeiten die Frage nach der Ur-
sache dieser Ausfillung beriihrt, ohne-allerdings eine erschépfende Ant-
wort auf dieselbe geben zu konnen. Aber aus dem Umstande, dass wir
die Verhiltnisse, welche das Awusfillen der im Blute gelost enthaltenen
Globuline bewirken konnen, noch nicht iiberblicken, folgt noch
nicht, dass diese Substanzen iiberhaupt nicht ausfallen konnen, zumal
wenn es gelingt im Blute Gebilde nachzuweisen, welche unter Einhaltung
gewisser Bedingungen die wesentlichsten Reaktionen der Globuline geben.

3) Nach LiLIENFELD’s Darstellung hitte ich diejenigen Reaktionen,
auf die ich meine Schiisse aufbaue nur an Plédttchen angestellt, welche
vorher der Einwirkung von Salzlésungen ausgesetzt waren, wodurch
eine Aenderung der Lidslichkeitsverhsltnisse dieser zarten Gebilde hervor-
gerufer sein konnte. Diese Angabe ist nicht richtig, da ich an den

1) Archiv f. experim. Pathol. etc. XXXIII S. 1.
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Plittchen aus dem Peptonblute die gleichen Reaktionen erhielt. Nun ist
das Peptonblut gewiss kein normales Blut, aber meine Untersuchungen
hatten ja gerade ergeben, dass die Globulinnatur der Blutplittchen nur
dann erkannt werden kann, wenn es gelingt, die Fermententwicklung und
die Einwirkung desselben auf die Plittchen hintanzuhalten. Das ist aber im
normalen (nicht gesalzenen) Blute bisher nicht gelungen, ') und ich musste
daher, wennich tiber diechemische Beschaffenheit der Plittchen beiAusschluss
der Fermententwicklung Aufschluss erhalten wollte, zu solchen Versuchs-
bedingungen greifen, welche diese Entwicklung moglichst hintanzuhalten
gestatten. Ich hielt nun seinerzeit und halte auch heute noch die Auffas-
sung fiir gerechtfertigt, dass der Schluss auf die chemische Beschaffenheit
der Plittchen im fermentfreien Zustande des Blutes sich weit mehr der
Wahrheit nithern diirfte, als jener, der sich auf die Untersuchung der
Plittchen unter Verhiltnissen stiitzt, wo dieser Zustand nicht hergestellt
wurde. Diesem Postulate habe ich durch meine Versuche zu entsprechen
getrachtet und unter diesen Versuchsbedingungen treten an den Platt-
chen die Lioslichkeitsverh#ltnisse der Globuline; mithin doch die Globulin-
natur derselben hervor. Die differenten Reaktionen, die LILIENFELD an
seinen Plittchen im ,(frischen Zustande* erhielt, die in einzelnen nicht
unwesentlichen Punkten von den von mir angegebenen Reaktionen ab-
weichen, fiihre ich der Hauptsache nach auf diesen von LILIENFELD nicht
beachteten Umstand zuriick.

Aber LILIENFELD stiitzt seine Anschauung, dass die Blutpldttchen
als Nucleinpldttchen aufzufassen sind, noch auf andere als auf mikro-
chemische Untersuchungen. Auf die Beobachtung LILIENFELD’s, dass
aus Spermatozoén im kalt filtrirten Pferdeblutplasma mit den ,,Nuclein-
plittchen* iibereinstimmende Gebilde abgespalten werden konnen, glaube
ich kein grosseres (Gewicht legen zu sollen. Mehr Bedeutung ist wohl
den Beobachtungen von LILIENFELD beizulegen, auf Grund deren die
Blutplittchen als Abkommlinge der Leukocytenkerne bezeichnet werden,
und das coagulative Vermtgen der Leukocyten, welches man bisher dem
Zellenleib derselben zuschrieb, auf ihren Zellenkern iibertragen wird.?)
Aber ich kann auch die Beweiskraft der von LILIENFELD als Stiitze dieser
Annahme beigebrachten Beobachtungen, insofern sie sich auf das Ver-
halten der Leukocytenkerne bei der Blutgerinnung beziehen, ebenso wie
GRIESBACH ?) nicht anerkennen. Ich kann mich, auf die Einwendungen
GRIESBACH’s verweisend; denen ich mich vollkommen anschliesse, in
dieser Beziehung kurz fassen. Jedermann der sich mit dem morpho-
logischen Verhalten ‘der Leukocyten bei der Blutgerinnung eingehender

1) Ueber die Beschaffenheit der Plittchen im Blutegelextraktblute soll bei einer
anderen Gelegenheit Mittheilung gemacht werden.

2) Verhandlgn. d. physiol. Ges. in Berlin 1. April 1892, DU BOIS' Archiv
1892. S. 172.

3) Centralbl, f. mediz. Wiss. 1892, Nr. 27.
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beschiiftigt hat, wird es leicht bestiitigen konnen, dass gerade die Leuko-
cytenkerne ihrem Aussehen und ihrem tinctoriellen Verhalten nach wih-
rend und nach der Gerinnung so gut wie gar keine Veridnderungen erleiden
wihrend das Zellprotoplasma, wie ja auch LILIENFELD zugeben muss, in
den Anfangsstadien, ,ausgefressene Rinder* zeigt, und spater ganz ver-
schwinden kann, so dass vollkommen nackte Kerne vorliegen. Die Gegen-
wart der zahlreichen nackten Leukocytenkerne, die man im Fibrinnetz
eingeschlossen findet, kann doch nicht als ein Beweis fiir die coagulative
Bedeutung des Zellkernes angesehen werden, weit eher weist doch dieser
Befund auf die coagulative Bedeutung des Zellleibes hin; der Uebertritt
von Bestandtheilen. des Zellleibes der Leukocyten in das Plasma und die
Beziehung dieser Plasmoschise zur Blutgerinnung ist von mir?!) an den
Krebsblutkérperchen constatirt und erdrtert und die Bedeutung der Plas-
moschise seither von GRIESBACH 2) bestiitigt und erweitert worden. Wenn
wirklich die Blutplittchen als Abkommlinge der Leukocytenkerne auf-
zufassen wiren, so miisste bei der Massenhaftigkeit der Blutplittchen doch
ein hochgradiger Zerfall der Leukocytenkerne oder doch wenigstens ein
Uebertritt von Kernbestandtheilen in das Plasma nachweisbar sein,
woriiber aber, so weit mir bekannt ist, keine beweisenden Angaben vor-
liegen. Geht doch aus LiLIENFELD’s Zeichnungen selbst hervor, dass die
Leukocytenkerne im Fibrinnetz gut erhalten und gut firbbar sind, eine
Beobachtung, die gewiss allseitige Bestétigung finden wird, die -aber doch
gewisy nicht zu Gunsten der Annahme spricht, dass die Kerne einen
grossen Theil ihrer Substanz in Form der Plittchen abgegeben haben.
Die Beobachtung LILIENFELD’s®) an Verdauungsriickstinden des Blutes
halte ich nicht fiir eindeutig; die in seiner Figur 14 beschriebenen und
abgebildeten pléttchenartigen (ebilde miissen durchaus nicht Abkdémm-
linge der Leukocytenkerne sein. Die Anschauung, dass die Blutplitt-
chen, wie schon HLAVA %) fiir einen Theil derselben vermuthet hatte, gleich-
sam als Bruchstiicke der Leukocytenkerne aufzufassen sind, halte ich
nicht fiir hinlinglich begriindet. Ich mache bei dieser Gelegenheit darauf
aufmerksam, dass Methylenblaulosungen, die doch gewiss ein gutes Kern-
farbemittel darstellen, die Blutplidttchen kaum anfirben; die Beobachtung
verdient Erwihnung, wenn sie auch iiber die Abstammung der Plittchen
keinen sichern Entscheid zu geben vermag.

Zur Priifung der Annahme LILIENFELD’s, dass die Blutplittchen
ihrer Hauptmasse nach aus Nuclein bestehen, habe ich am plittchen-
freien Blutegelextraktblute einige Versuche in folgender Weise ausge-
fiihrt. Bei zwei moglichst gleichen Kaninchen wurde durch eine Vene
je eine gleiche Menge des Extraktes injicirt, und nachdem der plittchen-

1) ZIEGLER’s Beitrige z. allg. Pathol. etc. Bd. V.
2) Archiv f. d. ges. Physiologie Bd. 50.

8) a. a. O. S. 145.

4) Arch. f. exp. Pathol. etc, Bd. XVIL
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freie Zustand des Blutes sichergestellt war, dem einen Thiere noch eine
0,2—0,3 g. Nuclein enthaltende Losung in das Blut gebracht. Niemals
habe ich unter diesen Verhiltnissen bei dem letzteren Kaninchen im strémen-
den Blute die Blutpléttchen merklich frither wiedererscheinen gesehen, als
bei dem erstern; entweder es waren bei beiden Thieren iiberhaupt keine
merklichen Differenzen beziiglich der Zeit des Wiedererscheinens der
Plittchen zu constatiren, oder sie waren so gering und wechselnd, dass
ein bestimmter Schluss aus denselben nicht zu ziehen war. Das eine
Resultat trat aber hiufig hervor, dass in dem gelassenen plittchenfreien
Blute jenes Kaninchens, das nachtriglich noch eine Nucleininjection
erhalten hatte, die Blutplittchen viel spéter wieder erschienen, als in dem
gelassenen pldttchenfreien Blute des andern Thieres. So unvollstindig
auch diese Versuche noch sind, so scheinen sie mir doch jetzt bereits
fir die Beziehung des Nucleins zur Plittchenbildung beachtenswerth
zZu sein.

IX. Leukolyse und Lymphbildung.

Alle von mir untersuchten leukolytischen Substanzen erwiesen sich
auch in dem Sinne von HEIDENHAINY) als lymphagog und erzeugten
nicht blos eine Beschleunigung der Lymphstrémung (Lymphorrhoe) son-
dern auch in der Regel eine Verinderung der chemischen Zusammen-
setzung der Lymphe. Zur Priifung dieses Zusammenhanges von Leuko-
lyse und Lymphbildung wurde ich durch die grundlegenden Unter-
suchungen HEIDENHAIN’s angeregt, unter dessen lymphagogen Substanzen
sich der Blutegelextrakt gleichfalls befindet. Ich bemerke iibrigens, dass
auch die lymphtreibende Wirkung des Curare bereits seit lange, nament-
lich durch die Arbeiten der Leipziger physiologischen Schule bekannt
ist, weniger bekannt diirfte es sein, dass E. Scurrr ?) an curaresirten
Hunden auf der nicht behaarten glatten Bauchhaut ein deutliches Utrti-
caria-Exanthem auftreten sah, das aber mit Regelmissigkeit nicht hervor-
gerufen werden konnte; es diirfte das ein Analogon der Nesselquaddeln
nach Krebsgenuss beim Menschen darstellen, die von HEIDENHAIN er-
wiahnt werden.

Ich stehe beziiglich des thatsichlichen Befundes der vermehrten
Lymphstromung nach der Einfiihrung von Hemialbumose, Pepton, Pepsin,
Blutegelextrakt, Nuclein, Harnséiure, Pyocyaneusprotein, Tuberculin und

1) PFLUGER’s Archiv f, d. ges. Physiol. Bd. 49. 1891,
) Zeitschr, f, Dermat. u. Syphilis 1883. S. 855.
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Curare vollstindig auf dem von HEIDENHAIN geschaffenen Boden, und
ich zweifle nicht, dass es noch eine ganze Reihe von verschiedenartigen
Substanzen geben diirfte, welche in dem Sinne von HEIDENHAIN lymphagog
wirken. Die Vermehrung der Lymphstrémung beginnt auch beim Ka-
ninchen sehr bald nach der Einfithrung der genannten Substanzen in
das Blut, und hilt eine wechselnde Zeit, niemals aber linger als eine
Stunde an. Die Injection wurde in der gleichen Weise vorgenommen,
wie ich das frither bei der Erorterung der Leukolyse angegeben hatte.
Die Lymphe selbst dndert meistens bald nach der Injection ihre Be-
schaffenheit, sie nimmt héufig eine gelbliche Farbung an, die ich nicht
auf die Beimengung von Blutfarbstoff zuriickfiihren kann, und wird auch
oft triibe; die Gerinnbarkeit derselben wurde nicht in allen Fillen unter-
sucht, nur bei der Injection von Curare ist es mir in mehreren Ver-
suchen aufgefallen, dass die Lymphe noch nach 2—3 Stunden vollstindig
ungeronnen war, wihrend die Gerinnbarkeit des Blutes keine merkbare
Verinderung erkennen liess. Analoge Erfahrungen mit andern Sub-
stanzen haben auch HEIDENHAIN und SHORE?!) gemacht.

