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Dic Untersuchungen der letzten Jahre haben sehr wesent-
lich dazu beigetragen, m das nach mancherlel Richtung noch
riithselhatie Forschungsgebict der Entziindungslehre Licht und
Klarheit zu bringen. Inshesondere haben diese Untersuchun-
gen dahin gezielt den von den Entziindungsvorgiingen un-
trennbaren, so merkwiirdigen Lebensiusserungen der farbloseu
Blutzellen nachzugehen und haben in dieser Beziehnng zu dem
wichtigen Iirgebniss gefilhrt, dass es eine Ileihe chemischer
Stofte gicht, welche die Ligenschaft besitzen die weissen Blut-
korperchen anzulocken, aul sie eine Attractionswirkung, die
Pfeffer'y mit dem Namen ,Chemotaxis® belegt hat,
auszuitben und hiedurch dieselben zum Austritt aus dem Ge-
fissrohr in die Gewebe zu bestimmen.

War dieser Satz fitr die theoretische Erkenntiniss von
fundamentaler Wichtigkeit, g0 bot ein nieht weniger actuelles,
zum grossen Theil praktisches Interesse die Frage dar, ob
nicht auch solche chemische Mittel crfindlich wiren, welche
die Fahigkeit hitten, die Leukoeyten des Blutes in gerade
umhgeliehrtem Sinne zu beeinflnssen, welche demnach Funetion
und Bewegungsvorgiinge der farblosen Blutkérperchen aufzu-
heben vermigen? IKein geringes Aufschen crregte es daher
in der wissenschaftlichen und praktisch-iirztlichen Welt, als es
Binz? im Jahre 1867 gelungen war, im Chinin ein Mittel
von den letztgenannten Kigenschaften austindig zu machen.
Denn wenn die Binz’ sehe Matdeckung fiir die wissenschaft-
liche Pharmakologic und Medicin schon interessant und be-

1} W, Pfeffer, Locomotorische Richtungsbewegungen durch ehem.
Reize, Bericht. d. deutseh. Bot. Ges, Jg. 1883, — Derselbe, Ueber chemo-
tactische Bewegungen der Bacterien, Flagellaten und Volvocineen, Untersuch.
ans dem Bot. Instit. in Tibingen. Bd. 2, ]888, p. 682, — Derselbe, Ueber
Anlockung von Bacterien und andern Organismen durch chem. Reize. Hum-
beoldt, Jahrg, 7, 1888, Nr. 6,

27 Ueber dic Einwirkung des Chinins auf die Protoplasmabewegungen,
Archiv f mikreskop. Anat, Bd. 2, 1847,

1%
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merkenswerth genug war, bedeutete sie fir (ie praktische
Mediein, die Therapie, einen ansserordentlich  weitgehenden
Fortsehritt, indem es auf der Hand lag, dass vermige jener
Eigenschaften des Chinins die mit Ewmigration weisser Blut-
zellen einhergehienden entziindlichen Erkrankungen des mensch-
lichen Korpers in rationeller Weise dem dirztlichen therapenti-
schen Handeln nunmehr zugiinglich gemaeht waren. Das Ver-
langen, noch mehr solehe Stoffe zn finden, regte zu weiteren
Untersuchungen nach dieser Richtung michtie an, und die
Folgezeit forderte in  chemischen Korpern, wie Xucalyptol,
[’hono], Salicylsiure, Jodotorm, Chlorotorm, Paraldchyd ete.
eine weitere Serie von Mitteln mit leukocytenkihmenden
Figensehaften zu Tage.  Auf die cben namhaft gemaehten
Mittel werden wir Gelegenheit nebmen, im Verlanfe der vor-
liczenden Untersuchungen /mnckﬂlkmnmen Dicselben sind
auf Veranlassung und unter der bewithrten Teitung des Ilerrn
Prof. R. Kohert im Dorpater plmnnll\olorrwchcn Institute
ausgefiibrt worden, nachdem bereits vor cinigen Jahren durch
Schumacher!) dic Frage der Auswanderung der lLenko-
evten an der genannten wissenschaflichen Anstalt zum Gegen-
stand ciner ]n‘uwmal Dissertation erwiihlt worden war.

Ich bcmh.-»lclmg_;c zuniichzt die Literatur der dic Bmigra-
tion der Leukocyten heeinflussenden pharmakologischen Agen-
tien zun besprechen und durch Aufnabme neuhinzugetretener
Untersuchungen die vorhandenen Znsummenstellungen zu er-
giinzen und will alsdann zu einer Autlithenng meiner cigenen,
daranf bezitglichen Versuche, die ich mic eimgen Sehwer-
metallen (Hisen, Blei. Kupfer, Quecksilber),
einigen Antipyreticis (\‘xtnumsqllcx lat, Anti-
pyrin, Tolypyrin), einigen Alkaloiden {(Atropin,
Stryve hnin, Berberin y und Blutserum .m;_fnstc]lt
habe, ubcrnnhcn A Schlusse der Arbeit bringe ich dann
ein Resume der Lr echnisse, xu welehen ich durch jene Ver-
suche gelangt hin.

1} Pharmakologische Studien iiber dic Auswanderung farbloser Blut-

korperchen. Arbeiten des pharmakelog. Institutes zu Dorpat.  Bd. 10, 1894,

™



A. Literarische Uebersicht.

Die pharmakologischen Agentien in ihrer Be-
ziehung aul die Lebensthétigkelt und die
Emigration der weissen Blutkdérperchen.

Withrend die lLiehre von der BEutziindung im  Sinne
Colinheims?’) wohl allgemein angenommen worden ist, hat
iiber den Modus des Durchitretens der farblosen Blutkirper-
chen dureh die Getisswand eine villige Eimigung der Ansich-
ten bisher nicht erzielt werden konnen. Die Meinungen der
Autoren gehen noch heute in folgenden Fragen auseinander:

JGeschieht dus Durchtreten farbloser Blutzellen dureh
die Gefiisswand ansschliesslich aufGrundlage eigener Activitiit,
d. h. vermige amiéboider Bewegnngsvorgiinge, oder erfolgt das-
selbe unter Zuhilfenalime physikalischer Krifte, dureh intra-
vasalen Druek verursachter Plasmastrimuugen ?+

Weleher Art ist die anatomische und physiologische
Einviehtung der Gefisswand, resp. welche sind die in der
Gefiisswand dureh den Entzundungsvergung erzeugten Vep-
inderungen, die ein Durchircten von Blutzellen ermaaliehen?+

Schon bald nael der ersten Cohnheim’schen Publi-
cation wurden dic eben nambaft gemuachten Fragen in An-
eritf genonunen. Man ging dabel zuniichst von dem Gedan-
ken aus, dass diesen letzteren wesentlich nither getreten wiirde,
falls sich pharmmkologische Mittel ausfindiz machen liessen,
welehe entweder die vitalen Functionen der farblosen BBlut-
zellen zu schwiichen oder aber die Digenschafe besitzen, die
cutzitndlich alterirte Gefiisswand zur Norm  zuriickzufiithren
resp. derart zu beeinflussen, dass eine Beschriinknng oder gar

19 Cohnheim, Ueber Entzindung und Eiterung, Virchow's Archiv.
Bd. 40, 1867, p. 1. — Derselbe, Ueber Entzitndung. Il Mittheilung, Vir-
chow's Archiv.  Bd., 45, 1869, p. 333,
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eine vollstindige Aufhebung der Emigration die ndchste Folge
wiire. Ide Stoffe nun, welche bis heute in dieser Beziehung
zur Untersuchung gelangt sind, sollen im Folgenden vorge-
fihrt und einer Besprechung unterzogen werden,

I. Chinin. Nachdem Binz') dargethan hatte, dass die
Protoplasmabewegungen der Tofusorien, Amiben und weissen
Blutkorperchen nuach Zusatz einer geringen Monge sulasanren
Chinins sofort aufhéren, zeigte sein Schiiler Scharrenbroich?),
dass die Emigration am blossgelegten TFroschmesenterium so-
wohl durch subeutane Chinininjectionen (in maximaler Dosis
von 1:3620 des Kérpergewiehtos) wic durch locale Appli-
cation einer Chininlésung (1 Chinin mur. 500 Serum) sistirt,
oder wenigstens gehemmt wird, indem die weissen DBlut-
korperchen stark dunkel granulirt nnd rund werdend ihr Ver-
migen Form und Ort zu verindern einbiissen und an Zall
im cireulirendon Blut sich vermindern. Nebenbei beobuchtete
er Verlangsamung der Circulation, welcher er aber, wie er
ausdriieklich betont, keine Schuld an dem Authoren oder der
Abschwiichune des Durchtrittes zuschreibt.  Seine Befunde
und Apsichten sind spiiter von Binz?) vollauf bestiitigt worden.

Die Scharrenbroich-Binz schen Beolachtungen
wurden bald von verschicdenen Seiten durch Nachuntersuchun-
gen aut ihre Richtigkeit gepruft, nnd von den Meisten als
zutretfend anerkannt, von Einzeluen aber bestritten,

Martin®) koonte bei seinen am Gekrise des TFrosches
ausgefilbrten Chininversuchen eine Beschrinkung der Aus-
wanderung beobachten, und zwar sowohl bel Einspritzungen
des Chinins unter die Haut als auch bei setlicher Anwendung
des Chining, Ausserdem aber iibt nach Martin's Versuchen
das Chinin einen hemmenden Einfluss auf das Zustandekom-
men der entziindlichen Gefisserweiterung aus.  Dureh Z#hl-
versuche an mit Chinin behandelten Hunden constatirte auch
er eine bedeutende Abnahme der Zuhl der weissen Korperchen.

Die emigrationshemmende Wirkung des
Chinins ist demnach dureh die Martin’schen
Untersuchungen in vollem Masse bestitigt
worden,

Auch Kerner?®)itberzeugte sich, dass Chinin mur. (1: 4000
Blut) die Leukocyten ihrer Bewegungsfiihigkeit beraubt und
bei subcutaner Injection die Auswandernng authilt, bemerkt

N Le

2) Ueber das Chinin als Antiphlogisticum. Dissertation. Bonn 1867,

3) Experimentelle Untersuchungen tiber das Wesen der Chininwirkung.
Berlin 1868,

4) Chinin als Antiphlogisticum. Dissertation. Giessen 1B68.

5) Piliger's Archiv, Bd, 3, 1870, p. 93; Bd. 5, 1872, p. 27 u. Bd, 7,
1873, p. 122.
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aber, dass Einspritzungen kleiner Chinindosen eher cine Auf-
bessernng, als eine Verschlechterung der Circulation im  ent-
zindeten Froschmesentevium zur Folge habe; bei  localer
Application des Chinins trut ebenfalls eiue deutliche Vermin-
derung der Emigration anf, jedoch war es nicht zu verkennen,
daxs das Mitte]l aul die Aussenfliichen der Gefisswinde ein-
wirkte und so den Durchtritt der Zellen verhinderte.

Kerner bestitigt demnach noch die Angabe Martins,
dass Chinin auch den Gefidssen gegeniiber niche
gleichgiltig ist.

Ziahn') stellt ein daverndes Sistiren der Auswanderung
dureh loeale Anwendung des Chinins in Abrede, sie gehe viel-
mehr in diesemm Falle nur etwas langsamer vor sich; bei
Applieation des Mittels nuter dic Hant des Thieres aber konnte
auch er cine zweifellose Behinderung des Emigrationsprocesses
sehen und  erklitre dieselbe einerseits dnreh den Wegfall der
Beweglickhkeit der weissen Blutkérperchen, andererseits aber
durch die Verlangswmmung des Blutstromes.  Grosse Chimn-
dosen  (L025)  fithren completen Stillstand der Circulation
herbei.

Auch N. Jerusalimsky" findet nach subeutancr In-
jection von Chinin e¢in betriichtlieles Sinken der Zahl der
Leukoevten im Blute und eine Behinderung resp. Beschriin-
kung der Auswanderung.

Nach Baxter E Buchanan?) sollen auch die China-
atlealoide, wie Chinidin, Cinchonidin und Cinchonin, bei etwa
vleicher Concentration wie Chinin (1 : 1500), die Wanderbe-
wegungen der Lenkocyten des Eidechsenblutes aufheben.

An dhese mit den Binz-Scharrenbroich’schen Be-
funden im ganzen und grossen iibereinstimmenden Beobach-
tungen schliesst sich nun eine Reihe weitcrer Arbeiten an,
deren Hrgebnisse von jenen sehr wesentlich abweichen.

Sehwalbet} bestreitet, dass man dwreh subcutane Chi-
nininjectionen einen Einfluss aut die 1m Blute kreisenden
Zellen crzielen konne: In Blutproben, welche den ITaut- oder
Milzvenen mit Chinindosen von 1: 1500300 ey, Kirperge-
wicht vergifteter Katzen entnommen waren, zeigten sich die
Leukocyten ganz normal, nar bei directem Contact mit Chinin-
Tgsungen wurden die Zellen dunkler grapulirt und verlorven
ihr Contractilitittsvermogen.

1) Ueber Entziindung und Eiterung. Arbeiten aus d. Berncr patholog.
fpst, 1871 v, 1872, (Wiirzburg 1873) . herausgegeben von Klebs.

2y Ueber d. physiolog. Wirkung des Chinins, Berlin 1873,

#) Virchow-Hirsch, Jahresbericht 1873, 1, p. 395.

4) Ueber die entzimmdupgswidrige Wirkung des Chinins. Deuische Klinik
1868, Nr. 36.
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Diesen Unterschied in der Wirkungsweise des Chinius
auf die weissen Blutkérperchen macht auch Geltowsky!)
geltend und weist ansserdem noch auf Differenzen in der
Wirkungsweise des Chining bei verschiedenen Thierklassen hin.

In grosstem Widerspruch zu Binz stelien aber die Be-
funde von Kéhler?). K&hler spricht dem Chinin jeglichen
Einfluss auf dic vitalen Functionen der Leukocyten ab, und
behauptet, dass die Auswanderung sogar am Mesenterium
solcher Trische, die bis zur villiwen Reactionslosigkeit mit
Chinin vergiftet waren, so lange sich natiirlich keine wesent-
lichen Circulationsstdrungen im Verlaufe des Versuches ent-
wickeln, eben so gut und cben so rasch von Statten geht, wie
am entziindeten Moegeuterium mnicht chinisirter (normaler)
Frische. Kohler zieht daher aus seinen Versuchen die Conse-
quenz, dass nicht das Chinin an sich, sondern die
dnreh dieses Alkaloidhervorgerufencn Cireula-
tlonsstiorungen un der Sistirung des Auswan-
derungsprocesses am freigelegten Mescuterinum
die Sehuld trdagt. Auch eine Abnahme der Leukocyten-
zahl im Blute negive Kohler.

Tine michtige Stittze fanden die Binz’schen Behanp-
tungen in der zu gleichier Zeit mit der W dhlor schen Publi-
cation erschienencn, wnter Thoma' s Leitunyg sehr sorgfiltig
abgefassten Arbeit von Appert?).

Aus den Versuchen dieses Autors geht mit Gewissheit
hervor, dass das Chinin sowold bel localer Application ale
anch bel Subentaninjeetionen das Contractilitiitevermigen der
Leukoeyten in holiem Masse schitdigt und dadurch den Emi-
grationgprocess wesentlich beeinflusst.

Von den ithrigen Autoren, die sich mit der Clininfrage
beschittigt huben, stimmen Sehtsechepotjew®), Hobart
A, Hare®) und Th. Engelmann® darin iibercin, dass dag
Alkaloid die amdboiden Form- und Ortsverinderungen der Leu-
koeyten garnieht oder nmr wenig beeintriichtige, und fihren

1) On the action of quinine an the colourless blood-corpuseles, Praeti-
tioner 1872, Ref : Centralblatt {. d. med. Wissenschaften, red. v. Hosenthal
u. Senator, 1872 Nr. 41; Virchow-Hirseh Jahreshericht, Bd, 1, 1872, p. 383.

2} Ueber die Verhindernpg der Awswanderung der weissen Blntkérper
durch Chinin, Zeitschrift f d. gesammten Natnrwissenschaften, red. von
C. G, Gicbel [III Folge], 1877, Bd. 1; deutsche Zeitschrift fir prakt.
Medicin 1877, 5, Februar; Virchow-Hirsch Jahreshericht 1. 1876 p. 438,

3) Der Einfluss des Chining aul die Auswunderung der weissen Blut-
kirper hei der Fatzindung, Virchow's Archiv, Dd. 71, 1877, p. 364
Virchow-Hirsch Jahreshericht 1, 1877, p. 431

4) Pfiigers Archiv Bd. (9, 1879, p. 54

. 5} The action of the sulfate of yuinia on the bleod. Philadelph. med,
Times XV, 1884, p. 43 (18, Octob,).

6) Physiologie der Protoplasmabewegungen. Hermanz's Handbuch 4

Physiologie Th, 1."1879, p. 364.
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die Imigrationsbehinderung nuf Kreislaufsstérungen und Schwii-
chung der Herzkraft zurviick.

Engelmann hat judoch spiiter seine hieranf beziiglichen
Aunsielnen gedndert, wic aus scinem an Riuz gerichteten Bricf*)
vom Jahre 1580 zu erschen ist.

Dogiel?) crzielte cine Veriindernng der Tenkoceyten erst
auf Zusatz emner gestittigten Chindn, sulfur.-Lisung ; die so be-
handelten Leukocyten sind rund, stark geanulivi und centhalten
in ithrem Innern vacuolenartige Gebilde.