Ueber die Zusammensetzung des Blutes und der Lymphe vor und
nach der Injection der betreffenden Substanz, iiber das Verhalten des
Blutdruckes unter den gleichen Verhiiltnissen geben die beigefiigten
Tabellen die néthigen Aufschliisse. Bei der Durchsicht derselben er-
geben sich einige Differenzen mit HEIDENHAIN’S Resultaten, die ich im
wesentlichen auf das verschiedenartige Thiermaterial zuriickzufiihren ge-
neigt bin. Ich habe bereits frither erwihnt, dass bei dem aufgespannten
Kaninchen, an dem keinerlei Eingriff, oder an welchem blos die Injection
weniger Kubikcentimeter 1—1,5 %, Kochsalzlsung vorgenommen wird,
eine grosse Tendenz zur Abnahme der festen Bestandtheile im Ge-
sammtblute, Blutserum und in der Lymphe herrscht, welche schon
1 Stunde nach dem Aufspannen des Thieres, oft noch frither merkbar
wird und bis an das Ende des Versuches anhilt; ich verweise auf die
Versuchstabellen I, II, ITI, V, VI, VII. Ob es sich hierbei um eine
absolute Verdiinnung des Blutes handelt, geht aus den Zihlungsresultaten
der rothen Blutkdrperchen nicht hervor, es wirken nimlich unter diesen
Verhiltnissen wahrscheinlich verschiedene Umstinde auf die Zahl dieser
Tlemente ein. Ich bin nicht in der Lage, auf eine Erérterung
iiber das Zustandekommen dieser' Abnahme der festen Bestandtheile im
Blute eingehen zu kénnen. Die Thatsache als solche ist aber wohl im
Auge zu behalten, da sie bei der Vornahme irgend welcher die Zusammen-
setzung des Blutes und der Liytaphe verindernder Eingriffe beim Ka-
ninchen das jeweilige Resultat stets beeinflussen muss.

Auch die Anwendung einer mehr oder weniger intensiven Pressung
der Bauchdecken behufs Gewinnung von Lymphe aus dem ductus thora-

1) The journal of physiol. 1890, XI. S. 528.
)
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cicus des Kaninchens ist, wie friiher bereits bemerkt wurde, im Stande
eine starke Abnahme der organischen Substanzen in der Lymphe zu er-
zeugen ; ich habe bereits frither darauf hingewiesen, dass diese Abnahme
sich bei Anwendung der Bauchpresse viel rapider entwickelt und auch
rascher zu tiefern Werthen fiir diese Substanzen fiihrt, als wenn die-
Lymphe ohne Anwendung des Druckes sich spontan aus dem Lymph-
stamme entleert (ILI, V). Ich bin auch fiir diese Erscheinungen nicht
in der Lage eine KErklirung geben zu kénnen. Wir begegnen beim
Studium der Lymphbildung so hiufig vorliufig noch nicht geklirten Be-
obachtungen, dass die Deutung jener Erscheinungen, die doch gegen-
wirtig bereits unserm Verstindnisse ndher zu stehen scheinen, nur mit
grosser Vorsicht und Reserve erfolgen kann. HEIDENHAIN hat diesen
Gedanken in seine Schlusshemerkungen in so treffender Weise zum Aus-
drucke gebracht, dass ich auf dieselben ohne jede weitere Bemerkung
verweisen darf.

Die Tendenz zur Abnahme der organischen Substanzen in der unter
Mitwirkung der Bauchpresse gewonnenen Kaninchenlymphe ist so michtig,
dass sogar eine durch irgend einen Eingriff bedingte Zunahme dieser
Substanzen verdeckt oder doch sehr undeutlich gemacht werden kann.
Ich glaube wenigstens auf diese Annahme den Umstand zuriickfiihren
zu sollen, dass bei Anwendung der Bauchpresse nach Injection der ver-
schiedenen leukolytischen Substanzen wohl eine entschiedene (voriiber-
gehende) Beschleunigung der Lymphstrémung, aber in zahlreichen Fillen
keine Zunahme an organischen Procenten auftrat, ich habe nur einzelne
derselben in die Versuchsprotokolle aufgenommen (X, X1, XII); nur
in wenigen Fillen wurde unter diesen Bedingungen eine Zunahme und
dann nur in geringen Graden beobachtet (VIII, VIIIa, IX), die viel-
leicht noch in die Grenzen der Versuchsfehler fillt.

Anderseits aber trat diese Zunahme in der Regel ein, wenn die
Lymphe ohne Anwendung eines stirkeren Druckes auf den Unterleib
gewonnen wurde (XVII, XVIII, XX, XXI), doch blieb auch hier ge-
legentlich die erwartete Zunahme aus, oder es blieb der einmal erreichte
Procentsatz an festen Bestandtheilen einige Zeit bestehen, vielleicht als
Resultante der ohne jeden Eingriff eintretenden Abnahme und der durch
den Eingriff bedingten Zunahme der organischen Substanzen. Um iiber
diese Verhiltnisse die nothige Klarheit zu erlangen, wire eine weit
grossere Versuchsreihe erforderlich, als ich sie bisher anstellen konnte,
Die erzielte Zunahme betrug maximum 2—39,, eine Zunahme unter 0.59,
wurde als in die Grenzen der Versuchsfehler fallend angesehen,

Mehrfach war die Zunahme an organischen Bestandtheilen in der
Lymphe und die Beschleunigung der Lymphstromung gleichzeitig vor-
handen XVII, XX, XXVIII, XXX, XXXI, oder die beiden Er-
scheinungen treten ungleichzeitig auf XI, XIII, XVIII, XIX, XXI,
XXVI, XXIX, XXXIII, indem entweder die Zunahme an organischen
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Substanzen in der Lymphe XIX, XXTX, XXXIII, oder die Beschleu-
nigung der Liymphstromung friiher hervortrat XI, XTII, XVIII, XXIT,
XXVI, in einzelnen Fillen war blos eine Beschleunigung der Lymph-
stromung nachweisbar, ohne dass es zu einer Erhohung an organischen
Procenten gekommen wire (XIV, XV, XVI, XXII). Ob damit die
Mannigfaltigkeit der Erscheinungen schon erschopft ist, und ob diese
Mannigfaltigkeit ausschliesslich durch die Mitwirkung der schon ohne
jeden Eingriff vorhandenen Abnahme der organischen Procente in der
Lymphe bedingt ist, wage ich nicht zu entscheiden. Auf keinen Fall ist
das Versuchsergebniss beim Kaninchen ein so iibersichtliches, wie es
HEDENHAIN fiir den Hund festgestellt hat. Bei diesem Thiere ist nach
HEWENHAIN die Zunahme der Lymphmenge und die Steigerung an
organischen Procenten nach der Einwirkung der Lymphagoga aus
HEIDENHAIN’S erster Reihe stets nachweisbar, beim Kaninchen scheint aber
eine gewisse Labilitdt in diesem Parallelismus vorhanden zu sein, derart,
dass die beiden Erscheinungen zwar gemeinsam aber auch unabhingig
von einander zur Beobachtung kommen kénnen. Ein Zweifel dariiber,
ob die von mir am Kaninchen gepriiften Substanzen wirklich der ersten
Reihe der lymphagogen Substanzen HEIDENHAIN’S zuzuzihlen sind, scheint
mir nicht gerechtfertigt zu sein, da man ja auch beim Kaninchen
Resultate erhdlt, die, soweit es sich um Zunahme der Lymph-
menge und um Steigerung der organischen Procente in derselben handelt,
mit jenen am Hund erzielten identisch sind. Auf den ersten Blick
konnte vielleicht ein Zweifel dariiber aufkommen, ob auch die Harn-
sdure und das harnsaure Natron dieser Reihe angehéren, ob sie nicht
vielmehr der zweiten Reihe HEIDENHAIN’S, d. i. jener angehiren, bei wel-
cher die Vermehrung der Lymphmenge hauptsichlich durch eine ver-
mehrte Fliissigkeitsaufnahme aus den Geweben zur Lymphe erfolgt.
Aber gerade fiir diese zweite Reihe der lymphagogen Substanzen konnte
ja HEIDENHAIN zeigen, dass sie zur Bildung einer wasserreichen und an
organischen Substanzen armen Lymphe Veranlassung giebt, wihrend ja
auch durch die beiden genannten Substanzen — Versuche mit Harnstoff er-
gaben kein eindeutiges Resultat — eine an organischen Procenten reichere
Lymphe erzielt werden konnte (IX, XXVI, XXVIII). Ich halte mich
also fiir berechtigt, auch diese beiden Substanzen zu den Lymphagogis der
ersten Reihe HEIDENHAIN’s zihlen zu diirfen. Damit scheint auf eine ge-
wisse Beziehung der lymph- und harntreibenden Substanzen auch
bei den lymphagogen Substanzen der ersten Reihe HEIDENHAIN’S hin-
gewiesen zu sein, doch soll auf die Verh#ltnisse der Lymphbildung und
Harnsecretion hier nicht weiter eingegangen werden.?)

Es besteht aber noch eine Besonderheit der hier mitgetheilten Be-
obachtungen am Kaninchen gegeniiber jenen HEIDENHAIN’S am Hunde.
HEENHAIN fand nimlich nach der Injection der von ihm studirten

1) Vgl. HEIDENHAIN a. a. O. S, 60f.
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Lymphagoga der ersten Reihe neben der Beschleunigung der Lymphstrd-
mung und der Steigerung des Gehaltes der Lymphe an organischer Sub-
stanz gleichzeitig den Gehalt des Blutserums an letzerer verringert, wih-
rend der Gehalt des Gesammtblutes an festen (organischen) Bestand-
theilen vermehrt war. Diese Beobachtung deutet HEIDENHAIN dahin,
dass durch die Injection ein Uebertritt von Blutplasma in die Lymph-
rdume, aber nicht von unverdindertem Blutplasma, sondern von einer
Fliissigkeit bewirkt wird, welche reicher an organischen Bestandtheilen
als das urspriingliche Plasma ist. Damit sind die Resultate HEIDENHAIN’S
verstindlich, dass 1) der Gehalt der schneller stromenden Liymphe an or-
ganischen Bestandtheilen wichst; 2) dass dasselbe beziiglich des Gesammt-
blutes geschieht; 3) dass das Serum an organischen Bestandtheilen
drmer wird.

Ich habe nun am Kaninchen nach der Injection der lymphagogen
Substanzen gleichfalls regelmissig mit wenigen Ausnahmen (XIV, XX,
XXXI) eine Verarmung des Blutserum an organischen Bestandtheilen
gefunden. In diesen drei Féllen bestand Zunahme an organischen Pro-
centen: diese Zunahme fillt im Beispiele XIV nicht in die Wagschale,
weil die Blutprobe, in welcher dieselbe constatirt wurde, aus einem andern
Stromgebiete stammt, als gewdhnlich zur Blutentnahme verwendet wurde,
und weil die Zunahme ausserdem nur gering ist (0.50 %) ; in dem zweiten
Beispiele XX ist die etwas grissere Zunahme (0.86 %)) wahrscheinlich
auf den durch die Injection von Pepsin bedingten Gehalt des Blutplasma,
an Himoglobin zuriickzufiihren; dieselbe Moglichkeit diirfte im dritten
Beispiele XXXT vorliegen, wo allerdings die Zunahme am stirksten ist
(L179%,). In dieser Beziehung besteht also, wie ich glaube, eine gute
Uebereinstimmung mit den Angaben von HEIDENHAIN, dagegen konnte ich
am Kaninchen bis auf zwei Fille XIII, XXIV, keine Zunahme des Ge-
sammtblutes an organischen Bestandtheilen nach der Injection der lymph-
agogen Substanzen nachweisen, wie ich auch niemals eine irgendwie
betréichtlichere Zunahme der rothen Blutkorperchen im Blute nach der
Injektion feststellen konnte. In der Regel war vielmehr eine Abnahme an
organischen Bestandtheilen vorhanden, wihrend die Zahl der Erythro-
cyten wechselnde Verhdltnisse darbot; meistens herrscht geringgradige
Verminderung derselben auch bei solchen Substanzen vor, welche keine
Losung derselben bewirken, Zunahme derselben fand sich nur selten und
dann meist nur in solchen Werthen, die als innerhalb der Fehlergrenzen
liegend angenommen werden konnen.

Ich bin geneigt diese Verminderung des Gesammtblutes und des
Blutserum an organischen Bestandtheilen von denselben Gesichtspunkten
aufzufassen, die ich frither fiir die gleiche Erscheinung in der Lymphe
angefiihrt habe. Auch im Gesammtblut tritt bei dem gefesselten Ka-
ninchen, an dem keinerlei Eingriff vorgenommen wird, eine stetige Ab-
nahme der festen Bestandtheile in wechselnder Intensitit ein, und
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man darf wohl daran denken, dass schon diese Abnahme es allein be-
wirken kann, dass eine eventuell durch einen Eingriff bedingte Zunahme
an organischen Procenten nicht oder doch nur selten (XIII, XXIV)
hervortreten kann. Die etwas langsamer zum Vorschein kommende Ab-
nahme dieser Substanzen in den Beispielen X, XI, X1T, XiV, XV, XVI,
XVIII, XIX, XXVIII, XX XT ist moglicher Weise auf derartige Ver-
hiltnisse zuriickzufiihren.

Ich glaube also, dass auch hier keine Differenzen mit den Angaben
HEDENHAIN’S, sondern nur Besonderheiten dieser Versuchsergebnisse am
Kaninchen vorliegen; die Wirkungsweise der untersuchten lymphagogen
Substanzen diirfte auch beim Kaninchen die gleiche sein, die HEIDENHAIN
fir den Hund wahrscheinlich gemacht hat. Griinde, welche gegen die
Auffassungsweise HEIDENHAIN’s geltend gemacht werden konnten, sind
mir auch beim Kaninchen nicht aufgestossen.

Das Hauptaugenmerk meiner Untersuchungen war aber vorwiegend
auf den Punkt gerichtet, ob die bei allen von mir untersuchten lympha-
gogen Substanzen nachweisbare Leukolyse in einer nihern Beziehung zur
vermehrten Lymphbildung steht. Ein solcher Gedanke war ja gewiss
wegen der Constanz dieser beiden Erscheinungen sehr naheliegend und die
Fragestellung musste auf Grund einer derartigen Vermuthung dahin ge-
richtet werden, ob die injicirten Substanzen auch ohne Leukolyse oder
nur unter Vermittlung der Leukolyse lymphagog wirken, ob daher die
lymphtreibende Wirkung der injicirten Substanzen der Substanz als sol-
cher oder dem gleichzeitigen hochgradigen Zerfalle der Leukocyten zu-
zuschreiben ist.

Der Untersuchung dieser Fragen stellten sich anfangs grosse
Schwierigkeiten entgegen, erst als es gelang in der iiberwiegenden Mehr-
zahl der Fille durch passende Abkiihlung des Thieres eine mehr oder
minder hochgradige Verarmung des Blutes an Leukocyten zu erzielen
(Leukopenie), an welcher, wie frither auseinandergesetzt wurde, die
mangelhafte Zufuhr leukocytérer Elemente zum Blute wesentlich be-
theiligt ist, wurde es mdglich, auf eine Untersuchung der oben gestellten
Fragen einzugehen. Wenn im Zustande der Leukopenie, also bei ge-
ringer Menge von im Blute enthaltenen Leukocyten, die Injection der er-
wihnten Substanzen noch lymphagog wirkte, so konnte der in diesem
Falle auf ein geringes Maass reducirten Leukolyse fiir die Vermehrung
und Verinderung der Lymphbildung keine wesentliche Rolle zukommen.
Wenn aber im Zustande der Lieukopenie die lymphtreibende Wirkung
der injicirten Substanzen ausblieb, so war zunichst zu erwigen, ob in
diesem Zustande die Liymphbildung iiberhaupt noch zu vermehrter Thitig-
keit angeregt werden konne, und erst wenn dies nachweisbar war, konnte
der Vermuthung Raum gegeben werden, dass die injicirte Substanz als
solche nicht unmittelbar, sondern nur durch ihre zerstorende Wirkung
auf die Leukocyten mittelbar die Lymphbildung beeinflusse. In welcher

Lowit, Studien zur Physiologie und Pathologie des Blutes und der Lymphe. 8
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Weise die aufgelosten Leukocyten auf die Liymphbildung einwirken, musste
dann erst Gegenstand einer gesonderten Untersuchung werden.

Ich bin mir nun vollstindig bewusst durch die Mittheilung der fol-
genden Versuchsergebnisse keine definitive Entscheidung der aufgewor-
fenen Fragen geliefert zu haben. Mir kam es nur darauf an, die ersten
Schritte nach dieser Richtung hin zu versuchen, welche fiir die Lehre von
der Liymphbildung von Bedeutung zu werden verspricht. Ich werde mich
mit Riicksicht auf die Unvollstindigkeit der Versuche moglichst kurz
fassen, und alle jene Untersuchungen nicht beriihren, welche die Her-
stellung einer geniigenden Leukopenie in anderer Weise bezweckten.

Nach Herstellung einer geniigend hochgradigen Leukopenie hatte die
Injection von Hemialbumose, Pepton, Pepsin, Curare, Tuberculin kaum
eine bemerkenswerthe lymphagoge Wirkung mehr (XXIV, XXV, XXVII,
XXVIII, XXIX, XXX, XXXI); es war wohl ab und zu noch eine
geringe Beschleunigung der Lymphstromung (XX VIII, XXIX), oder
eine geringgradige Zunahme der organischen Bestandtheile vorhanden
(XXX, XXXI), aber derartige Ausnahmen konnten das eben an-
gefiihrte Resultat nicht wesentlich beeinflussen. Dabei ist aber zu ‘be-
merken, dass das Fehlen der lymphagogen Wirkung der injicirten Sub-
stanzen nur dann deutlich hervortritt, wenn die Zahl der Lieukocyten im
cmm in Folge der Abkiihlung unter 3—4000 heruntergesunken ist- Bleibt
die Leukocytenzahl iiber diesem Werthe, so war noch lymphagoge Wir-
kung zu constatiren (XIX), doch trat die letztere erst deutlich bei einem
Werthe von 5—5500 Leukocyten im cmm hervor.

Schon diese letztern Versuche weisen darauf hin, dass die Ab-
kithlung des Thieres die Lymphbildung nicht ganz unterdriickt. Ich
will auf die Frage, in welcher Weise die Abkiihlung die Lymphe und
das Blut des Thieres beeinflusst, hier nicht weiter eingehen, obzwar in
den diesbeziiglichen Tabellen bereits einige Hinweise darauf enthalten
sind. Aber der Umstand, dass an dem hochgradig leukopenischen Ka-
ninchen nach der Injection von Nuclein, Harnssiure und harnsaurem
Natron noch eine intensive Beschleunigung der Lymphstrémung, und
eine starke Zunahme an organischen Bestandtheilen in der Lymphe aus-
gelost werden kann (XIV, XV, XVI, XXVI, XXVIII, XXIX,
XXX, XXXI), weist doch geniigend darauf hin, dass auch bei einer
Abkiihlung des Thieres auf 29—30° C. noch eine lymphtreibende Wir-
kung zum Vorschein kommen kann, dass mithin das Fehlen dieser Wirkung
am abgekiihlten Thiere nach der Injection von Hemialbumose, Pepton,
Pepsin, Curare, Tuberculin nicht auf die Abkiihlung als solche zuriick-
gefithrt werden kann.

Es scheint also, dass gewisse Substanzen (Nuclein, Harnsgure, harn-
saures Natron) auch im abgekiihlten Zustande des Thieres, andere aber,
(Hemialbumose, Pepton, Pepsin, Curare, Tuberculin) in diesem Zustande
nicht mehr lymphagog wirken, Die letzteren setzen also wahrscheinlich
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zum Zustandekommen der lymphagogen Wirkung die Anwesenheit einer
gentigend grossen Leukocytenmenge im Blute voraus, bei den ersteren
scheint diese Wirkung auch bei sehr niedrigem Leukocytengehalte zu
Stande kommen zu kénnen.

Gerade die Resultate dieser beiden Versuchsreihen scheinen mir
einen Hinweis auf die Rolle zu enthalten, welche den Leukocyten fiir die
Frage der Lymphbildung zukommen diirfte. Da niimlich gewisse lymphagoge
Substanzen nur bei Gegenwart geniigend grosser Leukocytenmengen im
Blute ihre lymphagoge Wirkung zu entwickeln vermégen, da ferner die
lymphagogen Substanzen, welche auch ohne Gegenwart grosserer Leuko-
cytenmengen im Blute ihre lymphtreibende Wirkung entfalten konnen,
so weit bis jetzt untersucht wurde, ausschliesslich der Reihe des Nucleins
und dessen Spaltungsprodukten (HORBACZEWSKI) angehoren, so scheint
mir durch die bis jelzt gewonnenen Erfahrungen auf eine gewisse Be-
deutung des Nucleins und seiner Zersetzungsprodukte fiir die Lymph-
bildung hingewiesen zu sein. Ich glaube bis zu einem gewissen Grade
jetzt schon der Vermuthung Raum geben zu diirfen, dass einzelne der
injicirten lymphagogen Substanzen nur insofern, als sie leukolytisch zu
wirken vermogen und zum Uebertritt von Nuclein aus den zerfallenden
Leukocyten in das Blut Veranlassung geben, auch ihre lymphtreibende
Wirkung entfalten konnen, dass sie aber fiir die Lymphe nach der unter-
suchten Richtung hin nahezu wirkungslos sind, wenn der Zerfall der
Leukocyten ganz oder zum grossten Theil hintangehalten wird. Wahr-
scheinlich kénnen daher nur das Nuclein und seine Zersetzungsprodukte
(Harnsiure) als lymphagoge Substanzen an sich bezeichnet werden. Ob
hiebei auch das Nuclein anderer zu Grunde gehender Organzellen als
jenes der Leukocyten in Betracht kommt, wird erst zu untersuchen sein.

Auf der Grundlage der aufgestellten Vermuthung iiber die Be-
ziehung des Nucleins zur Lymphbildung miissen folgende Verhiltnisse
erwogen werden. Im strémenden Blute gehen nach der gut fundirten
und durch mehifache im Vorausgehenden mitgetheilte Beobachtungen besti-
tigten Annahme von A. SCHMIDT und seinen Schiilern bestindig Leukocyten
zu Grunde; dadurch ist, ich mochte sagen, der Antrieb zur Lymph-
bildung vom Blute her bestéindig gegeben, ob dabei das Nuclein der
zerfallenden Leukocyten die Liymphbildung in toto oder mehr die Se-
cretion einzelner Lymphbestandtheile beeinflusst, ist vorldufig nicht
zu entscheiden. Zwischen Leukocytenzerfall im Blute und Lymph-
bildung vom Blute her diirfte daher wahrscheinlich ein Causalititsver-
hiltniss bestehen; fiir diese Form der Lymphbildung miisste daher der
schon unter normalen Verhiltnissen stattfindende Leukocytenzerfall im
Blute als das bedingende Moment im Organismus bezeichnet werden.