Pekelharing?) war es autfallend, dass einige Auto-
ren nicht allein die Verminderung, bez Sistirong der Emi-
gration durchh Chinin  erwihnen, sondern auch cine Auf-
besserung der Cirenlation, wie in den Versuchen Scharren-
broicl's 21 und 22 (1 ¢ p. ®/ ) zu finden ist. Lir richtete
dalier seine ganze Aufmerksamkeit auf die Beeinflussung der
Getiisse Jdureh Chinin und withlte zn seinen Versuchen die
locale Anwendung des Mittels, um dadurch die schitdliche
Wirkung des letzteren aut das {derz eliminiven zu kocnen.
Er unterwarf das Froschmesenterium der permanenten Ivri-
eation von sehwachen Chininlésungen (0,05%-ige Chin. mur.
m O59/-iger NaCl-Lésung) und fand neben der bekannten
Fihmenden Wirkung des Alkaloids auf dic farblosen Zellen im
Allgemeinen den Blutstrem beschlennigt, danchen eine absolute
oder wenigstens eine in Verhiliniss zu dem waelisenden Tu-
men der Arterien fortsehreitende Verengerung der Venen, also
den entzitndlichen ganz entgegengesetzte Civenlationsverdinde-
rungei. o, Diese Cirenlationsveranderungen ™, resi-
wirt Pekelhaving, kitnnennichtanders, alsdureh
locale Wirknuneg des ChininsaufdieGefdsswiinde
erkilart werden~, und zwar wird die dic Fndothelzellen
vereinigende Kittsubstanz fester gemacht, dic Gefiisswand we-
niger permeitbel, so dass jetzt die Filtration von Flitssigkeit
gowohl, als der Durehtritt von Formbestandtheilen des Blutoes,
als reiner Filorationsprocess, erschwert wird.

Pekelharing hat somit cinen ganz neuen Gesichts-
punet fiir die Krklirang der Emigrationsbeschriinknng durel)
Chinin aufgestellt wnd dadurch gleichzeitie zur Bestatigung
der Hering*)-Cohnheim schen?) Aunsicht heigetragen,

*) Der Brief findet sich wirtlich wicdergegeben bei Schumacher (. ¢)

1} Zor Physielogie d. Lymphkorperchen,  Dubois Reymond's  Arch.
1884, p. 87k,

2) Ueber die Diapedese der farblosen Blutkérpercken bei der Ent-
ziindung.  Virchow's Arch. Bd. 104, 188G, p. 242,

3) Wiener acad, Sitzungsher. Bd. 86, Abth. [L, 1867 und Bd. 57,
Abth, II, 1868,

4) | Cohnbeim, Neuere Untersuchungen iiber die Entziindune.
Berlin 1873, — Derselbe, Yorlesungen itber allgemeine Pathologie (Berlin
1877), p. 238 und 1l Aufi. 1882, p. 280,
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Die Arbeit Pekelharings veranlasste Disselhorst
das Verhalten der Blutgefissc bei directer Irrigation von Pro-
toplasmagiften zn priifen.

Disselhorst') constatire, dass durch Chininirrisation
in der von Pekelharing gchrauchten Concentration die Aus-
wanderung am Mesenterium (von Rana esculenta) eine ganze
Zieit lang hintangehalten wird, obgleich die furblosen Ziellen
in den Gefissen weder 1o ithrer Structur, noch in threm sonsti-
gen Yerhalten irgend welche Abweichungen aufweisen, und
sogar dic emigrirten Zellen lassen oft noch 4 Stunden nach
Beendigung der Versuche amioboide Bewegnngen erkenuen.

Dic Emigrationsbeschrinkung fibre Disselhorst auf
cine durch dieses Medicament bewirkte Vevinderung der
Gefissinnenwand zurick devart, dass ein Anhaften der
intact geblicbenen Blutzellen und eine Auswanderung niche
stattfinden kann.

Eberth?), unter dessen Leitung Disselhorst seine Ar-
beit abfasste, untersuchte das DBlut der Mesenterialgefiisse
cines I'rosches, der 41 Stunden lang der Chininberieselung
ausgesetzt war, und fand, dass dic Leukocyten dic ausgichigsten
amiboiden Bewegungen ausfitheten.

Leber?) erblickt im Chinin einen chemotactischen Stoff,
der in diluirter Lasung die Lieukoeyten anlockt, in coneentrirter
aber Eihmt und tidtet.

Wir ersehen uus dieser Darstellung, dass die zalireichen
zur Liésung der von Binz und Schurrenbroich ange-
regten Frage der Chininwirkung von verschicdencn Autoren
angestellten Versuche zu einheitlichen Krgebnissen nicht huben
selangen kinneu. Es war daher mehr als berechtigt, als
Prof. Xobert es fiir nothwendig crachtcte, seinen Schiler
Schumacher mit einer erneuten Priifung der Chininfrage
zu beauftragen.

Mit in scine Untersuchungen bat Schuamacher (L. ¢
zugleich eive Reihe dem Chinin nahestehender Kirper, wie
Chinolin, Conchinin, schwefelsaures Thallin und Kairin hin-
eingezogen.

Auf Groud von 25 angestellten und sorgfiltie 8—14
Stunden lang beobachteten Chininversuche Lkommt Autor zu
dem Schluss, dass man wohl i Stande sei ,durech sub-
cutane Injectionen von Chin. mur, an Kulthlii-
ternin manchen Fillen dic vitalen Eigenschaf-
tender Leukocytendes stromenden Blutes villlig

1) Studien iiber Emigration. Dissertation Halle 1887; Fortschritte
p- Med. 1887, Nr. 10 p. 280 Virchow's Archiv Iid. 113, 1888.

2) Cit. nach Disselhorst.

3) Th. Leber, Ueber die Fntstchung der Entziindung u. die Wirkung
der entzindungserregenden Schidlichkeiten, Leipzig 1891
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aufzuoheben und aus diesem Grunde die Aunswan-
derungam ,entzindeten” Mesenterium fast
quantitativzuverhindern, ohnedassdafiir Circu-
jationsstdrungen verantwortlich gomacht wer-
den kénnen* Damit, dass in Folge der cintretenden Licu-
koeytenlithmung auf Chinineintluss die Mmigration sistirt, will
Autor zugleich den Beweis geliefert haben, dass die amiboiden
Form- und Ortsverdnderengen der weissen Blutzellen eine fraglos
wesentliche Componente bei Jdem Auswandernngsprocess dar-
stellen. Unter Chinineinfluss erleidon dic Lieukoeyten theils
keine Yerinderung ihres Aussehens, theils werden sie schwiirz-
lich und lassen ausscrdem wasserhelle Vucuolen erkennen.
Autor betont aber ausdriteklich, dass die zur Tihmung der
farblosen Blutkdrperchen innerhalb der Gefisse ndthige Chinin-
menge sich nieht genau bestinmen liisst; in den meisten Fil-
len orreichte sie jedenfalls die letale Dosis. Die mit den
ibrigen obencrwihnten dem Chinin nahestchenden Mitteln von
diesem Antor angestellten 38 Versnche ergaben, dass diese
Mittelnurdureh Cirkulationsstérungen die Aus-
wanderung zu unterbrechen vermigen ohue die
Lecukocyten zu beeinflussen,

2. Eucalyptol. Ucber dic Wirkung von Tuealyptusil be-
ricktet Mecs'), dnss dagselbe das Aunftreten entziindbicher Er-
scheinungen im freigelegren Mesenterium oder Mesometrium
des Frosches vorhindert,  An dem 24—48 Stunden lang der
Tinwirkung von REuculyptol nusgesotzien Mesenteriuin  ver-
mochte cr keinerlei Spuren von Entziindung zu beobachten,
keine einzige Zelle emigrirte.

Spitter hat Binz?) die Angaben von Meos einer genauen
Pritffung unterzogen uud es ergab sichy dass TFuealyptol dic
weissen Blutkirperchen lithmt und somit die Emigration hemmt.
Aunsserdem hat Binz gonaue Messungen der Gefiissweite an-
gostellt.  Er iberzeugte sich, dass dem LKuealyptol ein er-
sichtlicher Einfluss auf die Lichtung der (Refiisse nicht zukommt
und schliesst, dass das  Nichreintreten der Extravasation
cinzig und allein der Einwirkung dieses Mittels auf die Le-
bensfihigkeit der wnoch im Blute kreisenden Leukocyten zu-
oeschricben werden muss,

Pekelhariong® und Disselhorst?®) bestiitigen die
Angaben von Mees und Binz hinsichthich des Nachlassens
der Auswunderung und der Lahmung der weissen Blutkor-

1) Deutsches Archiv fir Klin. Mediein RBd. 13, 1877, Das Original
lautet :  Over de wetking van Evcalyptus globulus, Diss, Grouingen 1875,

9y Virchow's Arch. Bd. 73, 1877, p. 180,

3) L e p. 257,

4) 1 e po b



perchen durch Kucalyptoldimpfe, constatiren aber, im Gegen-
satz zo Binz, duss nach Minwirkung des Fuealyptols aut
das entziindete Mesonterium cine Hrweiternny der Arterien

und eine Verengerung der Venen [Dlatz greift — also
Verhiltuisse, die eben jenen entgepengesctst sind, welche
durch den Entziindungsreiz crzeugt werden, — Reide Au-

toren fiihren aueh hier, wie bermn Clinin, den Stillstand
des Durchtretens der weissen Zellen durch die Blutbahn auf
Verinderungen der Gefissinnenwand durch das Fuealyptol
zuriick.

3. Acidum carbelicum. Riicksichtlich ihrer Ninwirkung
auf dic Diutzellen uud den Entziindungsvorgang wurde die
Carbolsiiure, deren antibactericlle Eigenschatten schon seit lin-
gercr Zeit bekannt sind, von Prudden') untersucht. Durch
Berieselung des Froschmesenterinms mit ciner Carbollésuny
im Verhiltnisse von 1: 1600 ciner 0,5%-igen NaCl-Lisuug
wird die Emigration gehemmt und die Lebeunskraft der Leu-
kocyten vornichtet, wobel irgend merkbare Sehwankungen der
Getiissweite nicht hervortreten; vertuusehte cer die Carbolls-
sung gegen cine indifferente Kochsalzlosung, so kam die
Auswanderung wieder in Gane ond wngekelirt.

Pekelharing?) weicht vou Prudden insofern ub,
als er nach Carbolirrigution in der erwihnten Yordinnung
einc Abnahme der Arterien- und eine geringe Zunahme der
Yeaenlichtung beobachtete. Den Grund fiir die Bmigrations-
behinderung sicht ek elharing wiederum in dem Dieliter-
werden der Gefissinnenhaut.

Disselhorst?®) stellte seine Carbolversuche an nicht
curaresirten Froschen an, un die libwende Wirkung des Curare
auf Herz und Gefisse ausschliessen zu kénnen, und belmuptot
mit Entschiedenbier, duss sowohl] die Arterien als auelt die Ve-
nen sich messbar erweitern. Anch dem Phenol schreib er eiue
dhuliche zu einer Beschriinkung der Emigration fithrende
Wirkung auf die Gefisswinde, wie dem Cbinin und Euca-
lyptod, =u.

Ferner  wurde 4. die Salycilsiure von Prudden
(L. ¢} als ein Agens geschildert, welches die weissen Blut-
kgrperchen libmt und sie somit zurma Durchitreten durch dic
Geflisse unfihiy macht. — Von der Richtigkeit diescs Befuu-
des iberzengten sich bald anch Pekelharing und Dissel-
horst. Zur permanenten Trrigstion des blossgelegten frischen
Froschmesenterium verwendoten sie ecine stark verdinnte Sa-

] 17 Amerie, Journ. of the med, sciences 1881, p, 82 und 1882, p, 64
{cit nach Pekclharing uod Bchomachen.
2} L oc.
3) L e



h(“,ls iurelosung (aus 1 Theil gesittigter Salieylsiinreltsung n
0,.) -irer NaCl — und 9 Thellcn 1nd1ﬂ'ercntcr NalCl- bo]uhon}
und constatirten, dass die Emigration sistirt oder wenigstens
erschwert wird, und dass die leukocyten wiihrend der De-
sptilung gar keine oder nur schwache amiboide Bewegungen
ausfithren, Hinsichtlich des Verhaltens der Gefdsse gehen dio
Anpaben beider Autoren imsofern auseinander, als 'ekel-
haring neben gleichzeitiger lirweiterung der Arterien cine
absolute, mindestens aber ciue relative Verengerung der Veuncn
calienimmt, Disselhorst dagegen beide Gefigsarten sich
im Allgemcinen erweitern sielt; das Sistiren der Auswande-
rang suehen beide Autoren in dorselben Weise wie beim Chi-
nin ete. zu erklaven. In der fenchten Kammer wirken nach
Disxselhorst Salicylsiure und Eocalyptol noeh bedeutend
gtirker als Carbol wut dic Leukocyten, mdem diese letzteren
bereits nack d Minuten zerfallen und zu Grunde gehen, wih-
rend dicses Freigniss unter Carboleiufluss erst nach 4 btlmden
wie beim Chinin, cintritt; die Bucalyptoldimpfe macheun die
farblosen Zellen inmitten ihirer amiboiden Bewegung erstarren.

5. Auch dis Natron Salicylicum, welches nach den Unter-
suchungen von Dragendorff) und Buehholz?®
auf gewisse Buacterien noch stirker cinwirkt als selbst die
Curholgiinre, 18t dureh Binz*) als ein protoplasmalilinendes
Mittel aufgestellt worden.  Beim Zusammenbringen eines Tro-
pfons menschlichen Blutes mit einem Tropfen einer 1% -igen
Lisung von Natr. salieylie. sind die amidboiden Bc“('u‘unn‘on
dor weissen Zellen sogar bei ciner T° von 253° noch so tr 10‘c
dass =ic kaum wahrgenommen werden kinnen; aile Zellon
sind geduukelt, cinige grob granulirt, mit deutlichem Kern.

6. Sublimat. Scharrenbroich (L. e p. 11) priifte
die Einwirknng des Sublimats anf die weissen Blutkérperchen
in der teuchten Kammer anf dem Rehultze’ sehen heizbaren
Objecttische nnd erhielt folgende Resultate: Bei einer (on-
ecentration van 1 Sublimat anf H00—1000 Sernm und einer
T von 32—40" waren alle Leukeeyten dunkelschwarz gekirnt
und ohne amiboide Verindernngen; bei 1: 1500, T 30° hiren
ihre Dewegungen nach e 10 Minuten auf und bleiben vund
und dunkel, bei Erhibunye der T° anf 33—42° werden nur
einige wenige wieder lebhaft,

Dizselhor=t (L ¢) untersuehte das Sublimat beziiglich
seines Kinflusses auf (ien Entziindungsprocess.  Nach Beriese-
tung des Frosclhimesenteriums mit eciner verdimmnten Sublimat-

13 Archiv f. experimentelle Pathologic u, Pharmakologic Bd. 4, 18735 p.
32 und 80 ; Virchow-Hirseh Jnhrcsbc'rmhr Bd. 1, 1875 p. .Bh.. 363,

2) Zar Salicylsiure und Chininwirkung, "Arch. f. expr. Pharmakologie
u. Patholegic, Bd. VEL, 1877, p. 275
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lssung (1 :10,000—15,000) wird die Emigration gehemmt, ob-
gleich die Venen sich constant erweitern und die Arterien
sich verengern; die farblosen Zellen sind nur theilweise rund,
dunkel und stark grannlirt. Disselhorst fiihlt sich berech-
tigt, auch dem Sublimat einen directen Einfluss auf die Ge-
fassinnenwand zuzuschreiben, weil er aueh bei diesem Mittel
Verinderungen am Gefissealiber findet, die gerade fiir das Zu-
standekommen einer Auswanderung die giinstigsten Verhiilt-
nisse bicten.

L. Maurel!'y findet, dass Sublimatlosungen von
001--0,12% die Action der Leukocyten in weniger als 30
Minuten unterdriicken. Lésungen von 0,005% vermindern
gleichfulls die Activitit, aber dic Bewcgungen der Leukoeyten
verschwinden erst in 4 Stunden. In Ldsungen von 0,0023%
behalten die weissen Blutkiérperchen ihre Beweglichkeit noch
7 Btunden lang, selbst in Lisungen voo 0,00125—0,000625 o7
(entsprechend ciner Menge von & und 4 og. fir cinen Er-
wachsenen von G0 kg}, wird die Activitit der Leukoeyten
noch immer deutlich beeinflusst, Die vothen Blutkérperchen
reagirenr weit weniger emphindhich auf Sublimat und losen
sich in Lésungen vou 0,01—0,l% anf. Der genannte Auntor
weist darauf hin, dass die fiir die Lieukocyten tidtlichen Dosen
von HgCl, es gleichzeitig fiir den ganzen Orgunismus sind,
und dass die Leukoeyten nur gegen Dosen tolerant sich er-
weisen, welche aueh vom Gesammtorgunismus gerade ertragen
werden, und vermuthet, dass die Wirkung des Sublimats auf
dic weissen Blutkérperchen hichst wahrscheinlich cine bedeu-
tende Rolle boi der Vergiftung mit diesor Substanz spielt.

7. Berberin. Nach Baxter K. Buchanan?®) wirke
Berberinum snlfurienm ebenso stark wie Chinin auf die weis-
sen Blutkorperchen, aber auch die rothen bleiben nicht ver-
schont, indem ilire Kerne deutlich hervortreten.