Bei allen Vorgingen, welche mit einem vermehrten Leukocytenzer-
falle einhergehen, wird auch die Frage der vermehrten Lymphbildung

zu beriicksichtigen sein ; der hier erérterte Zusammenhang zwischen Leuko-
8*
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lyse und vermehrter Lymphbildung macht es jetzt bereits wahrscheinlich,
dass bei vermehrtem Leukocytenzerfall stets auch vermehrter Lymph-
bildung zu Stande kommen diirfte. Da nun anderseits vermehrter Leuko-
cytenzerfall im Blute auch die Veranlassung zum vermehrten Zustromen
leukocytirer Elemente aus den Blutzellen bildenden Organen zum Blute
(Leukocytose) giebt, so liegt die Vermuthung nahe, dass der durch den
vermehrten Leukocytenzerfall bedingte stirkere Liymphstrom zum Theile
wenigstens die vermehrte Ausschwemmung leukocytirer Elemente aus
den lymphatischen Organen besorgt. ILeukolyse, vermehrte Liymphbildung
und Leukocytose bilden daher wahrscheinlich wieder einen geschlossenen,
wenn auch noch nicht allseitig geklirten Kreis von Erscheinungen, die
sich bis zu einem gewissen Grade bedingen, und in gewisser Reihen-
folge von einander abhingig sein diirften. Ich wiederhole aber, dass
das alles vorldufig nur Vermuthungen sind, die sich aus den bisherigen,
wenn auch liickenhaften Versuchen aufdringen, die durch weitere Be-
obachtungen erst zu priifen sein werden.

Ueber die Veriinderungen von Kreislauf und Athmung nach der In-
jection der lymphagogen Substanzen und iiber die Beziehung dieser Ver-
dnderung zur vermehrten Lymphbildung, habe ich es unterlassen eigene
Angaben zu machen, da ich dem von HEIDENHAIN iiber diesen Punkt
Bemerkten nichts Wesentliches hinzuzufiigen habe. Die vermehrte
Liymphbildung bei Tiefstand des Blutdruckes nach gréssern Dosen Pepton,
und jene bei normalen oder in Folge Injection von harnsauren Salzen
sogar voriibergehend gesteigerten Druckverhiltnissen zeigt, in wie weiten
Grenzen das Zustandekommen der Lymphorrhoé von den Blutdruckver-
hiltnissen allein unabhéngig sein kann. HEIDENHAIN hat ja bereits da-
rauf hingewiesen, dass auch bei nahezu vollstindigem Aortenverschluss
die Lymphbildung noch 1 -2 Stunden anhalten kann, und ich fiige be-
stitigend bei, dass, wenn erst einmal Lymphorrhoé vorhanden ist, dieselbe
auch nach Sistirung der Herzthétigkeit noch lingere Zeit in abnehmen-
dem Grade beobachtet werden kann. Die vermehrte Lymphbildung am
curaresirten Thiere zeigt anderseits die Unabhingigkeit derselben von
den normalen Athembewegungen.?)

Einer kurzen Erwihnung bediirfen noch die wenigen Fille' spontaner
Leukolyse, die zur Beobachtung kamen (XXXII, XXXIII); welche
Bedingungen fiir den Eintritt derselben massgebend sind, vermag ich bei
der Seltenheit der Erscheinung nicht anzugeben. Der Einfluss der
Leukolyse auf die Zusammensetzung und Stromung der Lymphe trat
auch bei dieser Form des Leukocytenzerfalles ein und es ist auch hier
beachtenswerth, dass sich in dem einen Versuche (XXXII) dieser Ein-
fluss vorwiegend in der Aenderung der Zusammensetzung der Lymphe, in

1) Die kiinstliche Ventilation wurde bei den Versuchen durch handm'sissig be-
triebene, nach dem Metronom regulirte schwache Blasebalgathmung besorgt.
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dem andern Versuche (XXXTIIT) aber vorwiegend in der Beschleunigung
der Lymphstrémung bemerkbar machte. Da nun der Eintritt einer der-
artigen spontanen Leukolyse die Beurtheilung eines vorgenommenen Ein-
griffes in hohem Grade stéren kann, so habe ich in zahlreichen Ver-
suchen, ehe ich den betreffenden Eingriff vornahm, in wechselnden Zeit-
abschnitten mehrere Liymphproben zur Trockenbestimmung abgenommen,
da es doch immerhin fiir den Gang des Versuches sehr zeitraubend wire,
wenn man gar zu oft hinter einander Zihlungen der Blutkérperchen vor-
nehmen miisste.

HEIDENHAIN hat bereits betont, dass die Untersuchungen iiber
Lymphbildung eine wesentliche Bedeutung fiirdie Pathologie haben, welche
»die Vorstellung von einer Reizbarkeit der Capillarzellen wie unbewusst
in die Deutung pathologischer Prozesse lange hineintrigt.“ Fiir die Ent-
stehung der Oedeme wird, insofern es sich nicht ausschliesslich um ge-
dnderte Transsudationsverhiltnisse handelt, auf die hier erérterten Be-
obachtungen iiber vermehrte Lymphbildung Bedacht zu nehmen sein.
Es ist wohl allerdings noch nicht im Einzelnen moglich, auf diesen Zu-
sammenhang eingehen zu konnen, aber der Hinweis darauf diirfte doch
jetzt bereits gestattet sein, dass fiir die Beurtheilung gewisser Formen
der hydrdmischen (kachektischen) und nephritischen entziindlichen und
Stauungsédeme auf Grund dieses Zusammenhanges neue Gesichtspunkte
zu gewinnen sein werden. Hat doch schon ConNgEIM!) die Produktion
von Lymphe iiber die Norm als den Angelpunkt der ganzen Oedemfrage
bezeichnet und auf die grosse Bedeutung des Gefissendothels, als eines
lebenden Organes, fiir die Lymphbildung hingewiesen.

X, Versuchsprotokolle.?)

L. 15./10. 91. Gr. Kaninchen, gut gefiittert; Lymphgewinnung ab-
wechselnd durch eine Kaniile und ohne dieselbe.

Gesammtblut Lymphe.
Zu- Blut- d Zua- Anmerkung,
Z. d. kp. |sammen- Serum. _dka Z1; " | sammen- |1 cem Korper-
Elem. setzung. mHmm Eigl.ll. setzung in o nperdinD,
% % g s %%
9.10 9.15 9.15 9,15 e ma o

e e e B T il
’ Rgfg% der Hand auf gen

o Unterleib.

1) Vorlesungen iiber allgem, Pathol. II. Aufl. Bd. I. S. 490f.
2) Die Zeichenerklirung ist am Schlusse angegeben.
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Gesammtblut. Lymphe.
Zu- Blut- 7. d 7, Anmerkung,
. . u- ?
Z. d. kp. | Sammen-| ooum. .druc[]; kp. | sammen- 1 cem Korper-
Elem. | setzung: 1an§- Elem.| setzung. 10 temperatur.
%l % %% i
9.18 9.20 9.20 Lymphe ohne Ka-
Lc = 10045 — — — |80295 TS =7.18| 5 |niille. Ohne Auf-
0S = 6.37 legen der Hand auf
AS =081 den Unterleib.
9.30 935 | Lymphe durch eine
Lec =9829 — — — — |TS =6.88 4.5 Kaniile. Ohne Auf-
0S = 6.08 legen der Hand auf
AS =080 den Unterleib.
9.37 9.40 Lymphe ohne Ka-
Lec=9782 — — —_ — |TS=6.79| 5 |niile. Auflegen der
‘ 08 =5.97 Hand auf den
| AS =0.82 Unterleib.

II. 17/10. 91. Grosses Kaninchen in der Verdauung; Lymph-
gewinnung abwechselnd durch eine Kaniile und ohne dieselbe.

8.19 8.24 8.24
Lo—8756 | — _ — |o5468|TS —6.46| 4 I{’%‘:Pfuffehgﬁ K
2% ig;g Hand auf den
e Unterleib.
8.26 8.28 8.28 Lymphe mit Ka-
Lec=8429 — — — 20437 TS =6.27| 4‘ |niile. Ohne Auf-
0S =5.48 legen der Hand auf
AS =0.79 den Unterleib.
9.20 9.22 9.22 Lymphe mit Ka-
Le=7228 — — — | 25845 TS =5.43| 31/, |niile. Auflegen der
08 =4.61 Hand auf den
- AS =0.82 Unterleib.
9.95 9.26 3
Lo=tae2 | — | — | — | — [IS=sse 4 [EoER o K
AS — 081 legen der Hand auf
’ | den Unterleib.
ITI. 19./4. 92. Kaninchen; Lymphorrhoé durch Bauchpresse allein.
8.40 8.58 8.58 8.58 8.40
Lec = 8595 —_ — — 118529 | TS =745 20
0S — 6.59 36.5°C.
AS =0.86
10.20 10,26 10.25
Lec = 7649 — —_ — 139648 |TS =5.48| 10’
708 =460 g
AS =088 ®
11.25 11.36 11.35
Lc — 6825 — — — |45682 | TS =443 | 7 ‘
08 = 3.65 SEOME,
|AS =0.78
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Gesammtblut. a Lymi;)ﬁh;_
. Blut- .
- druck. | Z-P-|  Zn An-
Z. 4. kp. Elem, |S3Mmmen-| Serum. | . kp. | sammen- |1 cecm| merkung,
" | setzung. In MM Ipem, | setzung, | in |Korpertem-
Hg. : d peratur.
%y %y fo
12.0 12,10 | 12.10
Le = 4049 = e — |52438|TS =885| ,, | 358°C.
0S = 3.08
AS =0.77
IV 243. 92. Kaninchen, Abkithlung, Lym phgewinnung durch
Bauchpresse allein.
9.20 9.40 9.40 9.40 9.20
Le = ' 6609 — — —  |98494 TS =743| 15 | 38.650C.
E51.99,= 8431 08 = 6.58
M481%,— 3178 AS = 0.85
Ec = 17,960,000
1:1205
Abkiihlung.
10.40 10.49 10.49 10.45
Le = 4192 e —_ — 17521 | TS =5.62) 16' | 83.10 C.
E 30% = 1257 0S8 =4.79
M 70% = 2935 AS=0.83
Eec  =17,450,000
1:1777
11.52 11.45 11.45 11.45 11,45
Lec = 2787 —_ —_ — 17535 | TS =5.20; 12' | 381.0° C.
E 387% = 1031 0S =4.48
M63% = 1756 AS =0.72
Ec —7,660,000 |
1: 274“_9 l
12.40 12,30 12,30 12.30 12.30
Le = 2172 — — = 10492 | TS =5.94| 6 |29.10°C.
E 28.3% = 585 0S =4.94
M71.7% = 1587 AS =1.00
Ec ==7,140,000
1:3288
V. 16/1. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; keinerlei
Eingriff.
8.30° 8.40 8.40 8.55 8.50 8.50 8.30
Le = 8798/ TS=18.36| TS=—=8.40| 96—100 f — |TS =6.43| 9’ | 38.4° C.
E 60.5% = 5317/08=17.44| 0S=7.61 0OS =5.67
M389.5% = 3481|AS= 0.92| AS=0.79 AS =0.76
Ee —35,890,000
1:656
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Gesammtblut. Lymphe.
Zu- Blut- 7 4 |  Zu- An-
7. d. kp. sammen- Serum. d ruck. kp, sammen- lgcm nﬁ%‘:ﬂ;l;_g’,
Elem. setzung. mHIgm Elem.| setzung | in |, 000
% % : %o )
9o 9.15 9.15 9,10 9.10 9.10
Lec = 6298 TS=17.56| TS=7.42| 95—100 | — | TS=5.49 | & -
E 538.4% = 3364/ 0S=16.63| OS - 6.60 0S=4.72
M 46.6% = 2934|AS= 0.93| AS=0.82 AS=0.77
Ee =6,420,000
1:1019
10.30 10.30 10.10 10,20 10.20 10.18
— TS=16.87 TS—=6.84| 80—90| — | TS=4.68 | 6.5' | 35.8° (.
08S=16.02 0S=6.02 0S=3.90
AS= 085 AS=0.82 AS=0.78
| 12.10 12.5 12.— 12.— 12—
— ' TS=14.82 — 76 — | TS=4.00 | 6' | 82.00 C.
‘ 08=13.90 0S=3.22
AS=— 0.92 AS=0.78
1.— 1.14 1,14 1.18 1.5 1.5 1.10
Le = 2021/ TS=14.26) TS=5.92| 72—76 | — | TS=894 | 5 | 29.8° C.
E21% = 424| 08S=13.40| 0S=5.04 0S=—3.18
M79% = 1597 AS= 0.86| AS=0.88 AS=—0.76
Ec —=6,120,000
1:3028 l I