Curci?) experimentirte mit =chwefelsaurem und salz-
gaurem DBerberin und fand, dass cersteres in 1% -iger Lisung
die Bewegungstihiigkeit von Bacterien aufhebt und sowohl
weisse als rothe Blutkérperchen zu zerstiren vermag; die
weissen verkleinerten sich, wurden koérnig und verloren ihr
Contractilititsvermagen, die rothen nalmen nnter Granulation

1) Centralblatt f. innere Medicin 1894 Ne, 5 p. 107. Das Original
lantet ;  Action dubichlerure sur les eléments figures du sang (Bnll gen. de
therapeut. 1893, p. 193—221),

2} The action of the Cinchona alkoloids and some of their congeneres
on bacteria and colourless blood-corpuscles. Practitioner Nov. 1873, p, 321.
Ref.: Virchow-Hirseh. Jahresbericht, Bd. 1, 1873, p. 393.

3) Ret: Virchow-Hirsch. Jahresbericht., Bd, 1, 1880, p. 479 und Bd. 1,
1881, p. 447,
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ihrer Structur und deutlicherem Hervortreten des Kerns an
Grosse ah., Diese Verinderungen der Formelemente des
Blutes beobachtete Cureci bei directer Injection des Alkaloids
ins Blut sowie bei loealer Application desselben anf Zunge
und Mesenterium des Frosches, Bei letztgenannter Anwen-
dungsweise bedingt Berberin. solfurie-Lésung Stillstand der
Circulation in den der Applicationsstelle zunidchst befindlichen
Capillaren, spiter auch in den Arterien nnd Venen, ohne dass
cine Contraction der Gefiisse nachwelsbar wire, vielmehr liess
sich oft einc colessale Erweiterung derselben constatiren. Sub-
cutan angewandt ruft das Berberin. sulfuric. Oedem, Blut-
extravasation und Thrombose der Gefiisse hervor.

Auch J. Kihler?) stellie Versunche mit Berberin an
md fand, dass die Gefisse der Froschzunge unter dem Kin-
fluss ciner ,gesiittigten® Berberinlosung nach ca. 20 Minuten
sich nm mehr als dic Hiilfte ihres Lumens vevengerten, die
des Mesenterium aber nach cinem anfinglichen Zusammen-
schrumpfen sich enormm erweiterten, wobei weisse DBlutkorper-
chen 1m Randstrome und ,im danebenlicgenden Gewebe® sicht-
bar wurden; bel wiederboltemn Zusatz der Lésung war am
Mesenterinm cine noch stirkere Gefissdilatution zu bemerken.
In allen TIiillen bildeto sich in siimmtlichen Gefilssen nach
kurzer Anwendungszeit des Mittels complete Stase aus. Auch
beziiglich der Hinwirkung des Berbering anf die DBlutkorper-
chen stimmen Kéhler's Resultate zum grossen Theil mit
denen Curei’s iiberein.

8. Jodoform. Von einer gefittigten Losung von Jodo-
form in Sissmandelsl brachte Binz?) cinive Tropfen auf ein
frisches, sowie auf ein entzitndetes ausgespanntes Froschge-
krise nnd sctzte beide Priparate dem zerstreuten Tageslichte
ans.  Nach cinigen Stunden nahm er wahr, dass in dem crsten
Priparate cine Auswandernng iierhaupt nicht sn Stande go-
lkommen war, in dem zweiten die bereits eingotretene sistirte.
Das Ausbleiben resp. dic Sistirung der Emigration sehreibt
Binz dem Einfluss des Jods zn, welches unter der Einwirkung
des zerstreuten Tageslichtes sich vom Jodoform abspalte und
die Leukocyten lihme.

9. Jodkalium. Schleich?) und B. Heinz*) haben iiber-
cinstimmend gefunden, dass diescs Salz die 1imigration be-

1) ,Ueber das Berberin®, Inaug.-Dissert. Berlin 1885,

2) Ueber das Verhalten der Answanderung farbloser Zellen zum Jodo-
form. Virchow's Archiv. Bd., 83, 1892,

3) Therapeutische Monatshefte, 1890, Hft. 11,

4) Vaprimentelles zur Jodkalinmwirkung, nebst einem Vorschlage zu ge-
legentlicher Combinirung der K o ¢ h'scher Methode mit interner Jodkalium-
behandlung. Berliner Klinische Wachenschrift, 1890, Nr, 52, p. 1187,
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fordere. In seiner Arbeit: ,Ueber diec interne Anwendung
des Jodkalioms bei der Heilung von Héblenwunden® gelangte
Schleieh zu folgenden Resultaten. In  exprimentell fun
Kaninchen und Hunden) erzeugten Knochenhéhlenwunden cr-
tolgte Dbei localer Anwendung oder innerlicher Darreichung
(per os oder subeutan) von Jodkalinm eine weitaus reichere
Auswanderung von Leukoeyten, als ohne das Mittel.  Diese
Beobachtung bestimmte Sehleich, das Jodkalinom bei Hoh-
lenwunden als Unterstittzungsmittel der Granulationsbildung
therapentisch 2zu versuchon. Der Erfolg war ein itberaus
gilnstiger: in 256 Fillen mit langsamer Graounlationsbildung
liess sich eine ausserordentlich prompt erfolgenide Reiniguny
beobachten. Diese Wirkung erklirt Schleich durch die
Steigerung der Auswanderung lebenskriftiger
und entwickelungsfihiger Leukocoyten, die ja fiir
die Grannlationsbildung von unzweifolhaft grosser Bedeutung
sind.  Gleichzeitiz will Schleich dic resorptionsbefor-
dernde Wirkung des Jodkalium dureh die Beschlennigung
der Emigration erkliren. — Zu ganz dhnlichen Resultaten nnd
Aunschauungen  iiber die Wirkungsweise des Jodkalium st
Heinz gekommen, Auf Grund seiner Versuche und Ergeb-
nisse zicht Heinz den Sehluss, dass die Wirkung der Jodide
sicher mnicht allein i einer Zunahme der Zalhl der
Leukocyten bestcht, sondern vielmehr werden sie duorch
die Jodsulze zu vermehrter Thitighkeit und inten-
siverer Kraftleistung angeregt, wornus sich denn
anch die resorptioushefirdernde Wirkung der Jodsalze erklire.
. Wenn iiberhaupt irgendwo, schliesst Heinz, so findet viel-
leicht gerade an den lienkocyten eine Spaltung der Jodide
und ein Freiwerden von Jod statt, und dieses letstere verur-
sacht die ,rveizende* Wirkung.*

10. u. Il. Chloroform und Paraldehyd. Diese beiden Stoffe
sind in nevester Zeit von Maszart und Bordet’) als ent-
rindungshemmend in Folee ihres delotiiven Einflusses auf das
Protoplasma der weissen Blutzelen erkannt worden, Am ent-
ziindeten Mesenierium von mit Clhleroform nnd Paraldehyd
narcotisivten  Frischen ist ein Durchtriet von  Leukocyten
durch die Geliisswiinde nicht wahrnehmbar.

In  jingster Zeit (1893) wurde [2. Das Blutserum auf
sein Verlialten ecgenitber den weissen Blutkirperchien frem-

1) Schmidt’s Jahrbiicher, Bd, 229, 1891, p. 281; Centralblatt {fiir
Physiologie van Gad u, Exuer. Bd 4 1830; — Virchow-Hirch Jahresbericht.
Bd. 1, 1890, p. 202, Das Original lautet : Jean Massart et Charles Bordet,
recherches sur l'intervention de cette irritabilité dans la nutrition des cellules
et dans linflammation. Journ, de Bruzelles. T. %, 183, mars.
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der Thierspeeies von H. Buehner gemeinsam mit G Vog-
ler') untersnchet. Ausser der durch die Arbeiten von Creite,
Landois, Panum, Mayvem und anderen Physiologen
lingst bekannten globuliciden Action des Blntserum, . h. der
Iigenschaft <des Blutserum, die rothen Blutkdrperchen fremder
Speeses anfznlisen, und ausser der antibacteriellen Wirkung
dessclben zeigten Bucehner und G Vogler, dass manche
Serumarten auch noch auf andere Zellkategorien von Hinfluss
sind, So werden die Leukoeyten von Kaninchen und Men-
schen auf dem heizbaren Objectiische fust momentan getddtet
(nicht aufeelist); die vorhier in lebhafter amdéboider Bewegung
begrittenen Zellen beginnen bei Zusatz ecines Tropfens aeti-
ven Hundeserum  angenblicklich ruhig zu licgen und die
Kugeltorm anzunchmen, der Kern sondert sich schart vom
Protoplagma uml wird stirker lichtbrechend; in diesem Zu-
stande verhurven sie stundenfang. Wurde dagegen das Serum
vorher durch Erbitzen auf 35° (L inactiv gemache®), so traten
die crwithnten Frscheinungen an den weissen Zellen nur
voriibergehend auf,

Von anderen pharmakologishen Stoffen, welehe auf
die Leukoeyten nicht ganz ohne Finfluss sind, witre noeh zn
nennen:

13. Das Strychnin, welelies nach Seharrenbroich
(l. ¢) i ciner Verdiinnung von 1:500 Serum die weissen
Blutkiarperchen wach '/ Stunde ihver Beweglichkeit beraubt:
cing Mischung vom 1:1000 Sernm wirki nur schr wenig.
Auch Baxter 1 Buchanan (L. ¢) giebt an, dass Stryeh-
nin um vieles sehwiicher wirkt als Chinin; noch geringer als
SBtryehnin =olien nach demselben Autor pikrinsaures Kalivm
wnd Aecsculin die wejssen Zellen beeinflussen.

Tudlich soll nach Th, Huscmann?) (4. Das Atropin
Lantiphlogistische®  FEigenschaften  besitzen, indem  es  die
amoboiden  Bewegungen der Lencoeyten authebt und durch

*YDurcmberg?®) stellte fost, dass der active Zustand des Sernm
durch Erhitzen auf 50—060° C. in dew inactiven iibergefihrt wird : das inacti-
virte Serum wirke dann aut dic Blutkérperehen fremder Sypecies als gute Con-
servirungstliissigheit ; dieselbe Eigenszchaft erhiilt ¢s auch durch lingeres Stehen-
Iaszen i Ilisschrank, =

1) Weitere Untersuchungen dber die bacterienfeindlichen und alobuliciden
Wirkungen des Blutsernms.  Archiv fiir Hygicne. Bl 17, Minchen und Leip-
zig, 1803, p. 112: Oesterreich.-ungar, Centralblatt f d. med. Wissenschaften,
redigivt von Th. Zerner jun, in Wien, 1804 v, 12, August Nr. 17,

2y landbuch der Arzneimittellehre, INI. Auflage. Berlin, 1802, p. 506

3) Archives e médecine expérimentale ot d'anatomic pathologique 1891,
pe 720,
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Erweiternng Jder Arterien mit gleichzeitiger Beschleunivung
des Kreislaufes in Venen und Capiflaren den Ausmeitt der
welissen Blutkorperchen in die (GGewebe beschrinlks-
Maurel') fand, dass 0,05 g. Atropin zu 100 cem. Men-
schenblut zngesetzt, dessen Leukoeyten angenblieklich ab-
todten, 0,02 o bringen noch eine deutliche Sebsidigung dev
weissen Blutkorperchen zu Stande. Bei dem gegen Behladona
bekanntlich immnunen Kaninchen dagegen vermochren selbst
D g. Atropin (aut 100 ¢, Blur} die Teukocvten niche zu sehiidigen. —
Fassen wir nochmals kurz dicsen Ucberblick zusammen,
g0 kinnen wir darvaus ersehien, dass die zahlreichen Unter-
suchuvgen mit pharmakologischen Mitteln hinsichtlicly ihrer
Wirkung auf den Lmigrationsprocess Jic TFrage iber den
Durchtrittsmechanismus der Leukoeyten durch die Bluthahn
im Allgemeinen um cin Stick Weges weitergebracht haben,
dass sie aber durch dicselben noch keineswegs ihre endgiltige
Lisung  erfahren hat. — Die EKegebunisse der eingzeloen
Forseher  widersprechen  einander in  viclen Bezichunegen.
Die Kinen filiren die Begchrinkung odoer die vollstindige Hem-
mung der Ihmmigration nach Application diexes oder jenes
Mittels darauf zuritel, dass die weissen Blutkérperchen unter
dem Finfluss des Mittels ihre Eigenbewegungen einstellen,
rund und kugelig werden, ju sogar absterben, und damis wollen
gsic zngleich den Beweis crbracht haben, dass die Auswande-
rung als eine rein vitale Function der weissen Blutzellen uwut-
zufassen ist. Die Andercn legen aut dic Yervitnderungen der
Zellen nur wenig Gewicht und schreiben die Becintriichtigung
der Dxtravasation einer specifischen Tinwirkung des Mitrels
aut' die Gefidsswand zu, wodureh sie sich gleichzeitie der
Hering-?, Samuel-*), Sehklarewsky-'), Colhn-
heim’ schen®) Auffarsung der Fmigration als rein mecha-
nischen Vorgrang anschliesscn.  Wiederum andere  Autoren
stellen jeclichen Hintluss des Mittels aut die im Blute krei-
senden Leucocyten oder auf die (fefisse in Abvede und tinden
die Ursache der Emigrationsbeschriinkune einzig wnd allein
iu den durch das Mittel verursachten hoehgradizen Cirenlations-
stirungen. — Dirwigt man die Schiwierigkeliten, mit welcelien
man het den in Rede stehenden Untersuchungen zu kimpfen
hat, so ist es nicht zu verwundern, daxs dic Torscher

1y Action de latropine et de la pilocarpine sur les lencoeytes, Bull.
général delthe'rapie, 1892, April 15; Centralblatt £ kiin. Medicin 1803, Nr. 2, p. 44,

N Loe

3y Virchow's Archiv, Bd. 43, 18628, p. 552 und Bd. 41, 1670, p. 41,

+) ,Ucber das Blut und die Suspensionsfliissigkeiten®, Pfliget’s Archiv.
Bd. 1, 1868, . 603 ; ,Zur Extravasation der weissen Blutkirperchen.® PHiger’s
Archiv, Bl 1, p. 697,

3) L e
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g0 wsehr von cinander differiren.  Vor Allem fehlt uns ein
sicherer Massstab, nach welchem wir die TLebensvorgiinge in
den weissen Blutzellen beurtheilen kénnen, weshalb denn auch
Vieles von der subjectiven Abschitzung des mikroskopischen
Bildes wbhiingig st Weiterhin spiclt, abgesehen von allem
Andern, auch die Individualitit der Versuchsthiere keine ge-
ringe Rolle, und dann kemmt es bekanntlich viel auf die Zeit-
dauer des Versuches an.

In den folgenden Blittern werden wir Gelegenheit neh-
men anf die genannten Umstinde uviiher einzugelen.



B. Eigene Untersuchungen.
Allgemeiner Theil.

. Versuchsanordnung.

Zu den Versuchen, die ich mit den obew genannten
Stoffen (ef. p. 8§y anstellte, verwandte ich fast ausselhliesslich
friseht cingefangene Freihlings- Sommer- und Herbstfriosche der
mpecics Runa temporaria, nur cin kleiner Theil  der Experi-
wmente wurde an Froschen, dic im Aquarinm  des hiesigen
pharmakologischen Instituts den Winter zugebruebt hatteu,
ausgefihrt.

iz wurden vorzug=weise minnlicbe Tndividuen, womiye-
lich von gleicher Grisse wul gleichem Gewichit zur Unter-
suchung wcewihlt; die weiblichen Jixemplare erwiesen sich
infolge ihres langen Ovariums fur die vorliegenden Zwecke
wetliger geelgnet,

Als Deobachtungsorgan diente diis Mesenterium, welches
durch kein Acramittel wereizt, =ondern 7—12 Stunden und
noch linger dem [eize der Lauft ausgescizt waorde,

Nachdem der Frozeh durch subentane lujection von
1 cem. ciner Curarelésung (L: 100) — grissere Dosen
ditrfen in leetnem Falle injieirt werden, da sonst die lihmende
Wirkung des Curare aut «en Hermuskel sturk zur Geltung
kommt — reactions- und bewegungslos gemucht worden, wurde
derselbe zuniichst gewogen, dunn eie dem Ricken auf leuddi-
tem Filtrirpapier gelagert und zu der vunmehr sich anschlies-
senden Operation varberetret,

Inesprechiend der Mitte des Seitenlymplisacles wurde ein
ca. 1 em. langer ITautschnitt mittelst Seheere angelegt unid
dic dabei oft eintretende Blutung durch Cowpression der
Wundrinder mit cinem kalten Schwamm oder einer Pinectie
zum Stehen gebracht, Dureh Spalinme der Bauchmusculatur,
welche fiir cewbholich  Dlutlos verliuft, wurde sodann die
Bauchhihle eritluet,
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Streng muss daraul geschtet werden, dass das Thier so
wenlg als nur irgend mogheh Blut verliore, weil bei der ge-
vingen  Blutmenge  des Frosches*) schon ein Verlust von
cinigen  Tropten  Blut Collupserscheinungen hervorrult, und
das Thicr aicht mehr verwendet werden kann, Die Contpres-
ston der Hantwundriinder muss dalier unbedingt lingere Zeit,
ctwa & Minuten ling, andaucrn, bevor man das Abdomen cr-
imfnet. Nach Frisftuung der Bauehbible stilpt sich dorel dic
Ineisionswunde cin Darmstiick spontan hervor, welches gewohn-
lich den Uebereangstheil des Diinu- in den Diekdarm darstellt.