VI. 19/2. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Injection von
Kochsalzlosung 1.0 /.

10.30 11.25 | 11.26 ' 10.46 11.18 11.20 11.20 10.30
Le = 6935/TS=18.36| TS=8.40 | 100—108| 24639 | TS—6.48 | g 37.40
E 46% =  8190/0S—17.37| 0S—7.58 0S=5.70
MbB4% = 3745 As—. 0.99| AS—0.82 AS=0.78
Ec =5,640,000
1:814 |
1
11.30 11.40 11.‘40
e — —_ 100—110f — | TS=5.29 | 7.5¢ —
0S=4.58
AS=—0.71
12%  Injection von 16 ccm NaCl 19/,
*12.6 12,15 12,10 12,10 12,10
Le = 5076 90—108 {30092 | TS—4.84 | & e
E63.8%= 8239 — — 0S=4.14
M362% = 1837 AS—0.70
Ec =
12.40 12.40 12,29 12.30 12,30 12.30 12.40
- TS=15.29) TS=6.40 | 90—100 {28299 | TS=4.24 | 5 | 35.90 C
0S=14.39! 0S—5.61 0S=3.56 )
AS= 0.90| AS=0.79 AS=0.68




X. Versuchsprotokolle. 121
VII. 15/3. 92. Lymphgewinnung durch Bauchpresse. Injection
von 1.59, Kochsalzlsung.
Gesammtblut. Lymphe.
Zu- Blut- Z d Zu-
Z. d. kp. Elem sammen- | Serum. glruck. gp_ sammen- |1 cem meﬁ?‘;ng,
* | setzung. In mm g, | setzung. | in Tem-
5 j:[g', e peratur.
fo % %o
9.15 10.7 9.45
Le = 7072 — —_ 80—95 |28073| TS=6.86 | 17 —_
E 53.4°%= 3777 0S=6.12
M 46.6% = 3295 AS=0.74
Ec - =71,080,000
1:1002 ’
8 ccm 1.5 9/, NaCl-Liosung 10.8 2,
10.16 10.12 10.13
Lec = 6709 _— — 70—80 |43801| TS=h.59 | 29/ —
¥ 64.6 %= 4333 0S=4.76
M35.4°% = 2376 AS=0.83
Ee —7,020,000 A
1:1230 | |
VIII. 29/12. 91. Lymphgewinnung durch Pressung des Bauches;
Injection von Pyocyaneusprotein.
I = 11685 —_ — —_ 27444 | TS=3.428! 6’ —
Eb4% = 6309 05=2.614
M46% = 5376 AS=0.814
Eec —7,240,000 A
1:620
Injektion von 0.5 g Protein in 16 ccm Wasser.
10 Minuten spiter.
Le = 3023 — = — | 50787 |'TS=3.764| 2 —
E80% = 2419 0S=2.896
M20% = 604 AS—=0.868
Ee —6,840,000
1:2263
VIIIa. 2/3. 92. Lymphgewinnung durch Bauchpresse; Injection
von Pepton.
Le — 5801 — TS—=6.62 — 923647 | TS=4.56 | 10’ —
E 40.8% = 2366 0S=5.80 0S5=38.83
M59.2% = 3435 ' AS=0.82 AS=0.73
Ee =6,240,000 j
1:1076 }
Injection von 0.4 Pepton; ca. 20 Min. spéter.
Le == 1575 — TS=6.04 — 60122 | TS=4.80 | 5‘ —_
E58.7% = 925 08 =5.26 0S=4.06
M41.3%= 650 AS=0.78 AS=—=0.74
Ec =
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IX. 12/3. 92. Lymphgewinnung durch Bauchpresse. Injektion von
harnsaurem Natron.

Gesammtbliut. Lym phe.
Zu- Zu- l An-
Z. d. kp. Elem. sammen- Bl.urfd;‘;fk' Z. d. kp.| sammen- |1 ccm | merkung
setzung. ! Hg. Elem. setzung. in pgri'?{:.

%% %l
Lec = 7956 - 100115 23227 | TS=6.99 | 18’ —
E 69.8% = 5474 08S=6.20
M 81.2% = 2482 AS=0.79
Ec — -

8 ccm harnsaures Natron.

Nach 10 Minuten.

Le — 6423 ' L 110—125 | 58151 |TS=7.59 | 10° =
E 75% = 4817 0S=6.82 -
M 25% = 1606 AS=0.77
Ec —

1 Stunde nach der Injection.

— 110—125 50426 TS=6.62 6’ —

08=>5.91
AS=0.71
8 ccm harnsaures Natron.
Nach 14 Minuten.
Lo — 5186 | — 110—120 | 65821 | TS=74 | 7 I =
E 70.8% = 3637 05=6.8
]Ngl 29.7% = 1449 ‘ ' AS=0.6 ‘ ‘
C R

X. 23/3.92. Lymphgewinnung durch Bauchpresse. Injection von Harnséure.

Gesammtblut, Lymphe.
Zu- Blut- 15 4. Zu- An-
sammen- | Serum. druck. kp. | sammen- |lcem| merkun
Z. d. kp. Elem. i S P : g
setzung. Elem.| setzung. | in Tem-
Hg. ) peratur,
% %o %l
9.20 1012 10.12 10.16 10.— 10.5 10.5
Lc = 9934/ TS=15.34| TS=6.69 | 80—85 |37793 | TS=5.456 | 5’ —
E76% = 7948 08S=14.39| 0S=5.92 08=4.67
M24°% = 1986|AS= 0.95| AS=0.77 AS=0.78
Ec —6.,420,000
1:647
x
10.19%™, 16 ccm Harnsiurelosung.
10.32 10.30 10.30 1025 | 1023 10.28 10.23
Lec = 6895/ TS=14.63| TS=5.82 | 80—82 |61367  TS=4.67| g —
E 41.6%= 2868/ 08S=13.69| 0S=5.05 08=3.95
M584%= 4027 AS= 0.94| AS=0.77 AS=0.72
Ee =4,780,000
1:694
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‘ Gesammtblut. Lymphe. o
. Zu- Blut- -
o ue - druck. Z. d. o -1 An-
Z. d. kp. Elem sarnmen Serum, . kp. sammen CCM| merkung,
" | setzung. I mm fa o0 | setzung. | in Tem-
i Hg. ¥ peratur.
%o %o %%
10.47 10.47 10.49 10.49 _=
— — — 66—70 144619 TS=8.79| 8/
0S=3.09
AS=0.70
11.5 11.7 11.7
- — _— - 39591 | TS=3.84| 2/ —
05=2.92
AS=-=0.92
12.39 12.15 12.16 12.— 12.10 12.10 12.39 12.39
Le = 2071|TS=14.07| TS=5.60 60 22883 | TS—=4.23| 3’ | 31.4° C.
E 64.6% = 1131{0S=18.19, OS=4.89 | 0S=38.15
M 45.4 %= 940/ AS= 0.88| AS=0.71 AS=1.08
Ee =4,560,000 :
1: 2202 A

XI. 28/3. 92. Lymphgewinnung durch Bauchpresse. Injection von

0.59/, Curare.
8.65 9.40 9.40 9.25 9.27
Le = 11476|TS=20.01TS =791 — 20607 | TS=7.24| 16’ | Lymphe
E66.2%=  7592/08=19.03 08 =17.09 0S=6.44 milchig,
M338%=  3875/AS—= 0.98/AS=0.82 AS =0.80 gerinnt
Ec =9,340,000 nach
1: 804 ' 5 Min.
9.56 % 2 ccm Curare 0.59),.
9.58 10.7 10.7 10.10 10— 10.5 10.5
Le —  4411|TS=19.09| TS=7.02 70-80 |49643 | TS=6.20| 4 -
E 628%=—  2771/08S=18.05 — 0S8 =5.36
M37.2%— 1640/AS—= 1.04/ — AS=0.84
Ec =17,460,000
1:1692
10.45 10.46 10.46 10.46
— _ ag 65—70 |53328 | TS =7.18| 2 =
0S =6.32
AS=0.86
11.45 11.50 21,50 11.40 11.42 11.42 11.42 hIﬁmphe
*) i
Le =  92981|TS—19.12|TS —6.66 | 60—65 |75486 | TS—=576| 6 |tos aarell
) E81.8% = 2459/0S=18.08/0S =5.73 08 =4.78 kommen;das
M182%=  522/AS= 1.04/A8=0.93 AS=0.98 dingh o
*) Carotisblut. 101;1&:&;;1.1-
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XII. 1/4. 92. Lymphgewinnung durch Bauchpresse; Injection von
Nuclein.
Gesammtblut. Lymphe.
Zu- Blut- Zua- An-
druck, |Z. d. -1
sammen- |, Serum. @ - sammen ccm merkung,
e do s slEE, setzung. mHEgl.m Eligm BRtEUngA. | -m pg'ilzlu-r.
% %fo ) %o
9.37 10.15 10.15 10.30 10.— 10.2
Le = 9993 TS=19.23| TS =17.05 | 110—115 | 21273 | TS =5.70 | &' - -
E 65.8% = 6576, 0S=18.22/08 =6.19 0S =4.98
M34.2% = 3417|AS= 1.01/AS=0.86 AS =0.72
Eec —8,020,000
1:803
10.32 &, Injection von 0.25 g Nuclein.
10.43 10.45 10.46 10.33 10,85 { 10.36 10.36
Le = 3037 TS=19.00|TS =6.68 | 110—120 | 50406 | TS=4.62 | 2’ —
E84% = 2552'OS=17.73 08 =5.79 0S=3.86
M16% = 485/ AS= 1.27|AS=0.89 AS=0.76
Ee =5,140,000 |
1:1692 l
11.6 11.6 11— 11.2
— TS=17.87/TS=6.62| — [89845| TS=452 I —
08=16.8508=5.78 0S=3.66
AS= 1.02AS=0.84 AS=0.86
12.15 12.20 12.26 12.— 12.6 12.8
Le = 3388 TS—=16.86/TS=6.26 | 90—100 | 236656 TS =2.58 &* —
E68% = 2304/0S=15.88/0S =5.39 0S=1.84
M32% = 1084|AS= 0.98/AS=0.87 AS=0.74
Ec  =5,020,000
1:1482 l |

XTIIT. 23/5. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Injection von

0.4 g Pepton.