Bei der nun folgenden Lagerung des Frosches auf dem
T honra’ sehen V) Objecttischehen ist darauf zb achten, dass die
Baunchwunde in gleichem Niveau mit der Obertliche des Ob-
jeetglases zu liegen kowmt, was sich leieht errcichen ldsst,
wenn man zuvor das Objecttischehen wirtelst einer Kork-
platte verdickt hat.  Jetzt wird der Darm mitsammt dem
Gekrose vorsichtie hervorgezogen und auf dem Ohjeetglase
ausgebreitet der Art, dass das Gekrdose auf dem Glase, der
Darm aut den emechenden Korkstiickehen rohe und hier mit
cimgen feinen Nadeln belesrigt wird,

Das so hergestellre Praeparat wurde alsdann unter das
Mikroskop gelbracht und, nachdem der uls gezihlt, die Ge-
tizssweite, dic Siromgeschwindigkeit nud die Randstellung der
Leukoexten ete. ubgesehiitzt, mit der Irrigation einer 0,7 %/ -igen
Kochaalzlasung {(Naw. chlor. depur) begonnen. Jede Stunde
wnrde die Ireigation Hir einige Minuten unrerbroehen, der Puls
von Neuem gezithlt uwd die eingetretenen Veriinderungen notivi,

Betretts der Beurtheilung der Stromeeschwindigleit, hielt
ich mich an die Angaben yon Sechumacher und erlanbe
mir daher in dieser DBezichung auf dessen Arbeit (1 e p. 44)
#1 verwelsen.

Un die complicirten Yorgiinge, dic sich an einem in Tnt-
zitndung versetzten Orgnn abspiclen, tiberhaupt kennen zu ler-
non, und um spiterhin die durch den Binfluss pharmakologi-
seher Agentien hervoreernfenen  Veriinderuogen dieser Vor-
ginge richtiy  beartheilen zu kinnen, wurde zuvor naeh ein-
ander eine Reihe gewdhnlicher Entzitndungsversuche ange-
stellt.  Ferner wurden, da die Frische je nach der Jahreszeit,
i osopar je nach demn Monate einer und derselben Jahreszeit
sich in  biologisch-phy=iologiseher Minsicht versechieden ver-

* Nach A, Giirber wnd J. Gaule (Dubois Reymonds Archiv 1889, p.
23, und Centralblatt (Gr Physiologie von Exuer und Gad 1889, Nr. 8, p. I,)
betriigt die Blutmenge der R terap. ca. B bis max. 4,29 vom Kérpergewicht,

1) R. Thema, Beitrag zur mikroskopischen Technik. Virchow's Archiv.
Bd. 63, mit Abbildungen,



balten'), am Anfange cines jedoen Monates mehrere solcher go-
wihnlicher Versuche ausgetithrt und davanf erst zu den Ver-
suchen iibergegangen, in welchen die Thiere kinrzere oder lin-
gere Zeit vor Deginn de: Expriments oder in dessen Verlauf
mit dem zu untersuchenden Mittel injicirt wurden.

. Allgemeines iiber die gewihnlichen Auswanderungs-
versuche am Mesenterium.

In dem in der oben Dbesclirichenen Weise hergestellten
Praeparat erscheint die Substanz des Mesenterium als ein
blasses Gewebe, welches dureh die Anwesenbeir zahlrcicher,
blasser loicht welliger und lockiger Fasern als em fibriilidres
Bindegewebe leicht zn erkennen ist.  Zwisehen diesen Binde-
gewebsfasern verlaufen einerseits feine, sieh vielfach doreh-
kreuzende elastische Fasern, anderseits breite und schmale
Nervenstimmehen. Alsdann beobachtet man zerstreut liegendo
zahlretche theils ruadliche, theils lingliche Werne von Spindel-
gestalt, von denen erstere dem das Mesenterium iiberzichenden
einschichtigen Plattencpithel, letztere dem Dindegewebo selbst
angehiren (Cohnhein?). Hin nnd wiedor begegnet man im
Gewebe vercinzelien wandernden, lymphkirperartigen Ele-
menten. Cohnheim sah bel Rana temporaria Reiben zelliger
Elemente, welchie zu beiden Sceiten einzelner Capillaren und
meist kleiner Arterien und kleiner Venen gelegen sind, und
welche er meist ihre Gestalt, nice aber ihren Ort verindern
sah, weshalb er sie aly cigentithmlich modificirte Bindegewchs-
korperchen anspricht ; bel Rana esculenta hat er solche Zellen
nte angetrofien.

Am meisten und vor Allem fallen dem beobachtenden
Auge die in diesemn Gewebe zahlreichen verlaulenden DBlutge-
fiisse auf. Ganz fdlinlich wie bei den Sidugethieren, golien
beim Proseh eine Anzahl relativ grosser Arterien radienartig
von der Wurzel des Gekrises zu demn Darm hiniiber, um noch
vor demsclben durch Abgabe seitlicher, mit cinaunder anasto-
mosirender Aeste, ein dem Darm entlang sich hinziehendes
Arkadiensystem cutstchen zu lassen, aus welchem die arte-
ricllen Gefiisse direct in den Darm lhinibertreten. e von
diesem zuritckkehrenden kleinen Venen sammeln sich in einc
Anzahl gleichfalls grosser Stimme, die cbense radienartig der

1) Siehe Schumacher, p. 42 u. 50; Car] Marquis, das Knochenmark
der Awphibien in den verschicdenen Jahreszeiten, Dissert. Dorpat, 1892, p, 43.
2} Virchow's Archis, Bd. 40, 1B 67, p. 30.
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Wirzel des Gekrises zustrimen und sieh hier allnidilig in
einen Fauptztamm (Vena mesenterica =uperior) vercinigen.
Yon den artericllen Avkaden treten aber nuch mehrere Aesto
nach ritclewiirts, gegen die Mesenterinmwurzel, und vertheilen
stch withrend thres Verbiufes in weitimazehige, im Mesenterium
sich ausbreitende Capillarnetze, aus welehen sich nicist kleine
Venen bilden, die an irgend einer Stelle in cine der gris-
seren Venen eimninden.  In der Anordmung der einzelnen
Giefirse kommen bei den einzelnen Frosehindividuen maonig-
fiche Seliwanknngen vor

I ansgespauten Mesenterium  praesentiven sich  dem
Beobachter sammtliche Gefiisse im optischien Liingsschnitte, in
welehem die einzelnen bestiglich des anuiowmischen Baues diffe-
renten Wandschichten nicht geschen werden konnen, weshalb
eine ¥Verwechselung von Arterien mit Venen Jeicht miglich
ixt.  Wendet man wber seine Aufmerksamkeir dem Blutstrome
m, =0 ist cine Tiuschung ausgeschlossen:  Der Strom in den
Arterien st von der Wurzel des Mesenteviumm gegen den Darm
hin  gerichtet, withrend in den Venen das Umgekehrte der
Fall 1st; der Axcenstrom st in den Artevien ausgeprigter, als
in den Venen, der Randstrom ist in letzteren ctwas schmiiler,
als in den ersteren. Das hei Weitem autluilendste Merkmat
des arteriellen Stromes ist die DPulsation, die rhythmischen
Beschlennigungen und Verlaugsamungen der Blutwelle, wiih-
rend der Strom in den Yenen ganz gleichurtiy und continuir-
lich dahinfliesst und niemals stossweise Bewegungen cerken-
nen lisst,

Yon hervorragender Bedeutung fur den Gang der Kmi-
gratiousphacnomenc ist der jewcilige Zustand des Herzens,
da die Leistung des Hewzens und die damit Hand in Hand
eehiende Strom=tirke bekanntlich eine der Hauptbedingungen
fur das Zustandekommen der Randstellung farbloser Zellen
und der Auswuanderunge derselben darstelle (Thomat), Ap-
perts),  So weit ich aber die einzehlidgige Literatur dureh-
mustert habe, ist der Puls in den Protocollen der Autoren,
wic Scharrenbroich, Martin, Kerner, Zahn,
Kihler, Pekelhaving nud DisserlThorst, welche sich
mit der Frage tiber den Linfluss pharmakologischer Agenticn
naf den Auswanderungsprocess beschiiftigten, nicht angegeben.
Bei Nechumachor tst die Pulslrequenz uotirt, doch
saoy dieser Autor nicht, wie und wo er den DPuls gezighlt,
Die Moglichkeit, die Herzsehliige am Thorax abzuzihlen fillt

1} Lehrbueh der allgemcinen Patholegie n. Anatomie, Stuttgart, 1894,
p. 399,
2) 1 e



ju bel der Lngerpg dex Versuchsthieres aunf den Baneh*) weg:
man miisse dalier zn den Mesentermalarterien recurriven, weiche
entsprechend den Contractionen des Herzmuskels in rhvth-
mische Tocomotionen versetzt werden und in welchen, wie
Donders ') hervorhebt, dic Blutwelle enrspreehenl der Sys-
tole uud Iastele des Tlerzens rhytlinische Bescehleunizungen
und Verlangsamungen auvstithrt,  Diese einzelnen Phasen aber
folgen hei sturkem Strome =0 vasch auf ecinander, dass das
Auge e gelrennt wabirzunelimen nicht ine Stande ist, wnd

aeh bet weniger starker Cirenlation — wo  die Stromesrich-
tung deutlich 2u unterscheiden ist — sind IPehler in der Puls-

zithling unvermeidlich.

Bel meinen Versuchien adf ich mir in der Weise, dass
hehufs Feststellung der Pulstrequenz cine stitrlier geschlingelte
Arterie ins Auge gefisst wurde,  An solehien Stellen nun, wo
das Gefiiss eine deutliche Knickung bildei, entstchen, infolge
der hier phatzereifenden Drucksteigerung und Stromnverlang-
smnung, Momente, die ihrerseits in den an den Knickungs-
stellon herrsehenden  grisseren Strdmungswiderstimden  ihre
Erklirung tinden, ausserordentlich deuntliche, ja sogar schon
bei muhroskopischer Betrachtuny erkennbare rhythmische lo-
comotionen  Letztere sind fitr die Bestimuuung der Pulszahl
cine ausserordentlich bequente Handhabe,

Nachdem sich das Gefiisshett erweitert und der anfangs
beschleunigte Strom sich verlangsamt hat, beginnt bakl darauf die
peripherische Zone des Blutstromes sich mit zahllosen weissen
Blutkiérperchen zn {ollen, von denen aueh die meisten dureh
Hincinschicken cines Fortsatzes in die Wand dauernd haften
Lletben und sodann letztere zu durchbobren anfangen,

Wis den Vorgung des eigentlichen Durchtretens der Leuko-
cxten durch die Gefiisswand betriftt, so liess sich oft ein Unter-
=chied zwischen Venen und Capillaren bemerken., Verfolgt man
ein weisses Blutkérperchen vom ersten Moment seines Haften-
bleithens bis zn seinem vollendeten Durcehititt, so kénnen fol-
gende Phasen nnterschieden werden.  Nach Eingerem  oder
kirzevein Verweilen an der Gefizsinnenwand, wihrend welcher
Ziett die runde weisse Zelle durch den vorbeitliessenden Strom
oft wie ein Oeltropfen in diec Liinge ausgezogen wird, bohrt sie
sich allmilig in die Wand hinein, in welcher sie dann als cin
dunkel schattirter Fleck erscheint, Bald darunf nimmt das beob-

*) Cobnheim lagerte den D'rosch auf den Riieken.  Anch ich habe
cinige Auswanderungsversuche bei Rickenlaga des Frosches ausgefithré, jedoel
ldsst sich hierbei das Gekrdse nicht so got awsspanpen und muss stitker ge-
zerrt werden als bei der Bauehlage, die doch schon an und fir sich vorzuzie-
hen ist, weil sie der normalen Kérpevrhaltung des Thieres entspricht.

Iy Donder’s Physiologie, iibersetzt von Theile. 2. Auflage, p, 131,
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achtende Auge am  dusseren Uontour der Gefisswand einen
kicinen lumpﬂnrmig‘cn Answuchs wihy, der sich alsbald ver-
erissert nod  Fortsiitze  auszoschicken  besinnt, Dieses mit
feinen, kitrzeren oder lLingeren Forvtsiitzen verschene Gebilde
hiingt noch mit dem Gefiisce dureh einen mehr weniger Iangen
Stiel znsammen, wobel ex ymweilen sehuukelnde, pendelnde
Bewegungen ansfither. Endlich nach Lisung des feinen Stieles,
pracsentirt. cs sich als ein farbloses, etwas eliinzendes, ami-
boid veformtes welsses Blutkérperehion,

Durch die Capillaren dagegen treten die weissen Zellen
auch noch anf eine andere Weise dureh.

Die Anlegung der Zelle an die Wand geschieht hier ve-
nau wic bei den Venen. Nuch Liuzerer oder Lingerer Zeit
nimunt man  an dem dinsseren Contour der Capillare cinen
Kkleinen Punkt wahe, welchier sich nur schr langsam  vergros-
sert wind nieht, wie an der Venenwand, Fortsitze ausscendet
sondern sich Hngs der Wand schmal ausstreckt, dunkel und
stark granulirt wird und nur selwach angedeutete Contouren
anfwoeist, withrend dessen das innerhalb “des Gelisses botind-
liche schart besvenste, glinzemde und nur kaum  merklieh
granulirte Theilchen sicl immer mehy verkleinert und sehlicss-
heh ganz verschwindet. Das aussenliceewmle Jiangliche, stark
dunkel granulirte . Protoplasmakliimpehen hccrmnt N gans
allmilig sich smsammenzuzichen, abznruaden “und die Form
einer weissen Blutzelle anzunehmen, wnd erst dunn tritt die
améboide Form- nnd Gestaltverinderung zum Vorschein, oder
die Zelle bleibt abgerunder lingere Zeit am Gefitsse liegen,
Hat man  den gunzen Vorgang nicht vom  Anfange an
verfolgt und sind Tt diese Weise viele Zellen durchgetreten,
so findet man zn beiden Seifen des Gefisses viele solcher
Iinglich gestreekter, dunkler Granulahanfen®, iiber deren
Deutung man leicht ju Zweifel gerathen kann,

Dieser Moduz des Darchbwanderns der ungefiicbten Blut-
kirperchen ohne amiboide Formverinderung, erinuert an den
Durehtritt der gefiivhbten, dic passiv durch die Gefisswand hin-
durclirepresst werden.,

Beginnt nun das aus dem Gefiss getretene welsse Blutkie-
perchien im Gewebe fortzulkriechen, so wandert es nielt plaulos,
sondern halt sich aaf einer oanz bestimmten, regelmiissigen
Balm, die sich aus einer fortianfenden Rmhe vou wziemlbich
seharfwinklgen  Zickzacklinien zusitnmensctzt und  sich in
anniiherind seonkrechter Richtune vom verlassonen Gefilss #u
einemn Stoma der T,\'mphov isse orstreckt, dureh welclies die
Zelle hineintrite {(Thoma'y  Bei der Verfolpung der wan-

1) B. Thoma. Die Ueberwanderong farbloser Blutkdrper von ders
Blut- in das Lymyphgefasssytem. Heidelberg 1873
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dernden Zelle aut ihrem Wege, konnte Folgendes eonstatirt
werden,

Ist die Zelle an eine Capillare gelangt, so macht »sic ent-
weder Halt, rundet sich ab und bleibt incr licgen, wn erst
gpiter contractil werdend weiter zu wandern, oder die Zelle
setzt ihiren Weg obne Unterbrechung fort und gelangt anf dic
obere resp. untere Flilche des Haargefiisses, wobei immer die
ambboiden Formverinderungen der Zelle ausgichiger, lebhafter
werden. — Betindet sich die Zelle nul der oboren Wand, so
wandert sie dber diesclbe In transversaler Richtung hiniiber,
oder sie kriecht eine Strecke weit in der Lingsrichtung des
Geefiisses, biegt dann um und erscheint sehlicsslich am gusseren
Contour des letsteren. Wiihrend dieses Vorganges ist es aber
oft gur nicht leicht zu entscheiden, wo sich Jie Zolle befinder,
innerhalb oder ausserhally des Gefiisses; die Benutzung der
Mikrometersehiraube trigt zur Authellung des Thatbestandes
wenig bei.  Nur der birom Lkiinnte eutscheiden, welcher die
Zelle, sollte sic wirklich im Innern des Gefiisses sich Dbe-
finden, fortfihren oder wenigsrens sie in Bewegungen ver-
setzen misste.  Aber auch dieses Moment Teieht nicht
immer aus, weil durch die kaum walirnebmbaren  oseilli-
renden Sehwingungen des dalinflicssenden Stromes die Ca-
pillare mie der ibr auflicgenden Zelle in scheinbare Bewe-
gungen perith, — Gelungt die Zelle auf die untere Fliche, so
versehwindot sic aus dem Gesicht, wenn das Geliss stark
gefitllt und dus Blut dunkel ist, Hat man sich aber genau
die Stelle des Contours gemerkt, an weleher die Zelle unter
dem Getilsse  verschwand, und  riehtet sein Angenmerk
aut einen DPunkt des gegeniiberliegenden Contours, welcher
jener Stelle ungetithr (,llt‘-:])l]c]lt so wird man hier bald cines
mit Fortsiitzen verschenen Protoplusmaldiimpehens gowulir wer-
den und nach novch wenigen Aungeublicken der ganzen Zelle,
80 duss letztere wus dem Gefisslumen heranszutreten scheint.
Ist das Gefiss nur wenig gefilly, so lisst sich die auf der
unteren Flizhe dessolben dahmrrlmtcudmx Zelle gut verfolgen,
wndessen bleibt wan auch hier 1im Uunklaren, wo sich dic é(‘]]c
befindet, i Lumen oder ausserhallb desselben,  Noch mehr
kann man getiinscht werden, wenn gerade zn der Zeit mikro-
skopirt wird, wo die Zelle kurz vor Erreichung einer Capiliare
rund geworden ist, und nun plstzlich améboid werdend schein-
bar tvs Gefiiss cinwandert und am fdussern Raude der anderen
Heite zum Vorsehein komnt, oder iibuh‘iupt ticht mehr zur
Ansicht gelangt. Diese lulschunung st deshalb etwos aus-
fithelicher bupruuhen waorden, weil man dadurch leicht zu der
fulschen Annahme verleitet wenlcn kaun, dass die emigrirten
Zellen demy Strome entgegen zuriick in d1e Gefiisse cinzuwan-
dern verméwen, wie solches fir contractile Pigmentzellen des



TFrosehes von v. Recklinghuusen und Baviotti!) in
der That nachgewicsen worden ist.

Einige LErscheinungen, die sich anf das Verhalten der
ausgewanderten weissen Blutkérperchen im Gewcbe bezichen,
sind nock zu erwithnen.

In vielen Fiillen der Normalversuche zeigten die emi-
grirten Leulkocyten fast withrend der ganzen Versuchsueit, dic
sich auf 7T—12 Stunden erstreckte, die ausgicbigsten Form-
und Ortgverinderungen : sle schickten zahlreiche ramificirte
Fortsittze aus, bowegten sich selr lebhaft, traten sogar auf
dic Oberfliiche des Mesenterium, wo sie dunn allmiilic mit der
Irrigationsfliissighkeit fortgeschwemmt werden, oder anf dessen
untere Fliche, in welchem Falle sie anf dem Objectglase kleben
bleiben. In anderen nicht zn seltenen Fiillen wiederum stellten
die Leukoexten bald nuach geschehenem Durehtritt ilire Lioso-
motionen ein und blieben, rund nud kuglie werdend, un Ort
und Stelle hiogen, wo sie sich znvor befunden, oder sie warden
offenbar nur noch pussiv bewegt durch dic im Gewebe herr-
schenden Saftsirdmungen, sowie doreh die in Folge der pul-
satorischen Behlingelungen der grossen Getiisse und der Darm-
peristaltik  erzeugten Spannungsveriinderungen der Gewebe,
oder endlich durch andere iiussere, mechanische Rinflitsso.

In diesem Zustande konnen die Lenkoeyteu Lingere Zeit
verharren, um wieder darauf contractil und mniébotd zu wer-
den, oder sie biissen allmiilie ihiren Glanz e¢in, breiten sich
mehr flichenhatt aus, wodureh sie grisser erscheinen, pge-
stalten sich oft polvegonal — was hauptsiichlich geschicht,
wenn sich deren viele in cinem Gewebsbezirk nngehiuft haben —
und zerfallen endlich, DPann sicht man nur Zerfallsmassen, #zn
grosseren und kleineren undurehsichtigen Hauten und Klum-
pen vercinigt, im Gewebe vorstreunt liegen; diese TIanfen und
Klumpen sind von mattgraver Farbe und zeigen oft durch
Beimengung einiger su Grunde gegangener dinpedesivter rother
Hlutkorperchen einen Stich ins rothliche.

Den Versuchsthieren wurde ausser Curare. welches wie
Tarchanoff s* Untersuchungen lehren, keine destrnirende
Wirkung auf div Lenkoeyten des lebenden Frasches ansiibt,
liein pharmakologisches Mittel beigebracht, auf dessen Finfluss
die cingetretene Lihmung, resp. der Zertall der emigrirten
Zellen in den genannten Fillen suritekzufithron wire.  1die
Ursachen hierfiir milssen daher iu einer Reihe zufilliger.

1) Med. Chl. 1870, Nr. 10—11,

2y Tarchan off, J, De linfluence du curare sur la quantité de Ja
lymphe et lemigration des globules blanes de sang. Arci, de physiilog.
norm. ¢t patholog. 1375, 1, p. 33; Gaz. med. de Paris 1875, 1, p. 10, Ref:
Yirchow-Hirch, Jahresbericht, 1873, p, Hu2,
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schwer zun ergriindender Momente liegen, unter denen mig-
leher Weise Temperaturschwankungen  cine Rolle spielen
diirfen. —

Die Angabe Schumacher’s (1L e p. 489), dass es thm
in einem Fulle gelungen sei eine reichliche  Answanderung
ans einer Arterie wnd deven Zweigen zu constatiren, veran-
lagste mich das Verhalten der weissen Blutkirperchen in den
arteriellen Gefitssen immner im Auge zu belialten.

Sehon bel missiger Stromverlangsamung beobachtet man
in den grisseren und Lkleineren Arterienstimmen, namentlich
aber in deren Zweigen, wie die Leukocyten wihrend des Aus-
Higssens der Blutwelle der Wand zustreben, und man erhilt
den Isindruck, als wiirden sie dort zur Rnlie komunen, wenn
micht die bald darauf eintretende systolische DBeschleunigung
der Welle sie fortrisse.  Dicses Spiel kaun stundeolang an-
Lalten, und nicht einer cinzigen weissen Zelle st e wiihrend
dieser Zieit gelungon sich festrnsetzen,  Verlangsamt siel dey
Strom noch melir, werden die Contouren der rothen 13luat-
leérperchen mehr weniger deutlich erkennbar, so nimmt die
Anzuiil der wahrend der Diasrole im Bandstrome crsebicinen-
den welssen Kirperehen zu, und dic nun ankommende Welle
vermuy nicht mehr sie alle in den Axenstrom zu treiboen, son-
dern es verbletben viele Zellen in der Randzone und rollen
duselbst eine Strecke weit der Wand entlang,  Indessen ge-
lingt es nur wenigen von liesen, danernd zu adbaeriren nnd nach
aussen zu gelangen; dic meisten werden doeh in den Strom hin-
cingerissen, &0 dass man auch nach linger audavernder Beobach-
tung einer Arteric nur wenigen ansgewanderten, oder mit einer
Hilfte thres Leibes noch in der Wand steckenden Zellen hier
und di begegnet. — Woll triflt man dfter Arterien, welche
an beiden Seiten von zahireichen Leukoevten umeeben sind,
jedoch stammen diese Zellen nicht aus den betreffenden Ar-
terien, sondern ausg den in dor Nihe der leisteren befindlichen
Venen und Capillaven, numentlich aus den  kleinen Haarge-
fiissen, welche so dicht an die arteviellen Gefiisse angreuzen,
dass sie zuweilen nur schwer gesehen werden kounen. Iass
dem so Ist, crgiebt sich mit grosster Gewissheit ans dem Um-
stande, dass an der Tunenfliche der Arteric in den erwiihnten
Fallen entweder par keine Blutkérperchien lhaften oder doch
nur in se geringer Angzahl, dass die extravasculirve Leuko-
evtenansaminlung mit den Arterien in kelnen wursiichlichen
Zusammenhang gebracht werden kunn. In 3 Fillen jedoch
beobachtete ich cine ziemlich reichliche Emigration ans einer
Arterie.  Line dieser Beobachtungen sel liier genauer un-
wefiihrt,

Ein starker minnlicher Frosch von 32,0 Gewicht erhilt um 10 h Mor-
gens 0,6 com, von einer 1%-igen Hydrargyram formamidat.-Lisung: um 12 h,



witd er curarisirt und um 1 h, aufgespannt. Duols 48, Arterien und Yenen
weit, in ersteren ist der Strom rhythmisch, Circelation dberall sehir befviedi-
send.  Im Randstrome der Yenen haften dauernd weisse Zellen, von  welchen
cingelue sich in die Wand einzubohiren beginnen. 2 b, P. 40, Gefisse etwas
anger, Btrom langsamer, in den  Arterien ist die systolische Beschleunigung
und die diastolische Verlangsamuug der Blutwelle sehr deutlich. 1m Gesichts-
felde verldult eine Arterie, die sich in 2 Aeste theilt; im Randstrome des
Stammes, sowig in dem der Zweige haften hier und da cinige weisse Blut-
kérperehen und werden nieht mehr fortgerissen.  Aus den Vencen und Capil-
laren hat die Emigration begonnen, 3 h, P 36, Gefisse enger, Strom be-
deutend langsainer; in den Venen and Capillaren sind diec t‘ontouren der
rothen Blutkérpeschen sehr deutlich zu erkennen, und die Emigration nimmt
langsam zu. lo der Avteric ist die systoliche Acceleration des Stromes ge-
ring, die wandstdmligen Leukoeyten haben zugenommen.  An den fusseren
Geafiisscoptouren sind recht viele ewmigrirende Zellen zu selien, von welchen
wehreve bereits das Gefiss wdllig verlassn haben: in dew beiden Zweigen
eeht die Auswanderung anscheineml reiehlicher vor sich, 4 h, P, 82, Gefass.
lichtung waveriindert, Strom noch langsamer, Blatsiule blass. In der Arteric
iiberwindet die einfliessende Welle noch kaum die Widerstinde, finthet sogar
withrend der Diastole zuviiek oder steht wtilly die haftenden Leukoeyten, wentg-
stens dic meisten. werden trotzdem nicht verdriingt und cmigriren  wie zuvor.
In deu dem Gefisstamine nnd seinen Zweigen anmittelbar angrenzenden Gewebsbe-
zivken habeu sieh rechl viele ausgewanderte Zellen angesammelt, 4%, b st die
Cireuletion erloschen und der Versuch wird abgebrochen.

In den beiden anderen Fiillen herrsehien fholiche Cirenla-
tionsverhdltnisse, als sieh jn den Artevien Randstellung ansbil-
dete und die weissen Blutkorperchen auszuwandern begannen.
Jedoeh sehion dieser Fall beweist zur Gentige, dass die Leuko-
evten auck die Arterienwand zu durchdriugen vermigen, und
dass siell dieselben In dem arteriellen Randstrome pganz ge-
nan wie in dem vendsen in reiehlicher Zahl ansunmeln Liin-
nen,  Aber die Bildung vou Randsehichten geschielit erst
dann, wenu der Btrom sich dermassen verlangsamt, dass die
systolische Besclilennigung der Blutwelle cine nur sehwache
ist: der DPulsetleet vermag dann nielit mehr zu verhinderns,
duss die specifiscl Teichteren weiszen Blutkdrperchen, cinmal aus
dem Axenstrom abgelenkt und an die Wand geworfen, dauernil
hatten bleiben, Dass es nur selten gelingt eine Auswanderung
ans den Arterien zu constatireu, rithet dalier, dass zu einer Zeit,
wo steh dicse Stromverlangsamnng hersrellr, meist gegen Knde
des Versuches, das Gekrdise schon so stark von Leukocyten
durchsetzt und getriibt ist, dass die feineren Vorgiinge tber-
haupt nicht mehr walirgenonunen werden kéonen, —

In dem Verhalten der Ranac temporariae devr
ver=chiedenen Monate kommen, wic wuch ieh mieh
sz Grendige bube  dberzeugen kbvnen, sehr auttullende Upnter-
sehicde zur Beobachrung.

Sebr hiinfic fand sich, trotz orésster Vorsicht bel der
1lerstellung des Priiparates, das cben erst aufeespannte Mesen-
rerium der Juni- und Julifrdsche vou emigrivten Lenkoceyten voll-
stiinlig durchsectat, so dugs dus Gewebe melir weniger getritbt cr-



schien. Dass diese weissen Bluthérporchen selbststindig ans den

Geflissen ausgewandert, nnd nicht ctwa — was ja manchmal
wirklich vorkemmt -— ausg der frischen DBauchwunde iiber das

Gekriise fortgesehwemmt wauren, dariiber habe ich mir in der
Weise Gewissheit  versehafft,  dass jedes Mal Dald nach
dem  Anfstecken Dwrm und Gekrgse mit 0,72 -iger NaCl-T.s-
sung gehorig abgespiilt, und dann erst unter das Mikroskop
O‘ebmrht wurden. Schon die geringe Zeit also, die zur Her-
stelhmg des Priparates verwendet wurde, geniigte, dass eine
derartice Auswanderung zu Stande kam.  Guar nicht selten
geschicht es bei Juni- und Juliexemplaren, dass die Emni-
gration 8o ausgicbig ist und so rasch von Statten geht, dass
bercits nacl 3. -4 Stunden die weitere mikroskopische Betrach-
tung wegen der in zahllosen Schaaren ausgewanderten Leuko-
eyten, die dic Gefisse und das Gewebe in einen dichten Nebel
hiillen, aufgegeben werde muss. Bei August-, September- und Oc-
toberfrischen, sogar bel frisch t,m,f_{ef'.mgenen, dagegen tritt dic
Emigration in den meisten Fillen erst nach 24 Stunden
ein; bei Winterfrischen und bei solchen, die lingere Zoit,
melnere Woehen in der Gefungenschaft oline Nahrung zu-
gebracht haben, noch spiter.  Auch die einzeluen Individuen
unter  cinander differiren manchmal sehr stark hinsichtlich
der Zeit und der Quantitit der Auswanderune, auch wenn
sie unter ganz gleiche Bedingungen  gestellt sind.  Besiiglich
der Trklirnng ‘lieser Differenzen muss ich Schumacher
Recht geben (1. e p. B

Ausserdem ist dic Art und Weise der Tlerstelluny des
Priiparats sicht ohne BEinfluss anf den Xmigrationsproeess,
Wird datiir gesorgt, dass die Priiparation ohne starke Zerrung
des Darms  vesp. des Gekrises pusgefithrt, und binnen we-
niger Minuten zu Fnde gebracht wird, so ist das Mesenterinm
nach der Anfspannung durchaus dnmhsmhtw und beherbergt
nur vereinzelte Leukocyten, die Randschichten in den Vencn
sind unr miiszig, nur hier und da sicht man am dusseren Cou-
tour der Venen- wuund Capillurwiinde ecine weisse Blutzelle
emigriren. Dagegen hat jede stirkere Zerruuy des Mesen-
terinm zur TFolge, dass die Randzonen mit TLeukocyten voll-
geptropft ev.dnuucn, und dasgs der ganze Hussore Contour der
Gefitsse mit auswanderuden Lcu]\()(ytul hesotzt ist. Natiielich
gelingt eine solehe ideale Priparation nnv selten, jedoch st
¢ schon von erheblichem Nutzew, wenn man  wenigstens
bei der Operation darauf achtet, dass beim ITeransholen des
Diarms nnd beim Ausspannen ([o»_.elben auf dem Objectglaxe
nicht allzubitufie die Pincette henutzt wird, denn der Darm zeigt
sich im Tischsten Grade cmpiuulhch gegen die feinen '\pn/cn
derselben: auf jede Berithrung mit (lu Pincette antwortet er
mit e¢iner Contraetion , wodurel die Ausspannung noch er-
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heblicht erschwert wird, Es erwics <ieh daher von Nutzen, die
Spitzen der Pincette mit Fiden su umwickeln.

Ferner sche ieh noch einen wichtigen Grond fiir die
Dittereuzen in der Answanderung zwischen den Winter- nand
Sommerfrischen einerseits, Mommer- und Spitsommerfrisschen
andererseits in Folgendem: Bekunntlich stehit das physiologi-
sche Verhalten dieser Thiere in vollem Eiuklange wmit dem
Weelsel der Julireszeiten; im Sommer sind stimmtliche Le-
benafunctionen des Irosches ausgiebiger, dementsprechend ist
auch die Nahrvungsaufnahme eine grissere.  Constant  findet
sieh bei den frisch eingefangenen Juni- und Juliexemplaren
der Magendarmtroetus stark cefilllt, das Darmrohr ist oft um
das Doppelte scines normalen Lumeus verevissert, Dureh die
sturk  aneehiutten Inpesta, wornmter gar nicht selten anch
{este Kérper anzutrelfen sind, wird die Darmwand stark gedriiclit,
gedehnt, und in Falee dessen wird sie zweifelsohne empth
Licher. Ein sulecher Darn sehwillt schon nach den geringsten
Reizen auf und wivd stark bypersimisch, wovon man sich Dei
der Py fipar ation leicht iiberzengen kann. Letztere rult, unter den-
selben Cautelen ausgoetiihrt, bei frizch cnwoi'mﬂ'f‘m,n Sommer-
f'l'(ise.hcn eine bedeuteud stirkere Schw elhmn und Hyperimie
des Darmrohres hervor, als bet den Winter- uml sogar frischen
Bpittrommerfrisschen, bei welchen der Magendarmkanal weni-
cer gefiille ist. Dic in Rede stehemden Complieationen am
Darnmivolire sind unbedingt von schr betdrderndem Rinflusse
auf den Fmigrationsproeess. Teh bin daher bei meinen Ver-
guchen so0 vorgesangen, dass ich, nuchdem durch eine Tul-
pation des Ah(lomcns des  trisch elnlwtlnrmnen Thieres eine
stivkere  Anfiillning des ’\Tdnend'll'mt]actus festgestollt wurde,
dus betvetfeude Thier im \mtlc-fﬂu-h unn'ondltt,ten Msquarium
des pharmukologisehen [ustitutes ftir einen resp, 2 Tage anfbe-
wahrte. st nach Ablawf dieser Frist wurden die durch-
ans  lebenstrischen Thiere zur Untersuchmne hevangezogen.
Natirlich diefen Thicre,* die lingere Zeit, hindurel oline Nah-
rungz blicken, zu Versuchen mit pharmalkologischen Agention
nicht benntzt werden, wie Binz wud buh(tlt‘cn broich
ausdriieklich bemerken, da solehe Thiere 1n ihrer Tiebens-
krafr geschwiteht sind, nnd daher als anormale betrachtet
werden miissen.