8.50 9.35 9.36 9.42 9,28 9.0 9.30
)
Lc = 10009|TS=18.63|TS=7.04| 80—86 |21076 | TS =6.68| 4’ —
Eb21%=  5215/08S=17.69/08 =6.22 0S8 =5.94
M47.9% = 4794/ AS= 0.94/AS =0.82 AS=0.74
Ec  =9,880,000
1:998
*) Carotisblut.
9.56 9.56
o — — —_ 31663 | TS—=6.62| 4¢ —
0S=5.81
AS=10.81
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Gesammtblut, Lymphe.
Zu- Blut- Zu- .
Z. d. kp. Elem sammen-| Serum. druck. Z].‘pd. sammen- |1 ccm meﬁﬂ,ng,
* | setzung. m Mmoo em, | setzuog. | in Tem-
Hg. cm. peratur.
% % %o
10.32 10.35 10.35 10.30 10.31 10.30 10.30
Carotisblut.
Le == 8065|TS=17.70|TS —=6.60 | 80—82 |19705 | TS =5.38| 4‘ —
E37.1%= 2992/05=16.78/0S =5.79 08 =4.50
%}I 62.9 % = 5073|AS= 0.92|AS8=0.81 AS=0.80
' —
10.55%, Injection von 0.4 Pepton in 8 ccm H,O.
10.57 11— 1101 115 115
Le = 1718 — — 80—85 19925 | TS =5.66 | 3 —
E92% = 1581 0S=—4.88
M 8% = 137 AS=0.78
Eec =9.070.000
1:5250
1140 1140 1h— 111 1137
— TS=18.92|/TS=6.32 75 63005 | TS=5.16 | 1./
08=17.95|0S =5.48 0S=4.36
AS— 097/AS—0.84 AS=0.80
2~ |9
—_ —_— —_— — — TS = 6.92 11 -
. 08 =6.06
AS=0.86

XIV. 18/3.92. Lymphgewinnung durch Bauchpresse; Leukopenie;
Injektion von harnsaurem Natron.

8.40/
Le = 7333 — — — = — — | 88.5° C.
E 67.56 %= 4964
M32.5%= 2369
Eec —8,490,000
1:1158
10.2 10.5 10.6 10.22 10.30 10.32 10.32
Lec = 3856/TS —17.72| TS =6.71 | 80—85 40593 | TS=4.87| 15' | 31.2° C.
E 32.9%= 126908 =16.79| 0S=5.97 08 =4.00
M 67.1%= 2587/ AS = 0.93| AS=0.74 AS=0.87
Eec —8,120,000 '
1:2107
11.2® 16 ccm harnsaures Natron injicirt.
11.6 11.30 11.30 11,22 11.7 1.7 117
Le = 2703/TS=17.21} TS=5.46 100 142530 TS=4.37 | 4 =
E 33.4%= 903{08=16.36] 0S=4.69 0S=3.43
M 66.6 % = 1800|A8= 0.85| AS=0.77 AS=0.94
Ee =7,240,000

1:2678
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Gesammtblut. Lymphe.
Zu- Blut- d Zu- An-
druck. Z. d. sammen- |l cem| merkung
sammen- Serum. > ) . e
Z. d. kp. Elem. e u . 1nHmm Elfgm setzung. | in p:el;(;?ur.
%o %o & %lo
| 11.45 11.45 11.45
— — — - 48116 | TS=4.20 | 2' —
08S=3.38
AS=0.82
12.45 12.45 12.32 12.32
*) )
— TS =15.69| TS=5.95| — — |TS=38.74 | 12' | 28.6° C.
0S8 =14.79| 0S=5.19 0S=294
AS= 0.90| AS=0.76 AS=0.80
_ *(Z #) |
Ausdem | Ausdem R
| “rechten | rechten
Herzen. | Herzen.

XV. 6/4. 92. Lymphgewinnung durch Bauchpresse; Leukopenie;
Injection von 0.18 Nuclein.

8.40
Le = 8765 — — —_ — — — | 387°C.
E 64.2% = 3137
M35.8% = 5628
Ee — -
10.18 10.45 11.2 10.30 10,30 10.8
Le e 1801 TS=18.74 —_— 60—70 — | TS=6.14 | 22| 31.6° C.
E 4b6% = 810/ 0S=17.76 08S=5.80
M55% = 1191|AS= 0.98 | AS=0.84
Eec —8,020,000
1: 4453 I
11.15. Injection von 0.18 Nuclein.
11.26 13,27 “11.27 11.30 11,17 11.17
Lec = 855| TS=17.63| TS=6.55 | 40—50 — | TS=5.90 | 10* —
E 80% = 684/08=16.68| 0S=5.70 08=5.19"
M20% = 171|AS= 1.00| AS=0.85 AS=0.71
Ee =5,760,000
1:6737
11.40 11,35 11.85
— — — 50—60 —. | TS=4.96 8 —
0S=4.24
AS=0.72
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XVI. 8/4. 92. Lymphgewinnung durch Bauchpresse Leukopeme
Injection von 0,15 Nuclein.

Gesammmtblut. Lymphe.
Zu- Blut- Z-
Z. d- u An-
sammen- druck. a -1
Z. d. kp. Elem. setzung. - Serum. | ;. m Elfgm Z;;?:g, ?ﬁm m%gﬁx_}g’
Hg. ' ‘ peratur.
%o % %
8.560 8.50
Le — 5100, — — — — —= — | 89.20 C.
E 80°% = 4080 "
M20% = 1020
Ec =7,020,000
1:1877
11,21 12.2 12.2 12.17 11.54 11 54 11.20
Lec = 1114|TS=19.85 TS=7.50 | 115—120| — TS=7.46 | 12' | 31.4° C.
- 0S=-18.38 0S=6.67 08=6.68
Eec =7,015,000{AS= 0.97 AS=0.83 AS=0.78
1:6297 S | |
12.20. Injection von 0.15 Nuclein.
11.25 ‘ 12.35 12.35 12.35 12.30 12.30
Le = 877 TS =18.26| TS =6.75|115—120] — | TS=7.68| 4' —
— 08=17.22 0S=5.88 05=6.80
Eec — AS=— 1.04| AS=0.87 AS=0.88
12,48 12,48
— — — — — |TS—654| 8 | —
0S5 =5.52
AS=1.02
1.20 li 1.20 1.22 1.15 1.15
— TS=18.78 TS=6.74 100—115] — | TS=6.18| 38’ —_
0S=17.70, 0S=5.79 0S=5.20
AS= 1.08‘ AS=0.95 AS=0.98
XVIIL. 30/4. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Injection
von 0.2 Tuberculin.
9,20 10.15 10.158 :10.20 10.5 10.10
Le = 18082/TS=16.99 TS =6.72 | 100—110{ 18326 | TS =5.38 | 20’ | 87.8° C.
E 72.6% = 9488 0S=15.98 0S =5.85 0S =4.60
M27.4% = 8594 AS= 1.01) AS=0.87 AS=0.78
Ec —6,120,000
1:469
10.45 8, TInjection von 0.2 Tuberculin.
10.48 11.5 11.5 10.47 11.—
Lec = 4242/'TS=15.24|TS =6.39 |122, dann e TS =7.86| 10’ =
E80% = 3394/08=14.25/08 =5.38 | 100—112 0S =6.98
M20% = 848/AS—= 0.99/AS —=0.91 AS=0.88
Ee —5,840,000
1:13877
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XVIII. 10/5. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse, Injection
von Blutegelextract.

Gesammtblut. Lymphe.
f Zu- Blut- Zu- An-
druck. | Z- d-| gammen: |1cem K
, sammen- ! g merkung,
Z. d. kp. Elem. setzung. Serum. | jn mm Eli{é)m setzung. Tel{“
Hg. A 5 peratur.
%o %o lo
9.— 10.— \ 10— 10.2¢ 9.50 9.52 9.52
Le = 7672/ TS=18.73 TS —6.69 | 100—110{ 25684 | TS —4.38 | 16’ —
E54.4% = 4173 08=17.84 0S=5.80 0S=3.68
M 45.6% = 3499|AS= 0.89 AS=0.89 AS=0.70
Ec =8,240,000 |
1:1074 \
10.19 10.19
- — — — — | TS=3.58| 18’ —
0S=2.92
AS=0.66
10.29 ®, Injection von 5 ccm Blutegelextract.
10.31 10.30 10.38 10.40 10.40
Le = 2326 — — 120, dann] 48892 TS =278 | 10’ —
E90°% = 2093 110—116 0S=211
M10% = 233 AS=0.67
E =6,480,000
1:2294
11.10 11.10 11.4 - 115 115
— TS=18.51 TS =6.42 120 68237 | TS =4.10 | 10’ ==
08=17.561|0S =5.66 0S =38.38
AS= 1.00lAS=0.76 AS=0.72
XIX. 16/5. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Abkiihlung

ohne Leukopenie; Injection von 1 g Pepsin.

8.650 8.50
Le — 5994 _ - - . — . |88.6° C.
E66.9%— 4010
M33.1%= 1984
Ee -
10.51 11.32 11.32 11.34 11.26 11,26 10.49
1z =  B717/TS=17.86|TS—826| 80—90 | — |TS—5924! 30’ 0
E558%=—  3191/0S=16.90[0S —7.44 0S—435 30 13000 C.
M442% = 2596/AS— 0.96/AS—0.82 AS—089
Ec —6,470,000
1:1132
12.10*. TInjection von 1 g Pepsin.
12.14 12.20 12.20 11.20 12,17 2,17
I =  2180|TS =16.18|TS =7.00(40, dann| __ | TS—6.66| 24 —
K76% = 165708 =15.21 OS —6.18 70—80 0S =5.66
M24% =— 523|AS = 0,97/AS=0.82 AS=1.00
Ee —4,690,000
1:2151
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e ——

 Gesammtblut. Lymphe.
. Blut- .
-n .| = druck. | % d. i -1 An-
Z. d. kp Elem sammen Serum. 2 kp sammen cem merkung,
* | setzung. m M e, | setzung. | in Tem-
Hg. lem., peratur.
0/0 0/0 0/0
12.45 12.45
- = — — — | TS=6.34| 8 —
08 =5.50
AS=0.84
1= 1.—
- - = P — |TS=636| 7 —
08 =5.40
AS=0.96

XX. 19/5. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Injection von

1 g Pepsin.
8.43 10.2 10.2 10.8 9.58 9.58
Le = 11499|TS=20.05|TS =7.57 | 100—105| — |[TS=6.82| 12/ —
E 45% = 5174/08=19.17,08 =6.79 0S=15.56
M55¢9% = 6325/AS= 0.92|AS=0.78 AS=0.76
Ec —
10.30 10.30 10.32 10,26 10.26
= TS=18.85TS =6.29 | 100—105] — |TS=4.86| 19 =
08S=17.95/08S =5.48 08S=4.15 .
AS= 0.90/AS=0.81 AS=0.71
10.50 &, Injection von 8 ccm 109/, Pepsinlosung.
10,55 11.25 11.25 11.20 11.15 11.15
¥
Le = 2856/ TS=17.45|TS=7.15| 90—100 | — |TS—6.64| 4 =
B 75% = 2142|08=16.51|08 =6.36 0S8 =5.88
M25% = 714. AS= 0.94/AS =0.79 AS=—0.76
Ee _ *)gtark roth.
12— 12.— 11.55 11,50 11,50
=3 TS=15.73|TS =6.39 | 80—90 — |TS=514| 7 -
08S=14.80{0S =5.b7 0S=4.37
AS= 0.93|AS=0.82 AS=0.77

XXI. 2/55. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Injection von
0.2 g Nuclein.

9.15 10.10 10.10 10.20 10.15 10,18 10,18
¢ = 12670 TS=19.42{7'S —8.46 | 100—108| 25624 | TS —6.34 | 9 =
E893% = 4974 05=18.46/05—7.62 0S=5.64
M60.7% = 7696 AS= 0.96/o§ —0.84 AS=0.70
Ee =8,020,000
1:633
9
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Gesammtblut. Lymphe.
Blut- Zu- An-
’ sarfx?l-en- Serum druck. Zk' d. sammen- (1ccm m%r%ng,
. o A em-~
&. C.chp! Blen. setzung. mHmm Elgm. Befzung; e peratur,
. g- oo
%o lo
10.40 10.40
- - - - — |TS=5.25| 8 -
0S=4.3
AS=0.72
10.52* Injection von 0.2 Nuclein.
10.55 11.10 11.10 11.5 10.59 10.69 10.59°
Carotisblut.
Lec = 3907/TS=17.84|TS=7.36 | 100—110| 20195 | TS=4.96 | 4/ —
— — [08=16.92|0S =6.54 0S8S=4.20
Ee =5,840,000|AS= 0.92/AS =0.82 AS=0.76
1:1496
11.50 11.50 1143 11.40 11.45 11.45
- TS=17.25TS =7.40 | 90—102 | 66829 | TS =—6.64 | 2/, —
08=16.29/08 =6.61 0S8 =5.87
AS= 0.96/AS=0.79 AS=0.77
12.16 12,15 —
- - . — — |TS=762| 2
0S =6.88
AS=0.74
12.45 12.45 12.30 12.40 | 12.40 12,40
- TS=15.86/TS =6.46 95 58846 | TS =6.04 | 8¢ —
08=14.96 0S=5.62 108 =5.26
AS= 0.90 AS=0.84 ‘ AS=0178

XXII. 30/5.92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse ;

1 g Hemialbumose.