lll. Ueber die segenannten Spindeizelien des
Froschblutes.
Was die Formelemente dex Frosechblutes amlangt, so

michte ich mit einigen Worten der =og, Spindelzellen ge-
denlken, muss aber 1 Betreff der schr nmfann‘lewhen Lite-




atur der Frigge auf die Arbeitenr von Marquis (L ¢} und
Schumacher (I ¢, 1 welehen sie sich Gbersichtlich zu-
sammengestelle findet, verweisen,

Da ich zu einer Jahreszeit arbeitete, in welcher die meisten
Autoren ein drittes Formelement, die ,Spindeln®, im TFrosch-
blute wahrgenommen hatten, =o fahndete auch ich nach sol-
chen, und es gelang mir, spindelfirmige Zellen zu =chen, iiber
die 1ch folgende Angaben machen kann,

Zum ersten Male bekam ich sie zn Gesicht im eircoli-
renden DBlute der 1inde Mai frisch cingefanpenen Frosche,
darguf traf ich =zie bei Junifréschen an; sehr zahlreich waren
diese Spindeln im Blute Jder Julifrisehe vertreten, aber auch
Im August waren sic gar nicht selten zu constativen, Ver-
cinzelt waren =ie noch im September und Antang October zn
schen, s sind spindelformige, an beiden luden scharf zuge-
spitzte oder auch linglich ovale Zellen von verschicdener
Grosse und Durclisichtigkeit; cinige sind sehr stark licht-
brechend, andere mehr blass. Der centrale Theil der Zelle
wird von Kérnchen elngenommen, die i Liinegsreihen geord-
net, cine fein gestreifte Pigur bilden, welehe den Zelllkern
vorstellt, da um ibn gelegentlich cin Conteur wahreenom-
men werden kann.  Zu beiden Seoiten des Kernes bleibt ein
feiner Protoplasmasaum itbrig, der an die Zellperipherie heran-
reicht umd howmogen crscheint,

Diese spindeln sind vollkommen farblos und nicht ama-
boid und kreisen im Blute manchmal zun 8—4 vereinigt.  Sie
gcheinen die Jeichiesten Zellen des I'roschblittes zn sein, was
daraus zu schliessen ist, dass sic oft im Raudstrome der Ca-
pillaren, wo mon sic am hiufigsten antritft, sclion zu ciner
Zeit auftreten. wo kugelige welsse Zellen wegen des noch zu
starken Stromes gar nicht oder nur vereinzell vefunden werden.
An die Wind geschleudert, gleiten sie mit ihrer Lingsscite
eine Strecke weit der Wand eutlang, itbersehlagen sich, gleiten
ilann weiter, oder siec werden bald nach ihrem Anschlagen an
diec Wand wicder in den Strom hinecingerissen, Sie bleiben
aber anch manelimal dauvernd haften, gewhnlich mit der
Spitze, viel scltener mit der Lingsseite, in welehem TFalle
gie dann mit den Eodothelzellen der Capillarwand leicht zu
verwechseln gind.  In 3 Tillen wuaren sie o zahlreich im
Blute vertreten, dasg sie nicht nur in den Capillaren, sondern
auch in einigen grasseren Yenon in 2—3 Reihen duchziegel-
formig iber einander anfgestellt nnd mit ihren Bpitzen lings
dem ganzen ioneren Contour der Gefiisswand festsitzen ge-
sehen warden. 8o weit wirden meine Angaben mit denen
Schumacher's iiber seine im Froschblute ungetrotenen
~spindelférmigen Elemente® im Grossen und Ganzen iiber-
emstimmen. Schumacher weicht dahin ab, dass cr das
Protoplasma des Zcilkirpers fein granulivt sal, und dass or
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in den grtsseren elliptischen, wasserhellen Zellen nie einen
K ern nachweisen konnte. Ausserdem berichtet or, dass er
seine ,,Spindeln nicht im Blute der Mai- und Junifrdsche,
bei Julifrésehen nur ein einziges Mal, im Aungnst ausseror-
dentlich hiulig und an Zahl abnehmend noch 1m September
und Qetober n‘eqehen hat.

Léwit! ) stellte durch zahlreiche Versuche fest, dass die
Spindeln sowohl innerhalb der Gefiisse als auch extra corpus
oft in die Rundform ibergchen und in dieser Gesialt erst
durch die Gefisswand treten; daher kinne der Umstand, diss
man niemals im entziindeten Mesenterialgewebe eine Spindel
vorfindet, nicht als Beweis dafir angeschen werden, dass die
Spindelzellen nicht auswandern.  Sie wandern erst dann aus,
wenn der Uebergang in die kugelige Form corfolgt ist.

Ans eigener Anschauung konn ich die Angaben L wit’s
ingofern bestiitigen, als ich mehrere Mal, nach Lingerer Beob-
achtungszeit, von den mit der Spitze an der Gefiisswand, na-
mentlich der langsam strémenden Capillaren, hattenden Spin-
deln ¢inige allmihg die Kugelform annelimen sah. Die um-
cewandelte Zelle erseheint dann doppelt und scharf contourivt
derart, dass der eine Contouwr den dunklen, fein granulirten
Kern begrenzt, der andere den Zellleib; zwischen beiden Con-
touren bleibt ein ganz schmaler, stark lichtbrechender Proto-
plasmastreifen iibrig, der homogen zu sein scheint. Ob die
Zelle auswanderte, lonute nicht eruirt werden. — Vermischt
man einen frischen, einem erdéfineten Gefiiss oder demn Herzen
cninommenen Blutstropfen mit ciner 0,5% -igen Kochsalzlésung
und bringt iln méglichst rasch unter das M:l\ro-,lmp, <0 kann
man su,h auech hu:r von der Existenz der Spindeln itberzengen,
wenn auch ihre Xahl im Verhiltniss zo den runden weissen
Blutzellen hier bedeutend geringer ist, als im cireulirenden
Blute, und aueh hier, unter dem Deckglase, nehmen einige
von ihnen die Rundform an. Bei der weiteren Beobach-
tung der spindelfirmigen Klemente im strimenden Dlute fiel
es mir auf, dass sie Destindig in den engeren Capillaven in
groxserer Anzahl anzntreffen waren, als in den weiteren, ob-
crle'uh doch in den letzteren Gefissen in der Zeitcinheit ein
vrissercs Blutquautmin durchstrome, als in den crsteren. Iy
machte den Eiudruck, als ob die Zahl der Spindeln sich in den
feinen und feinsten Haargefissen aut irgend eine Weise vermaehre,
und ich vermuthete d.lhu, dass spmdcltormwo Zicllen durch
Umwandlung aus den randen weissen Blutl\mpuchen entstehen,
vielleieht bedingt dureh den Binfluss der Stromvoerbailtnisse in den
Capillaren.  Fir meine Vermuthung fand ich bald eine Stiitzc
in der folgenden Erscheinung: Mindet eine Capillare in dic

1} Wiener akad. Sitzungsbericht, Bd. 88, Abth, IH, Archiv £ experim.
Pharmakologic u, Pathologie, Bd. 24, p. 192,



Convexitiit ciner U-formig gebogenen Capillare ein, so entstelit
an der Einmiindungsstelle 1 Folee des Zusammentreffens zweicr
in entgegengesetzter Richtung laufender Mtrdme eine Wirbel-
bewepung des Blutes. Kommen nun die Leukoeyten, sel es
aux dem lukerseits befindlichen Schenkel der U-firmigen Ca-
pillave, sei es aus der in die letztere einmindenden geraden
Capillare, bis zu dieser Stelle an, so werden mehrere von den
Ankiémmlingen an  die der Einminmdungsstelle  gegeniiber-
licgende Wand der T-Capillare geworfen und erleiden hicr fol-
vende Verinderungen: Durch den an s1¢ vou der geraden Ca-
pillare her vorbeifliessenden Strom einerseits und  durch den
von der gekriunmten Capillare her kommeuden Strom anderer-
seits werden sie zusammengedricke, spitzen sich an beiden
Foden ab, nehmen die Spindelgestait an und bleiben mitv der
Spitze so lunge an der Wand baften, bis sie schlics=lich mit
dem Strom fortgeschwemmt werden. Ob sie die Spindelforin
fur die Dauver beibehalten, liess sich wegen Jder starken Stro-
mung nicht feststellen. Ferner Lkunn man in Capillaren, 1n
welehen sich weisse und rothe Blutkieperclien circumseripi an
einer Stelle festwesetzt haben, g0 dass das Lumen des Getiisses
bis auf cinen schmalen Weg obturire 1s, an den durch diese
verengte Stelle sich hindurchzwiingenden Bintkorpevchen IMol-
gendes wahrnehimen: Die rothen Bluthérperchen haben sicl
auf die Iante gestellt, die weissen erscheinen in ihrer Quer-
axe verzchmiilert nnd haben dementsprechend an Linge suge-
wommen; sie =ind oval gestreckt mit abgerandeten Enden und
behaiten diese Form, wovon ielr mich mit Sicherbeit iiberzeu-
ren komte, liingere oder kitrzere Zeir bei,

Mit dem eben Geschilderten will ich nicht etwa die De-
bauptung aotstellen, dass simmtliche, im Proschblute vorkom-
menden Spindelelemente aus den runden weissen Zellen her-
vorgehen, sondern nur auf die Moglichkeit eines solehen Ueber-
ganges *) und auf Jdie beobaehteten Thatsachen hingewicsen
haben,

*) Ammerkung, Lo wit (L ¢ p. 212: constatirte nach Tnjectionen von
in 169 ~iger Kochsalzlosung  suspendirtem  Milzsafte in die DBintbahn des
Frosches eine betrichtliche Zunahine der Xpindelzellen nnd zicht den Schlass,
odass es gewisse, arspringlieh rande Zellen (kleine cinkernige Leukocyten) sind,
welche innerhalb des Blutes die Spindelform  annchmen, und  welche dann
innerhalb und ausserhalb der Gefissbalin wieder zur Kugelform zuriickkehren
Kinnen*.
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Specieller Thetl.

I. Versuche mit Schwermetallen.
1. Eisen.

Ts wurden im Ganzen 20 Versuche angestellt, um den
Einfluss des Eisens auf den Emigrationsprocess zun priifen. In
18 Fillen bhediente ich mich des van Dr. Hornemann in
IIatle ertundenen und dargestellten Ferrum oxydatum
saccharatum solubile, dessen grosse Vorziige von Sten-
der’), Bamojloff?) und Lipski?) bhervorgeholben werden,
Yon einem 107% ¥e,0O, enthaltenden Priiparat wurde eine
10 2/-ige Lu'ﬂmﬂ' hergestellt, so dass ich in lccm. der Li-
Sung f.ll Substanz, oder 0,01 Bisenoxyd (Fe, Q) = 0,007 Te
hatte. Davon erhielten die Frische kitrzere odor ]mn'ere Loit
vor Beginn des Yersuches 1—1Y, cem. (=7—10,5 mg. Fe)
subcut,m injieirt., In drei Tillen wurde in gleichen Dosen die
von Sehmiedeberg entdeckte und von thm mit Ferra-
tin* bhenannte org: mlqchv Fizenverbindung, die 64 ]i.iseu ent-
Liilt, angewandt. s stand zu corw nton dass (1.15 im Blute
cncu]ltuulc. geldste Fisen die welssen Blutl\hl'pe)'chon ZUth
Durehtritt in die Gewebn wnfiihig machen wiirde, zobald sie sich
— wice das von Bamojloff fiir schr wabrscheinlich gehalten
wird — mit demn mif. ihnen in Contact kommenden Eisen be-
laden soliten. Der folgende Versuch mige die Wirkung des
Fisens auf den Emigrationsvorgang illustriren.

Versuch | vom 10, V. 18904,

Finem mittelerossen, mionlichen Frosche wivd am 9. V. um

8 Uhr J\h(‘n:ls 7 wme. Hovnemaun's Znekereisen in den Riicken-

lymphsack 111310[1t. Am 10, ¥V, 8 Ulr Abends: Curareinjec-
tion nnd Aufspannung.

P Beobanchiungsergebuisse,

IU o D'l! mschlinge stark hyporiimisel und geschwelli. Mosenterium iissiy
niit Capifluren versehen.  Arterien wnd \onon stark  crweitert,
Strom heschlennigt, doeh #o, dass muan seine Rwlltung erkennent
kanu.  Ausgichige pulsatorische Locomotion elniger Arterien. Ca-
pillarcirenlation versehieden sturk: in einigen reizcend schnell, in

1) Arbeiten des phermakologischen Institutes zu Dorpat, 1891, Bd, VII,
p. 100. ]

2y Ibidem, 1893, Bd, IX, p. L

3) lbidem, 1893, Bd. IX, p. 62,

*) Z. = Versuchszeit: D', = Puls,
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anderen langsam, in letzteren lassen sich die cinzelnen Blutkirper-
I chen mit Leichtigkeit von einander unterscheiden.
11 48iil,ichtung der CGiefisse vielleicht etwas enger, Strom unbedentend
. langsamer. In den grossen und kleinercn Venen erscheinen im
| . HRandstrome zahlreiche Leukoeyten, von welchen nur einige wenige
| danernd hatten bleiben, die meizten rellen cine Strecke weit der
"l Wand entlang und werden in den Strom fortgerissen, In den lang-
i sam fliessenden Capillaren haben sich recht vicle weisse und we-
i nige rothe Blutkorperchen festgesetzt, IDdie weissen sind amoboid
l| und beginnen durchzutreten.
12 48 [Weite der Gefisse und Strom unveriindert, T Randstrom der Ve-
. mnen hat sich die Zahl der festsitzenden weissen Zoellen stark ver-
i mehrt. Am #nsseren Contour der Venenwand xind Vorbuehtan-
ren derselben wahrzunchmen und aweh schon mehrere puf dem
Durchtritt begriffene weisse Blutkiorperchen zu sehen. Viele Capil-
l i larcn mit Lenkocyten vollgepfropft, recht viele derselben lie-
| % gen mit dem grissten Theil ihres Leibes ausserhalb dex Gefiis=os.
i ! Beginn der Diapedese.
1 456/Venen weiter, Arterien ctwas enger, Strom langsamer: in den Avte-
., rien ist derselbe deutlich rhythmisch geworden. Die Randschichten
‘ || sind sehr schim, und crfolgt die Emigration sehr lebhaft aus Ve-
nen nnd Capillaren,  Aus letsteren hat sich die Diapedese ver-
stirkt. Leukocyten amiboid.
9 46 Status idem. Emigration und Diapedese iiberall in Gang. In der
' Nachbarschaft der Venen, uud in den von den Capillaren begrenz-
i ten Gewebsmaschen hat sich mitHerweile cine reichliche Anzahl
1 von lebhaft wandernden weiscen Zellen angesammelt.
4 44 18trom langsamer; in den Arterien ist die syztolizche Beschleunigung
und dic diastolisehe Verlangzanung der Welle sehr deutlich. In
den Venen, wo die Contouren der vothen Blutkiirperchen kennt-
lich werden, sind die Randschichten noeh stirker. Bei der Ein-
stellung des Tubus auf die ohere Wand ciner Vene sieit man
durch dic Blutsinle hindureh, wie die Innenwand it dichf an ein-
ander gedringten Lenkocyten wie geptlastert erscheint. In vielen
i Capillaren fliesst die Blutsiule triire, doch nirgends <ind stasirte Haar-
i gefiisse zu finden. Die Vmigration nimmt rapid zu, Diapedese ver-
i ' mehrt. Das Mesenterium mit Leukoevten durchsetzt, wodureh es
' sich an cinzeinen Stellen zu triiben anfiingt,
44 Arterien und Venen weiter. Strom lungsamer: die systolizche Accele-
; © ration des arteriellen Stromes deutlicher als zuvor; in den Venen
i sind jetzt die Contouren der rothen Blutkirperchen kenntlicher ge-
|+ worden. Einige Capiilaren in Stillziand, in anderen bewegen sich
| die Blutkirperchen nur noch sehr langsam fort. in wiederum an-
1 deren ist die Cirenlation sehr befriedigend. Die Emigration nimmt
| immer zu, ebens=o die Diapade=e, und das Gekrise triibt =ich mchr
« Yon den ummnten Zullen sind viele zerfallen,
46 In der Gefiisslichtung keine Verinderung, Strom stirker, Anf dem
| Mesenteriom sehwimmen amdiboid verdnderte Lenkocyten. Eimge
i Capillaven durch dichte Loukocytonhanfen fast ganz verdeckt; die
i Contouren der grossen Gofisse stellenweize verschleicrt.
7i48 ‘Btatus idem. Die diapedesirten rothen Blutkérperchen liegen  zu
I
|

Cl

C‘.‘v

Grappen vereinigt zu betden Seiten der Capillaren oder sind in

¢ ciner Reihe den letztoren entlang aufgestellt. Das Gekrise mehr
gotriibt.  Der Frosch beginnt aunf Reize zu reaziren.

& 52 Gefisse anscheinend enger, Strom plitzlich lebhaft geworden, wo-
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darch die in den Randzonen der Venen befindlichen weissen Blut-

', kiirperchen zum Theil fortzerissen werden. Das Mesenterium von
| Leukoeyten stark dur(haetat durch welche noch mehr Capillaren
‘ fast vollkommen undurchsichtiy geworden, und einige grosse Go-
1 fidsse stark versehlelert sind. Die Darmschlinge stark injicirt und
i hochgradig 6dematiis geschwellt. Nach Entspannung des Gekrises
‘1 bleibt auf dem ()h|ovtg]a\e einc Exsudatschicht zurtick, welche aux
i stark amiboid verdunderten und lebhaft sich bewegendon weissen

| | Blutkirperchen, einigen rothen und aus Detritus besteht.

Ein dem Herzen des getidteten Thieres entmommener Blutstropfen,

mit physiologischer Kochsalzlisung vermengt, zeigt keine Abweichangen
von der Norm. Die rothen und weissen Blutkorperehen vollkommen intact.

Wie aus dem Protoeoll dieses Versuches klar hervorgeht,
ist dic Auswanderung cinc recht copidse gewecsen, und hat die
injicirte Eisenmenge im Verhiiltniss vou ca. 1 : 0428 des Kor-
pergewichtes nicht den geringsten Finfluss auf die Lebensfihig-
keit der weissen Blutkdrperchen ausgeilbt. (Auch die in einigen
der anderen Versuche verwendete grissere Eisenmenge, wie
1 : 3800 des Warpergewichtes, vermochten die Leukocyten nicht
zu laihmen),

Von den Nebenwirkungen des Iisens war hier ecine fast
anhaltende Dilatation der Arterien und Venen zu constatiren,
welche wahrseheinlich auf cine periphere Gefissithmung be-
ruht, wic eine solele nach Eiseninjectionen an Warmbliitern
(Katze] von Hans Meyor!) und F. Williams') experi-
mentell nachgewiesen wordeu ist. Die Gefiisserweiterung, her-
vorgerufen durch vasomotorische Innervationsstirungen, und die
in 1“0[gc derselben modglicherweise eintretende vermehrte Dureh-
lidssiglkeit der Gcf’uswand kinnte uns die reichliche Diapedese
und die starke &dematise Schwellung der Darmsechlinge er-
kldren.

Was die iibrigen 16 Versuche mit dem Hornemann’-
schen Kisenpriiparat anlangt, so blieb in keinem Falle die Aus-
wanderung aus, nur untersehied sie sich natirlich in quantita-
tiver Hinsicht. Erweiterung der Gefisse war in 10 Fillen
<constant eingetreten, in 6 Fillen zeigten die Gefisse ein ganz
unhbestimmtes Verhalten, Darmschwel[unw war {ast immer vor-
handen. Dic Herzkraft wurde in keinem Falle dureh das cin-
verleibte Bisen in den angegebenen Dosen merklich alterirt,
und die geringen Sehw .nﬂqmoen der Pulszahl, wie sie sich in

1) Archiv fir experimentelle Pathologie und Pharmakologie 1881, Bd.
13, p. 0
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dem angetithivteu Versuche wnd in noeh einigen anderen zeigten.
sind centsehieden auf die Curarewirkung zuriickzufithren, denn
mit dem Nachlassen der letzteren stieg sofort die Duls-
frequenz,  Bomit kann ich die Defunde von 11 Meyoer und
F. Williams, dass das I'roschherz nach subcutaner Fisen-
injection von 5—10 mg. auch nach eingetretener completer
Libhmung (durel das Lisen) des Thieves ,noch stundenlang
regelmiissic. und ohne irgend ein Zeichen von Paralyse fort-
schldgt®, vollkommen bestitigen.

Die 3 Versuchke, mit dom Sehmiedeberg’schen Ferra-
tin ausgefilhre, stimmten im  Allgemeinen mit den vorigen
itberein.

Mikrochemischer Nachweis des Eisens. Als ich mich durelt
mehrere Versuche davon iiberzeugt hatie, dass das Fisen in keiner
Weise den Durchivitt der weissen Blutkérperchen durelh die
Gefisswand  beeintrichtigt, ging ich an die Lisung der mir
vou Prof. Kobert nun gestellten Frage: saugen die Leuko-
cyten dieses Motall an, oder thun sie es nicht?

Zum Nachweis des Kisens diente mirdic von Quinecke?)
angegebene Schwefelainmonimn-Reaction, hanptsiichlich  aber
die Perls'sche?) Berlinerblaw-Reaction mit Ferrocyvankinlinm
und Salzsiinre. Dic letatere Reuction wurde sehon von Vir-
¢ how?) mit der Asche einer pigmeutirten Geschwirsnarbe nus-
gefithrt, uwm zu prifen, ob diesclbe Kisen enthilt. Mikro-
und makrochemisch an thierizchen Gewebstheilen kam  sie
erst — wie uns der einschligigen Literatur zu erschen ist —
durch Grohe*) zur Anwendung. Mit dicser Reaction hat
Grohe den Fisengelult in pseudomelaniinischen schwarzen
Fiirbungen nachgewicsen, welche havprsitchlich ans Schwefel-
cisen, catstanden doreh Verbindung des beim Fiaulnissprocesse
freigewordenen Llisens mit Behwotelwasserstotf, Amwmonium ete,,
bestehen sollen. Kritiseh helenchter und in ihrer Avwendungs-
weise zu mikroskopischen Zwecken ausfithrlicher beselrieben,
findet gich diese Reuction bei Perls, Dieser Autor hat mic
Hilfe von Ferro- oder Ferricyankalivm und Salzsiiure das
branne, gelbe ,kirnige® Pignment, notoriseh himuatogenen Ur-
sprungs, (in der Folgezeit von Nenmuann®) als Ilamosiderin
bezeichnet) durchgehends eisenhaltig gefunden. wiihrend das,
Lkrystallinische  Blutpigment  (Himnutoiding  und Pigmente

1) Quincke, Usber Siderosis, Deutsch. Arch. f. klin. Med, Bd. 2%
und 27, 1880, pp. O8O resp. 193

2) Virchow's Archiv, Bd. 34, 1867, p. 42,

3) Ihidem, Bd. 1, 1847, p 40,

4) Ibidem, Bd. 20, 1801, p. 308.

5) 1hidem, B4, 40, 1870, p. 68.
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nicht hitinatogenen Uraprungs, wic ans Gullenfarbstoff, Fett
resp. Eiweissstotfen. nie eine Reaction gaben. Neitdem haben
alle Antoren, wie LanghanxYy, Neumzann?), M B.
Sehmidt®) . in der Regel die Perls sche Reaetion ange-
wundr, Zum Nachweis der Eizeoresorption in thierischen Or-
ganen wnrde sie von R, Behueider®), Stender (. ¢},
Somajloft . e) und Lipski (l. ¢) benutat. Diesc Auto-
ven gelien cinstimig der Berlinerblau-Reaction den Vorsug
vor der Rehwefelummoninm-Renction, namenthich zur er-
stellung mikroskopischer Daunerpriparate.

Bei meinen Untersuchuneen verfuhr ich folgendermassen:
Nuch Beendicune eines Answanderungsversnches wurde dax
entzitndote Meseuterium it dem daran betindliehen Davin-
stiick diber einem Rovkring gespanuot, mitrelst feiner Nuadeln
betestigt wdl mit der Scheere vom Frosch abgetragen. Der in
der Buuwchhithle noch tbriggeblicbene Darm mit dem Magen
sammwt Ocesophagns nind Mundsehleimhaut wurde abpritparivt nund
mikrochemizelt mit Schwetelimmoninm  oder mit Fervocyan-
kalinm 4+ HOT antersncht. Das anfgespannte Mesenterium, in
Aq. destill. abgespiile, kwmn auf eine halbe Stunde und noch
Iinger in eine 1,147 -ige Ferroevankaliumlisung, sodanm auf
eine Minnte in cine U457 -joe Salzsiiureldsung.  Der Verlauf
der Beaction liess sich in fast allen Fillen schon mit unbewaft-
netem Auge vertfolgen. Nuch Entfernung des Priiparats aus der
letzteren Lisung und griindlichem Abspiilenin Aq. destill. warde
es behufs Hiartung in Alkebol gethan: einige Mal kamen die
Priparate vorher auf 12—18 Minuten in eine 4%, -ige Formaliu-
enng (10 Formaldehyd: 100,0 physiologiseher Kochsalzlosnng).
Dus eeldirtete Pritparat wurde eutspannt, uud das Mesenterium
an der Darminsertion vorsichtig abgetragen und in O, Ovizani
und Canadabalsam conservirt.

Mikroskopischer Befund. Tm Nachstehenden gebe ieh die
objective Beschreibung cines der mikroskopischen Priiparate,
dessen bildliche Darstellung demnitchst an einem anderen Orte
verdtfentlicht werden wird,  Im Mesentevialgewebe zu beiden
Seiten des Geflisses (ciner grosseu Vene) befindet sicl eine
grosse Anzahl ansgewunderter Lenkoeyten, von welehen  ein
gros=et Theil blau gefivbe ist.  Die Intensitiic und die Ver-
theilung  der  Firbung st verschieden: wchrere Zellen

.

1y ¥Virchow's Archiv, Bd, 111, 1888, p, 25,

2y Ihidem, BA 115, 1880, p. 397,

8) Rob. Scehmeider, Ueher KEisenresorption in thierischen Organen
and (eweben,  Abdruck aus den Abh. d. Kgl. Preuss. Akad, d. Wissensch, zu
Uerlin vom Jahre 1¥88, -- Derselbe, Neue histol. Untersuchupgen ither die
Eisenaufnahme des Proteus, Sitzungsber, d, Kgl. Prenss. Akad. d. Wissensch.
zu Berlin,  Bd. J6. 1880,
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sind intensiv und difflus gefiirbt, so dass sie als fast schwarze,
kreisrunde Korperchen von verschiedener Grésse erscheinen,
je nachdem sie der Kategorie der grossen oder kleinen Leuko-
cyten angchoren; in anderen Zellen ist die Fiarbung weniger
gesittigt und kornig; nnter diesen finden steh solehe, deren
Kern oder Kernc stark tingirt sind, withrend das Zellproto-
plasma nur schwach gefiirbt ist. Wicderum finden sich in
reichlicher Anzahl Gebilde von verschicdener Form nnd Grosse,
welelie sich aus feinen, gefiivbten Punkten zusammensetzen ;
dic einen sind améboid gestaltet, dic anderen sind rund oder
linglich oval mit mehr weniger scharten Contouren. Unter den
Jetzteren Gebilden weisen mehrere cine Jichte Zone aut. Die
Getidsswand 1st schwach diffus gefiirbt, und zwar betrifft die
Fiirbung hauptsichlich die Adventitia, viel weniger die Muscu-
laris und Tatima, In der Wand und am #ussercn Contour der-
selben sicht man gefiirbte, uuf der Auswandernng stecken-
geblichene Leukocyten. Der Inhalt dieses Gefiisses 1st bis auf
eine geringe Zahl gefirbrer Leukoeyten im Ganzen ungefiirbt.
Day Mesenterialeewebe selbst und die iv demselben vorhan-
denen rothen Blatkirperchen sind nicht blan gefarbt.

Dicses chen skizzirte Bild wiederholt sich, mit nur eini-
gen geringen Abweichungen, an simmtlichen vendisen Gefdssen
aller Priparate. Dic Abweichungen bezieheu sich auf den Ge-
fassinhalt, weleher in cimigen Gefassen diffns gefirbt ist, nuf
dic Zahl der in der Blotbahu befindlichen, blangefirbten Leulko-
eyten, ant die Stirke der Firbung der Gefitsswiinde und
der cinzelnen Schichten derselben.  An einigen Priparaten
markirt sich in auffilliger Weise eine dem insseren Contour
der Adventitia der Gefdsse dicht anliegende schmale ver-
furbte Zone, welche sich aus eincr fast eontinuirlichen Reihe
von bald linglich ovalen und breiteren, bald mehr spindeli-
gen und schmileren Apschwellungen und Verjingungen zu-
sammensetzt.  Die Anschwellungen lassen sich als aus ein-
zelnen, feinen, blantingirten Kérnchen und Piinktehen bestehend
erkennen.

Zuar Controlle der Berlinerblau-Reaction wurden cinige
eutziindete Mesenteria mit Schwefelammoninm-Aleohol {aa.) be-
handelt. e Reaction wollte mir anfangs nicht gelingen, weil
die Priparate — wie e sich spiter erwies — zun kurze Zeir
(einige Minutew) der (NIL),S-Wirkung ausgesetzt waren.
Nach lingerer, cinige Stunden wiihrender Einwirkung des
Reugens lonnten aber ganz analoge Bilder erhalten werden.
Natiirlich wird das zarte Mesenteriulgewebe dadurch stark an-
gegriffen, und dic Bilder sind bex Weitem nicht so deutlich,
wie bei der Ferrocyvankalium 4 HCl - Reaction.  Ausserdem
Lussen sich die mit (NH,),S behandelten Priparate, wio schop
Quincke, Stender und Samojloff mit Recht bemerken,
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fur die Dauer nicht conserviven. Einen resp. zwei Tage nach
geschehener Conservirung des Priiparats in Canadabalsam sind
die schon geschwiirzt gewesencu Licukosyten vollstindig abpe-
blasst, wahrscheinlich in Folge ciner Oxydation des Sehwefel-
eisens zu schwefelsaurem lisen. Rine Schwarzfirbung der
Levnkoeyten des cireulirenden Blutes dureh (NH )8 tmt wie
an ¢inem dem Herzen eninommenen Blutbtmph,n fe~tﬂestellt
wurde, nur in 2—3 Tiillen deutlich ein. Zur w elteren
Coutrolle wurde an dem in Entziindung versetzten Mesente-
rium nicht injicirter Frosche die Perls’sche Reaction
ausgefithrt, Absichtlieh liess 1ch diese Gekrése mehrere Stun-
den in der PFerroeyankalium- und 5—10 Minuten in der Salz-
siurelosung liegen, nm den Einwand zu bescitigen, dass meine
eefiirhten Priiparate Kunstprodnete davstellen, entstanden dureh
Einwirkung des Ferrocvankali aut die Salusiure. Dic Mesen-
teria normaler Frische blieben trotz des lingeren Verweilens
in den Agentien ungefiirbt, mit Ausnahme einiger discreter,
ganz unregelmissiger, zufillizer, Dbluver Niederschlige wund
einer leichten, kaum walnnchmbaren ditfusen ¥V e1f§ubunw eini-
ver Gelitsswiinde,

Als Bewels dafiir, mit welcher Correctheit die Reaction
an eisenhaltigen, wmikrosckopischen Priparaten erfolgt, fithrt
Perls (L e p 43) Folgendes an: _Man kann an den wie
angegeben behandelten Hiutchen {von Blutpizment durchsetzten)
durch Alkalien augenblicklich die blaue Fiarbung schwinden
machen (durch Zersetzung des ,Berlinerblau¢ in Kisenoxyd
und Ferrocyankalium), dann durch erneuerte Behandlung mit
]_*enoc],'ml\ﬂllum und HCl wiederumm  dieselbe 1‘.L11)1111W her-
stellen und dieses Auswaschen und Fitrben, wie es achemt ad
infinitum wiederholen.  Noch bei der zum 30. Mal auf diese
Woeise wiederholten TFirbung erhielt 1’erls genau dicselbe
pricise Anordnung der blanen Niederschlige, wic bei der ersten
Firbung.

I]leSC'-;] xperiment habe ich an einem ~entziindeten®, ge-
hiirteten, eisenhaltigen Mesenterinm wicder holt; nach der
zehnten Aubw'ischuun und Firbung waren dieselben Bilder, nur
cin wenig sehwiicher gefirbt, und an densclben btullen, wie
nach der ersten Firbung, loealisirt zu constatiren.

Deutung des mikroskopischen Befundes. Fassen wir das
gesammte Bild in's Auge, so selien wir sowohl innerhalb als
auch ausserhalb dor Gefiisse, sowie in deren Wiinden blauge-
fiirbie Gebilde aufireten, dio wis orm und Grosse bLtnﬁt
keinen Zweifcl dariiber a.ufkmnmen fassen, dass wir es hier
mit eisenhaltigen Leukocyten zu thun haben. Wie
ferner aus der \(-rachlcdenen Grosse der cinzelnen gefiirhten
Leukocyten und der in cinigen in prignanter Weise hervor-
tretenden Kerne zu ersehen ist, sind sowohl die grossen
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als auch die kleinen Zellen mit Eisen heladen.
Die erwiihnten amdoboid gestalteten nnd  gefiicbten Gelilde
stellen mit grisster Wahrseheinlichkeir eisenhaltige Leukocyten
in ihrer améboid verinderten Form dar; die mehr weniger
schart contourirten, runden und Linglich ovalen, feinkirnigen
Gebilde repriisentiven allemy Anscheine nach zerfallene eder in
Zertall begriffenc weisze Dlntkorperchen. Dhie feinkirmigen
Figuren mit centraler, lichter Zone Kkiénnen als Leukoceyten
auteefasst werden, deren peripher gelegene Theil des Proto-
plasma wmit Kisenkornchen angefiille ist, wiithrend der central
ezelegene noch cisenfrei ist.  Das Auftreten des Eisens in
den Lenkoeyten in Form von Kornchen dirf aut die kirnige
Structur  des  Leukoeytenprotoplasma zuriickgetithre werden:
das weloste Kisen wird von den weissen Blutkirperchen aut-
cesanet, niedergeschlugen wnd an die Granula gebunden. — Fir
die erwihnte schmale Verfarbung an der Aussenfliche der
(Geffissintima konunte cine sichere Deutung nicht gegeben wer-
den; miglicherweise entspricht sic dem perivasenliren Lymph-
raum, 1 welchem ecine Aphiinfung ewenhaltiger Leukoeyten
stattgefunden hat.

h, Blei.

Nach Beendigung der Eisenversnche erschien es von In-
teresse, »u prifen, wie sich die anderen Sechwermetalle den
Leukoeyten bezw. dem  Emigrationsproeesse  gegeniiber ver-
halten, s wuedo zuerst das Bler wewiihlt und als Salz das
Pb-Haemoglobinar, Die in dieser Absicht ansgetithrten 6 Ver-
suche ergabeun ¢in negutives IResuitat, daber sei hier nur ecin
Yersuch mitgetheilt.