Injection von

9.5 10.15 10.15 10.20 10, — 10.12 10.12
Le = 10027'T8=18.95TS=8.24| 124 |24629 | TS —6.42| 15 =1
E 728%—=  6852/0S—=17.99|0S —7 45 0S =5.71
M27.2%=  3175|AS— 0.96/AS—0.79 AS=0.71
Ec —6,280,000
1:656
10,62 10.52 10.45 10.40 10.40
= TS=16.92[TS=7.02| 120 — |TS=5.18 18 =
08=15.98/0S —6.21 08 =4.45 1
AS= 0.94/AS =081 AS8==0.73
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~ Gesammtblut. I T tgmpe .
Zu- Blut- 300 Zu-’
sammen- druck. . d, . An-
7. d. kp. Blem. weianng Serum. inrur; il zzltnzmen Leem merklllmg,
, H Elem. 4ng- | in Terny.
| o/ ' 0 /0 g. 0 /0 peratur,
11.20*. Injection von 1 g Hemialbumose in 8 ccm H,O.
11.22 11.40 11.30 11.32 11.25 11.25
Le = 1686/ TS=15.49 — 100—115]42961 | TS=5.38 | 4~ -
E 83.4%= 1407/0S=14.53 0S=4.52
M16.6% = 279|AS= 0.96 AS=0.76
Ec —
12.36 12,30 \ 12.30 12.20 12.10 12,14 12,14
Le = 3452 TS=14.96 TS=6.46 | 100—109| 68460 | TS =5.56 | 8’ -
E 60.4°% = 2085 OS=13.97!()S =5.60 0S =482
M39.6% = 1367 AS= 0.99 AS =0.86 AS=0.74
Ec =6,470,000
1: 1566
12.40 12.39 12.39
= m_ — 90—104 | — [TS=486 3 —-
0S =4.14
AS=0.72

XXIII. 4/4. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Lieukopenie;
Injection von 0.25 Nuclein.

8.50 8.50
Lc = 5936 — — — — — — | 88.8°C.
E 54.20/, = 3217
M458%,= 2719
Eec —
10.45 10.50 10.650 10.30
Lec = 1364|TS=20.83|TS =8.12 - — *) *) | 80.0 C.
E20% =  272/08=19.75/08=7.29 —
M80%, = 1092/AS= 1,07/AS=0.83 Bintzllllsirv:;-
Ee =6,560,000 Ao
14809 keine
Lymphe er-
hiltlich.
11.15E. Injection von 0.25 g Nuclein.
|
11.30 11.36 11.36 11,25 11.25 j
Le = 927 TS=18.61|TS =7.06| — — |T8= g.iz 6/ —
E 68.6%,= 635 08=17.60,08 =6.16 2% oy
M3149,= 292 AS= 1.011 AS=0.89 =L
Ec =5,420,000
1: 5847
] | 1140 | 11.40
— I . _ |TS=800| 14| —
- 0S=6.90
AS=1.10

o*
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XXIV 38/5. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Leukopenie ;
Injection von 0.2 Tuberculin.

Gesammtblut. Lymphe.
7a- | Blut- ! Zu- An-
druck. |%. d. -l
sammen- | Serum. | . sammen- |1ccm| merkung,
Z. 4. kp. Blem. | otpung ingom | T, setaung. | in | Zem
Y% %% ) )
8.50 ‘\ 8.50
*) \ 38.2° C.
Le = 4689 — — — — — — |72 Das Thier
E 804%,— 1425 naek s ox.
M 69.6%/, = 3264 sten Fesse-
Ec — lung losge-
rissen, und
musste ein
zweites Mal
gefesselt
_ werden.
I
105 10.10 10.20 10.— 10.— 9.25
Lec = 1263| TS=19.86 — 60 10825 | TS=4.70 | 18' | 29.0° C.
E 25.4%, = 320 0S=18.79 08=3.83
M74.6%,=  943|AS= 1.07 AS=—0.87
Ec » —
10.31 2, Injection von 0.2 Tuberculin.
10.40 10.44 10.44
- —= — 60 —65 — | TS=4.48 | 22 —
0S=3.76
AS=0.72
11.20 11.26 11.16
— TS=20.00 — 60 — Keine —_ —_
08=19.88 Liymphe
AS= 1.12 erhaltlich.

XXV  4/5. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Leukopenie ;
Injection von 0,2 Tuberculin.

z 9.15 \ 9.15
¢ = 8175 — = — — — — 0
E 40.6%,= 3319 38.5° .
M59.4% = 4856
Ec =17,270,000

1:889 ‘

10.5 10.30 10.30 10.34 Lymphe istnicht' 10.—
Le =  3326/TS=2008 TS—840 60—70 | — | erhiltlich, auch| gpe0 (o
E 400/, =  1330/08=19.10, 08=7.31 bei starkem o
M60% =  1996|AS= 0.98 AS=1.09 Druck auf den
Ee =17,620,000 Unterleib fliesst

12291 keine.
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n Gesammtblut, Lymphe
sa,mzrg- Blut- 7 a Zu- .
en- . @ g
Z. 4. kp. BElem. setzung. Serum. _druck. iy Sammen- |{ gem meﬁ:‘ung
in mnm Elp setzung. | ;j Tem-
o, o Hg. em. 3 peratur,
0
10.36 ». Tnjection von 0.2 Tuberculin.
10.38 10.52 10.52 10.50
Lec = 901/ TS=18.93 TS—6.36 60—65 — i
E 66.7%= 601/ 0S—1778 OS—5 41 O I~
M33.3% = 300|AS— 1.15| AS—0.95 '
Ec  —7,860,000
1:8730

XXVI. 17/5.92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse: Leukopenie ;

Injection von Harnsiure.

8.54 l { 6.5
Le = 6836 — — — == — _ 0
E439, — 2941 8.0 C:
M57% = 3895
Ec —5,270,000
1:771 |
10.1 10.47 10.47 11— 10.40 10.40 10.;-
Le = 2223/ TS=18.48| TS=8.45 | 105—118| — | TS—4.52 22' | 30.0° C.
E19% =  4922/08S—=17.50 — 0S—=3.88
M819, =  1801/AS— 0.98 — AS=0.64
Ee —5,360,000
1:2456
11.9 . Injection von 16 ccm Harnséurel6sung.
11,22 11.15 11.20 11.20
Lec = 1019 — — 128, dann] — | TS=4.84 | 14 —
E 749, — 755 100—110 0S=4.22
M269, — 364 AS:=0.62 |
Ec —4,680,000
1: 4590 i
11.45 11.45 1'% 11.40 11.40
o TS=17.27 TS=7.38 110 — | TS=6.54 | 13" —
08=16.28/ 08=6.49 08=5.34
AS= 0.99|AS=0.89 AS=1.20
{ 12,— 12.— 12,1
— — - 110—114} — | TS=7.90 | & o
‘ 08=6.74
| AS—116
|
12.45 12.45 12.45 12.40 12.40
— TS=14.60| TS=6.96 | 100—108| — | TS=5.56 | 16’ L =
08=13.50| 08=6.07 08=4.96
[AS= 1.10, AS=0.89 AS=0.60
| I
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XXVIIL 9/5.92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Leukopenie;
Injection von Hemialbumose.

Gesammtblut. Lymphe.
Fitie Blut- 7. d Zu- An-
sammen- | Serum. druck. - d. | sammen- |]cem| merkung,
Z. d. kp. Elem. | getzung. in mm | KD- | setzung. | in Tem-
: Hg Elem. 8 peratur,
% | 9% ' b
8.54 8.84
Lc = 8360 — = — — —- — | 88.20 C.
E 61.9% = 5677
M 38.1% = 2683
Ec —5,970,000
1:715
10.40 10.45 10.50 10.49 10.49 10.35
Lec = 3443\ TS =22.34 — 70—80 | 11895 TS=17.66 | 25 | 30.4° C.
E 35.9% = 1137|085=21.09 0S=6.46
M 64.1% = 2206/ AS= 1.25 AS=1.20
Ec —6,120,000
1:1778
11.20». Injection von 1 g Hemialbumose.
11.32 11.30 11.30
— — — 70—85 — | TS=6.28| 20’ —
0S8 =5.30
AS=0.98
12.24 12.5 12— 12.—
— TS=18.68 — 70—80 — | TS=5.19] 19/ —
0S=18.56 0S=4.30
AS= 1.12 AS=0289

XXVIIL. 12/5. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Leuko-
penie; Curare, dann Natr. uricum.

8.40 ' 8.40
Lc = 9193 — — - 258492 = — 0
E351%— 3906 e
M64.9% — 5967
Ec ==7,650,000
1:832
10.20 11.8 11.8 11.26 10.46 10.46 70.20
Le = 2602/TS=17.87| TS=17.50| 60—70 | 9962 | TS —5.76 | 27-
E 30% — 780/0S=16.93 OS —6.79 0S =4.90 B,
1¥E[ 70% =  1822|AS— 0.94 AS—0.71 AS—0.86
c —
11.26 &, Injection von 2 cecm Curare 2 Yy
11.50 11,60 11.32 11.35 11.36
- TS=17.62 TS=7.08( 50, dann| — |TS—4.4 ‘
0S—16.57 05 —6.43| 60—170 08 570 | 2 -
AS— 1.05| AS —0.65 AS—=078
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Gesamzmtblut. - Lymphe.
samrl:;en- Serum Blut- | Z. d. samzrl:en- AT
Z. d.. kp. Elem. Setzung. . dI’uCk in kp, Setzung lgcm msrrkung,
. em—
% % ‘mm Hg. | Elem. N n pae
12.5 12.5
== == = e — [ TS=4.00| 22 _
08 =3.30
AS=0.70
12.30 2, Injection von 16 ccm Natr. uricum.
. 12.40 12.40 12,34 12.37 12.37
— 5=16.01| TS =6.53| 70—75 =2 — y _
08=15.06{ 0S—5.61| it
AS= 0.95| AS=0.92 AS—0.96
12.59 12.568 12.58
- — — 60—65 — |TS=5.66| 7 —
0S=4.86
AS=0.80
XXIX. 13/5. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Leuko-
penie; Injection von 1 g Hemialbumose, nachher von 0.15 Nuclein.
8.40 8.40
Le = 9825 — o — — — — | 3884° C.
E 51.8% = 5099
M48.2% = 4726
Ee =5,980,000
1:609
10.45 11.25 11.25 11.30 11.15 11 17‘ 11.17 10.40
Le —  2680/TS—=19.78 TS —8.70|100—110| 11874 | TS =5.48 | 16 | 30.0° C.
E 28.8% = 771/08=18.85 0S=17.76 0S=4.68
M71.2% = 1909/AS= 0.93| AS=0.94 AS=0.80
Ec =6,540,000
1: 2440
11.37®. Injection von 1 g Hemialbumose.
11.57 11.50 11.50 11.30 11,47 11.47
Le = 865/TS=17.47| TS=7.67| 80—90 |15429| TS=472 12’ —
E 75% = 649/0S=16.38/ 0S=6.78 08=3.98
M25% = 216/AS= 1.09| A8=0.89 AS=0.74
Ec —86,860,000
1:7930 I
12.15® Injection von 0.15 Nuclein.
12.30 12.30
_ TS=878| 10'| —
B = - 0S="17.80
AS=0.98
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Gesammtblut. Lymphe.
Zu- Blut- 7. d Zu- An-
druck. - 4. | sammen- |l cem| merkung,
sammen- | Serum | . kyp. : )
Z. d. kp. Elem. setzung 1nHmm Rl (fm. setzung. | in pg:ﬁm
L g o,
%o %o o
12.35 12.37 12.37
—_ — — 70—80 — TS=6.88| &’ —
0S=5.82
AS=1.06
1.10 1.10 s e 1.—
- TS=16.47 TS=7.43| 50—60 - TS=7.18| 7/ —
08=15.40| OS =6.47 0S=6.34
AS= 1,07/ AS=0.96 AS=0.84

XXX. 17/5.92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Lieukopenie;
Injection von 1 gr Pepsin, dann von Natr. uric.

8.36 8.30
Le = 6681 . _ _ — — — 189.00 G,
E38% = 2538
M629% = 4143
Ee —5,470,000
1:819
10.20 11.10 11.10 11.20 11.5 115 10.16
Le = 3089 TS=16.05 TS =6.84| 80-—90 — TS =2.61| 30’ | 80.0° C.
E 46.5% = 1437/08=15.14] 0S =6.01 0S=1.90
M 53.5% = 1652 AS= 0,91 AS=10.83 AS=0.71
Ec =6,120,000
1:1981
11.40 &, Injection von 1 g Pepsin.
11,42 11.50 11.45 11.45 11.45 :
Lec = 1785 |TS—14.88 — 60 —80 — | TS=2.68| 26‘ —
E87% =  1353/08=14.00 08S=1.98]|
Mi13 % = 432|AS= 0.88 AS=0.70 ‘
Fe =4,560,000
1: 2555 ‘
—_— e *-—ﬁl e
12,18 12.15
— — _ 82 - Keine — =
Lymphe
Z0
erhalten,
12.22%, Injection von 16 ccm Natr. uric.
12.35 12.35 12.38 12.32 19.45
A3 TS=18.22| TS =5.75| 65—70 — | TS=4.64 .
0S=12.28{ 0S — 4.92 0S—388]| -
AS= 0.94| AS=0.83 AS =0.76

|
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Gesammtblut. Lymphe.
Zu- Blut- Zu
- A_ =
7. d. kp. Elem. sammen- | Serum. _dr“(’k- Z E d. sammen- |l ccm meﬂfunsy
setzung. 1nHmm Elg;n setzung. | in peTr:l::l-!‘
% %lo & ) %o .
12,46 TN
= = = e — | TS=328| —
08 =253
AS=0.75

XXXI 21/5. 92. Lymphgewinnung ohne Bauchpresse; Leukopenie;
Injection von 0,4 Pepton, dann von Natr. uric.

8.45 8.45
Le = 6946 — — —  |o4ss2] — — | 87.5° C.
E 68.6% = 4765
M 31.4% = 2181
Ec  =8,470,000
1:1219
10.30 i1.20 11,20 11.25 11,16 11.16 11.16 10.25
Le — 3046|/TS=20.28 TS —6.98 | 90—100 | 13635 | TS=4.92 | 20/ 30.0° C.
E 26.7% = 824|/08=19.39| 0S5 =6.12 ' 0S5 =4.22
M 73.3% = 29292/ AS=— 0.89| AS=0.86 AS=0.70
Ee  =17,840,000
1: 2541 [
11.40 B, Injection von 0.4 Pepton.
11,43 12 — 12,— 11.50 11.56 11.56
Le = 1855/TS=19.16/ TS=6.58 | 90—100 | — TS =5.66 | 24/ -
E88% = 1633/08=18.20, 08 =5.85 0S8 =4.93
M12% = 2922/AS= 0.90 AS=0.73 AS=0.73
Ee — =
12.22 12,22
— _ = — — | TS=5.10]| 20 —
AS-=0.76
12.45 1, Injection von 16 ccm Natr. uric.
12.50 1;.58 12.58
. — — 7075 — |TS=598| 11 o
0S8 =5.23
AS—0.75
1.25 1.25 1,20 1.20 }
%)
— TS=15.03| TS —7.88 — — | TS=458| 9 —
0S =14.17 08 —7.02 ' 0S=3.81
AS— 0.86 AS—0.86 | AS=0.77

*) stark roth|

|
l

|
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XXXII. 13/4. 92. Lymphgewinnung ohue Bauchpresse ; spontane

Leukolyse.
- Gesammtblut. Lymphe.
B Blut- Zu- An-
sanzulrllen- Serum. | druck. ZE d-| sammen- {1 cem m%;:;?g,
Z. d. kp. Elem. setzung. lnHmm Elé)m setzung. m peratur.
% %o o %l
8.50 10.10 10.10 10— 10.3
‘ 0
Lo — 14085TS—2076 TS=776| — |26687) 1S —520] 30 89.2" C.
E 76.3% =  10747/08=19.56| OS =6.81 AS:0.84
M23.7% = 3338/AS= 1.20| AS=0.95 Bl
Ec —8,260,000
1: 587
11— 10.58 1058 10,50 10.50 10.52
*)
Le = 5022TS—19.78| TS—7.67| — |53963| TS=8.46 25 | 36.5° C.
E50°, = 2511/08—18.73 0S =6.73 22":‘3-33
M500, —  92511|/AS— 1.05| AS=0.94 =0.
Ec —8,140,000
1:1621
*) Carotisblut
1145 1145 11.37 11.39
— TS=1858 TS ="17.16 — 62840 | TS=7.06| 24' | 36.0° C.
08=17.58 0S=6.28 0S8 =6.02
AS=— 1,00 AS=0.88 AS=1.04

XXXIIT.
Leukolyse ; Injection von 0.4 Pepton.

2/6. 92. Lymphgewinnung ohne

9.42

Bauchpresse ; spontane

8.46 9.42 9.38 .9.38
Le —  9816|TS=:16.68 TS=7.06| — — | TS=856| 18 | —
E 500, —  4908/0S=15.77| 0S=6.31 0S —=17.82
M50% =  4908/AS= 0.91| AS=0.74 AS—0.74
Ec = =35,560,000 '
1: 567
10.2 10,15 10,15 10.11 10.11 10.12
Le —  2652TS—=16.50| TS=6.70| — — | Ts=6.36| 12 | 35.5° C.
E76°, =  2039/0S=15.56| 0S =6.00 08 =5.76
M249, —  613]AS= 0.94 AS=0.70 AS=0.60
Ec  =B5,070,000
1:1910
10.40 10.40
— — — — — | TS=734| & —
0S =6.64

AS=0.70
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Gesammtblut. Lymphe.
Zu- Blut- Zu- -
Z. d. kp. Elem. |33T0men- Serum. | druck. ZE d.| sammen- | com| merkung,
i " | setzung. Ly SO P. | setzung. | in PO
o . Hg. Elem, g peratur.
/o lo .
10.53 114 114 10.52 11— T
Le = 2756|TS =15.85|TS =6.30 95 — |TS=840| 6 —
E 74.3%, = 2047|08S=14.95{08 = 5.58 08 =7.52
M25.70), = 709/A8= 0.90 AS=0.72 AS=0.88
Ec =5,380,000
1:1936
11.56 11.46
= — — — — 1 TS=548] ¥ —
0S=4.72
AS=0.76
11.50*, Injection von 0.4 Pepton.
11,52 11,59 11.59 11.59
Le = 2080 — — 80—90 | — |TS=470| 10’ —
E80% = 1664 0S8 =4.04
M20% = 416 AS=0.66
12.30 12.30 12.32 12.25 12.25 12.25
— TS=15.80{ TS =5.99 82 — |TS8S=5.30| 9 | 33.8° C.
08=14.89 0S =5.21 0S=4.50
AS= 0.91]AS=0.78 AS=0.80




XI. Erliuterung zu den Curventafeln und Versuchs-

protokollen.
In den Curven 1—7 stellen die ... Linien die Schwankungen der. Leuko-
cyten in toto, die Linien jene der einkernigen, die ------ Linien jene der
mehrkernigen Leukocyten und die ---.-. Linien jene der Erythrocyten dar.

Die Curven I—VIII sind Blutdruckcurven aus der art. carotis des Kaninchens
mit dem Hg-Manometer auf dem HERING’schen Kymographion aufgenommen.

Curve 1 und 2. Verhalten der weissen und rothen Blutkérperchen nach
intraventser Pepsininjection beim gefesselten Kaninchen.

Curve 3 und 4. Verhalten der weissen und rothen Blutkérperchen nach
intravendser Injection von Blutegelextrakt beim gefesselten Kaninchen.

Curve 5. Zwolftigiger Versuch am Kaninchen mit 10maliger Injection von
Hemialbumose. Leukolyse und Leukocytose.

Curve 6. Zehntigiger Versuch am Kaninchen mit wiederholter Injektion
von Hemialbumose und Kochsalzlgsung. Leukolyse und Leukocytose.

Curve 7. Wie Curve 6.

Curve I Herztod durch 29, CaCl,; im ganzen wurden 0.32 g CaCl,
verbraucht.

: Curve II. Reizung des rechten peripheren Vagusendes mittels eines
DU BoOIS'schen Inductorium bei R. A. 6. Vorausgegangen war die Injection von
19/, CaCl,, im ganzen 0.425 g.

Curve III. Dasselbe bei R. A. 13; vorausgegangen war die Injection von
19/, CaCly, im ganzen 0.26 g.

Curve TV. Herztod durch Vagusreizung bei R. A. 13 nach vorausgegangener
Injection von 0,24 CaCl, (19%,).

Curve V. Lange spontane Herzperiode nach Erldschen der rhythmischen
Herzthitigkeit durch CaCl, 19,

Curve VI Voriibergehender Herzstillstand am Ende einer Injection von
CaCl; 1%,; im ganzen wurden 0.24 CaCl, injicirt: vorausgegangen war die Injection
von 1 g Pepsin in 8 cem H,O.

Curve VII. Vorausgehend Injection von 1 g Hemialbumose, dann 0.24 g
CaCl,. Voriibergehender Stillstand und Verlangsamung der Herzthitigkeit bei jedem
Vordriicken von CaCl, 19, gegen das Herz,

Curve VIII. Nach vorausgegangener Injection von 056 g CaCl, (19,) er-

zeugt di¢ Injection von 1 g Hemialbumose zweimaligen voriibergehenden Herz-
stillstand, dann Herztod. '
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In den Versuchsprotokollen bedeutet:
Z. 4. kp. Elem, — Zahl der korperlichen Elemente.

Le — Leukocyten,

b - Einkernige

M s Mehrkernige} Leukocyten.
g — Erythrocyten,

TS — Trockensubstanz,

08 — Organische “
AS — Anorganische Substanz,

Die in den einzelnen Stiben obenan und alleinstehenden kleingedruckten
Zahlen (9.5, 10.15, 10.12 etc. etc.) beziehen sich auf Zeitangaben.

Das Blut zur Zihlung der Leukocyten stammte, wo nicht anders bemerkt ist,
aus dem Venensystem, das zur Trockenbestimmung des Gesammtblutes und des
Serum ist, wo nicht anders bemerkt, Arterienblut. Die Angaben des Blutdruckes
beziehen sich auf das Hg-Manometer und die art. carotis vom Kaninchen.



G. Pitz’sche Buchdr. (Lippert & Co.), Naumburg a/S.
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