Versuch 2 vom 8, V1. 1804,

Starker miinnlicher Proseh, 4% g, schwer, erhilt um & Uhr
Abends den 7. V9L 0% cem. einer Ph-Hacmoplobinatlosung
(= 725 mg. PbO) in den Riwckenlymphsack jujicirt. & Uhr
den 8. VI.: Schwache Curareinjection {mit der THilite der ge-
wolmlichen Dosis).  10%; Uhr: Blutlose Priiparation.
LI The: Aufspannung,

Z.il Beobuachtuungsergebnisse.

I
11 54 Daym=chlinge wenie geschwellt, aber =tark injieirt, Mesemerivm
reichiich dorch Capiliaren vasenlarisirt.  Arterien stark erweitert,
Venen bedeutend enger, Capillaren im Allgemeinen weit. Arterien-
strom rhychmizch, Venen — beschleunigt, Blutsiale dunkel. In
. den Venen hattet Kein einziger Leukoeyt, in den Capitlaren mit
Do lang=amer  Strimung haften die Lenkoeyten  sehr leieht, und
¢ nach einigen Minuten beginnen sie schon zu emigriren : in mehveren
Capillaren =ind rothe Blutkarperchen tixire.  Leukoeyten lehhaft,
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|
JArterien nur wenig enger, Venen wie zuvor, Strom langsamer. In

dent Venen scehr missize Randstellung, directe Durehtritte nur ganz
vereinzeld zu =ehen.  Aus den Capillaren hat die Emigration wuge-
nommen. Begine der Diapedese.

Alles unverdndert. Aos den Capillaren nimmt die Emigration immer
mehr zu, auch die Diapedese macht auz einigen Capillaren Fort-
schritte. Leukoeyten amihoid.

|Stzltns idem. Viele Capillaren =ind mit festsitzenden wrizsen Blut-

i karperchen vollgestopft, o dass der Strom sieh nur noch mit Milhe

durch sie hindurchzwiingt. Die ausgetretonen Leukocyten howe-

850

gen sich ine Gewehe schr lebhiaft weiter,  Aus den Venen treten

i
| dic Leukocyten immer noeh vercinzelt auos.
‘

Status idem.

Einige Arterien ad maximum crweitert, wnd in diesen hat sich die
Areulation stark verlangsamt ; systolische Aeceleration des Stromes
gehr deutlieh; die Blntwelle fliesst sehr langzam ans. [n den Ve-

beschleunigt ixt, hat sich die Randstellung nicht verstiirkt: von den
ankommenden Leukoeyten werden die meisten forteeriszen, In der
Nachbarschaft der Venen ist daber nur eine geringe Zahl emigrirter
weisser Blutkorperchen zu =ehon. Aus den Capillaren treten <jv

/- nen, deren Lichtung immer noch eng und der Strom noch immer
‘

" schr sehnell dureh und sammeln =ich in den angrenzenden Ge-

websmaschen an ; die Diapedese macht Fortsehritte.  Das Gekrise
im Ganzeu und Grossen noch durchsiehtig.

|Arterien unverindert. Vencenbett ctwas weiter, Strom Jangsamer.

| Die Leukoeyten haften jetzt leichter, so dass die Randztellung sich
Coverstiickt hat,  Amo dusseren Contour (der Venenwiinde sind jetut
" hedeutend mehr emigrirende  leukecyten wahrzunchmen.  Fast
simmtliche Leukoeyten amoéboid und der Structur nach vellkom-
men narmal,

'An der Lichtungz der Acrterien und Venen Keine Veriinderang, Strom
‘ hin und wieder unregelmissig ; die systolische Beschleunigung des-
seiben deutlich, aber schwach. Btarke Zunahme der Emigration
aws den Capillaren, in deren Umgebung das Mesenterialzewebe ven
| Leukoeyten durchsetzt ist und sich zu fritben beginunt: anch aus
den Venen vermehren sich die emigricenden Zelien

JArterien unveriindert, Venen weiter; Randstellung rvelehlicher nng

verstarkter Durelietitt der Leukocyten. Zunahme der Diapedese
aus ocinigen Cupillaren.  Auf der Obertliiche des Mesenterium reche
viele durchgetretene weisse Zellen,

Atatns idem.  Strom unregeimiissie und langsamer.  In cinigen Ca-
pillaren steht das Blur still, in den dibrigen fiesst ¢s noch sphr

1 befrivdigond,  Die Emigration nimmt immer melr zu. <o dass das

. Mexonterinm an mehreren Stellen getriibt ist. and  die an diesen
Stellen verlaufenden Capillaren und kleineren Venen  verachiciert
wind, Dice Contouren der gros=en Gefiisse noch sehr deutlich. Die

1 Leukveyten duvehweg, =owohl innerhaih als ausserhalb der (ie-

filxse, amiboid ; runde #ind nur in geringer Zahl anzutretfen.
Nach der Entspannung wird dem Herzaen des Thieres ein Tropfen

Blut entnommen, mil physiclogiseher Kochsalzlisaug verdiinmt wnd milore-

skapix

ch untersucht. Die getirbten sowie ungetivbten Blutkirperchen zei-

gen keine Abwelchungen von der Nurm,

mjici

Aus diesemr Yersuche ist vor Allem zu erselien, dass die
rte Bleidosis i Betrage von 1:6620 des Kirpergewichtes
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{grossere Dosen konuen den Thieren nicht beigebracht werden,
da sie schon uuch dieser Dosis (7.25 me.]) mehrere Stunden
lang  fast reactionslos vevharren) die vitalen Funetioien der
weissen Blutkdrperchen nicht im mindesten becinflusst hatte.
Wohl aber hat das Blei in diesemm Falle eine Ierabsetzung
der Herzkraft und Veritnderungen an der Blutbahn hervorge-
rufen: betriebtiiche, anhaltende I)latation der Arterien uad
Biromverlangsamung, starke, indauernde Yenenvercngerung
und cine damit verkniipfte erhebliche Strombeschleunigung.
Die Frscheinupg, dass die Circulation in verengten Venen
beschleunigt, in erweiterten Arterien verlangsamt wird, ist
am ,entziindeten® Mesenterinm schr hiintiz zu beobachten. Die
Strombeschleunigung  hav dic Randstellung und das danerade
Haftenbleiben der weissen Bluthérperchen in den engen Ve-
nen fast unmiglich gemacht, wodnreh natiirlich die Emigration
aus den Venen lidngere Zeit (bis H h, s. Protocoll) stark
cehemmt wurde. Dass eine Strombeschlennignng das  Zu-
standekommen einer Randstellung vereitelr, haben Thoma,
Appert u A. durch zahlveiche Versuche demonstrirt, Aus
dem Verhalten der Blutbahn: Venenverengerung, Beschleuni-
gung der Circulation, also Verhitltnissen, wie sie denen bei
der Entziindung obwaltemden gerade entgegengesetzt  sind.
gehliessen zu wollen, dass dem Bler eine specielle Kinwirkung
auf die Gefisswand zukomme, verbicten die iibrigen 5 Blei-
versuche. Im diesen Fillen zeigten die Geliisse nichts Charalkte-
ristisches, Ide Auswanderung vollzog sich wic gewdshnlich, und
dic Leukoeyten blicben intact.

Auch nach jedem Bleiversneh wurde das entziindete Me-
senterium mikroskopisch untersucht.  Als Reagens wurde 115
oder (NH,}S gebraucht, worin das in derselben Weise, wie
heim Eisen, aufgespannte Gekrise eine halbe Stunde nnd noch
linger zn liegen kam, In keinem TFalle Ticss sich eine Schwiir-
zung der weissen Blutkorperchien nachweisen. Wir werden
hier noch zwel Schwermetalle kennen lernen, die sich in die-
sor ITinsicht dem Pb dihinlich verhalten und sich alse vom
Eisen unterseheiden,

c. Knpfer,

Wegen der hohen Giftiglkeit dicses Metalls kounten den
Thieren nur ganz minimale Gaben beigebracht werden, so dass
der Gang der Versuche dadureh wesentlich beeinflusst wurde.
Zur Injeetion bediente ich mich ciner Losung von weinsaurem
CuO-Natron, eines Priiparates, welehes aueh von Harnack?'),

1) Das Kupfer vom Standpunkte der gerichtlichen Chemie, Toxikologie
und Hygiene von Dr. A. Tschireh. Stutigart, 1873,
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Tsehireh), KIempner?) bel iiren Untersuchungen Ver-
wendung fand,  Anftangs wurden den Frischen 4 mg. CuO
inijeirt; es crwics sich bald, dass diese Dosis zu hoch gepriffen
war, Nach Vernbreichung von 2 mg. gingen sie im Verlanfe
von einigen Stunden zu Grunde, nach 1 mg. wurden sie schr
gesehwilcht und erholten sich auch in der Folge nicht, sonderm
cingen 2—4 Stunden nach der Operation (ohne vorhergehende
Curarcinjection) zu Grunde. Es gelang mir daher nur 2 I'ri-
parate zu erhulten, an welchen im Yerlauf des cinige Stunden
fortgesetzten Versuches wenige Zellen ans den Gefiissen ans-
gewandert waren. Das cine Mesenterium warde milkrochemisch
mit Ferrocyankalium + HCI behandelt, das zweite mit H S,
In keinem der beiden DPriiparate gelung es an den Leuko-
eyfen eine Kupferreaction herverzurufen, da die Cu-Menge
eben viel zu gering war, nm mikroskopisch wahrnehmbare Ver-
inderungen hervorzurufen. Welehen Einfluss das Kupfer aut
den IEmngratiousprocess ausiibt, konnte unter den erwitlnten
Verhiltmssen natiivlich nieht eruirt werden,

d. Quecksilber.

Zu den 17 mit Queeksilber ausgefithrten Versuchen wurde
in 15 Fillen das Hydrargyrum salicvlienm, in 2 Fillen dus
Hydrargyrum formamidatum benutzt,  Als Lisungsmittel diente
fiir das erstere Priparat cine 0,5%-ige NaCl-Lisung, fiir das
letztere Ay, destill. In 9 Versuehen konnte unter dem Ein-
fluss des subentan injicirten Quecksilbers eine Beschriinkung des
Emigrationsprocesses erzielt werden, in 8 Versuchen  felen
die Resultate negativ aus., Ts werden hier 3 Fille mitgetheilt,
und iiber die anderen wird summariseh berichtet werden.

Versuch 3 vom 18. VIIT. 1304,

Mittelgrosse, minnliche Rana temporavia von 35,0 Gewicht.
Priparat mit sehr gevingem Blutverlust hergestellr,

[
Z.if"li Beobachtungsergebnisse,

Lo .
h |
1050 Mesenterium milssig durch Capillaren vosealarisirt ;. Darmsehlinge
© 1 wenig geschwellt, Arterfen milssiz dilativt, Venen weiter; Strones-
U orichtung in cinigon Gefissen leieht zu erkennen, in anderen schwo-
.1 rer. Reichliche Randstellung in den Venen, aber noch keine directen
Lo Durehtritte wahrgunehmen. In den Capillaren haften die Louko-
| eyten noch =chwer. In den Capiliaren erscheinen hin und wieder

1) Archiv fiir experimentelle Pathologie u. Pharmakelegie. Rd. 111
2) Zur Wirkung des Kupfers auf den thierischen Organisinus,  Dissert.

Jurjew, 1844,
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Z. 10 | Beobachtungs el‘gcbnls e.

spindeltirmige, fartose Zellen. Die amihoiden Bewegungen der
. weizsen Blutkdrperchen wie sonst,

50|Status idem. Aus Venen und Capillaren hat die Emigration hegon-
i ;;91_1 X in den letzteren Gefissen =ind einige rothe Blutkérperehon
b fixirt.

12 48 Lichtung der Arterien und Venen weiter, Stromgoesehwindigkeit nn-

veriindert. Ans den Venen hat die Emigration stark sugenommen,

ar< den Capillaren nur um etwas.  Injection von 2 my, Hydrarg.
sulieylie, (Lasumz 0,2: 1000 0.5 % -iger NaCl-Liisung. )

Arterien und Venen weiter, Strom langsamer. Capillarcireulation he-
schleunigt.  Sammtliche Blutrefisse stark gefilllt. Im Randstrome
der Venen orscheinen die Leukocyten sehr zahlveich, werdon aber
bald leicht weggeschwemmt, weshalbh auch die Randstellung ahgo-
nommen zu haben scheint. Die Emigration schreitet langsam fort.
Die emigrirten Zellen Jebhatt.

Arterien nnd Venen vielleicht etwas woeiter, Strom langsamer: Rand-
stellung zweifellos vermindert. In den Venen haften die Lenkoey-
ten seht sehwer, in don Capillaren so gut wie gar nicht. Die Kmi-
pration hat wenig sugenommen. Die im Gewehe ausgewanderten

! Zellen zeigen koine dentiichen Strueturveriinderungen,

3 40 ‘Status idem. Die Emigration gar nicht verstirkt, nur sind wenige
rothe Blutkérperchen ans einigen Capiltaren diapedesirt.  Mesen-

I terium iiberall transparent. Die Leukoeyten anscheinend dunklor
als gewohnlich und nicht mehr so lebhaft. Injection von 1 me.
Hydrarg. salicylie.

Arterienfichtung ctwas enger, Venen-unverindert, Strom wie frithor
Viele der emigririon Zellen stellen ihre amoboiden Bewesungen
ein, zichen ihre Mortsitze zoriick und runden sich allmilig ab.
Yon den an der Wand der Capillaren und kleineren Venen adhiiri-
rendon weissen Blutkdrperchen zeigen nur cingelne deutliche amd-
boille Veriinderungon, Die Tmigration hat ganz minimal zugenom-
men. Inoden Capillaren, wo der Strom beschlrunigt ist, haften mehr
gefiirhta als ungefiirbte Blutkorporchen.

30 An der Gefiissiichtung  keine Verdinderung: Strom langsamer, Blut-

! siinle dunkel, In den Venen ist die Randstellung fast aufgehoben.

In den meisten Capillaven hattet kein cinziger Leukoeyt mehre, Dic

| ausgewanderten Zellen sind zum grissten Theil in der nidehston

Umgebung der Gefiiss¢ liegen zeblieben, nur wenige Zellen zeigen

Form- und Ortsverinderungen. Die Contouren sdmmtlicher Ge-

fisse haarscharl, das Mesenterium  =ehiin hell, ohne frithende Bin-

| lagerungen.

640 [Arterien und Venen enger, Strom unverindert.  Rinige Capillaren in

'} Htase, in allen iibrigen Haargefizsen hat sich die Cireulation stark

i verlangsamt, und in diesen beginnen die Lenkoeyten daunernd haften

i

[t

-
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»n hleiben,
B 45 Btatus idem. Strom etwas stirker. In don Venon und Capillaren
haften jetst die Leukoeyten leiehter, cmigriren aber noch =ehr

‘ langsam nnd ohne deutliche Formverinderungen. Die Iimigration

|

|

{ i hat apbedeutend zugenommen, die Diapedesis hat sich verstirkt.
I Manche Leukoeyten sowohi innerhalb als ausserhalh dor Gefisse

]

i

auffallend dunkel. Mesenterium noch villig klur, Darmschlinge we.

nig geschwellt. — Von 8—11 h. wird die Beobachtung unterbrochen,

| und das Priiparat unter dem Berieselungsapparat stchen gelasson.
56iDas Lumen der grossen Gofisge unveriindert, Strom stirker. Die
i Bmigration hat nur geringe Fortscebritte gemacht, so dase die Con-
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touren simmtlicher Gefdsse noch hanrscharf und das Gekrisse fast dnreh-
wew noch durehsiehtio ist. Makroskopisch lussen sich die meisten Capilia-
ren ohne Miihe erkennen. Beim Abstecken der Darms=chlinge bleibt keine
Spur einer Membram am Ohjectolax kleben,

A pietsten Morgen ist der Froszeh noech immer reactions- und he-
wegungslos; das Mesenteriwnm  sulzig getriibt und von Leukocyten durch-
setzt, Fast alle cmigrirten Lenkoeyten améboid verdudert.

Versuch 4 vom 26. VIII. 1801,

Umn 9 Thr werden cinem mittelstarken, 40 o schweren,

miinulichen Frosche 3 mg. Hydrarg. salieylie. in den Riicken-

lymphsack injicirt, um 10 Thr noch 1 mg. Um 11 Ulr: Cu-
rareinjection, Um 12 Uhlr: Aufspannung.

Zb. Beobachtungsergebnisse.

Wi |
12 421 Mesenterium dis<ig mit Capillaren versehen. Venen ad maximnm
vooerweitert. Arterien bedeutend enger.  Arterjenstrom  rhythmisch.
Venen — nicht hesehlennigt. Capillareireulation versehicden stark, In
den Capillaven und kieinen Venen sind Rpindelzellen wahrzuneh.
men. Die Auzahl der Lenkoevten im Blute anscheinend geringer
als sonst. Nirgendwo, weder in den Venen noch in den Capillaren.
cine haftende weixse Zelle zu sehen, auch keine durchgetretence vder
durchtretende.

1 42 Venenbett unveritndert, Arterion — woiter, Stromm unveriindert. Alleim

Venenrandstrome ankonmenden Legkoeyten rollen vorither, auch
i in den Capillaren haften sie dnsserst schwer und werden auch nach
| Ningerem Haftenbleiben endlich dureh den Strom verdringt,

2 41) Artevien- und Venenlichtung unverindert, Strom langsamer, Blutsiiule

dunkel.  [n keiner einzigen, orosson Vene auch nicht ecinmal eine

Andeutung elner Randschieht.  In den kleinen Venen, welehe

durel Confluenz mehrerer Capillaren  entztanden sind, und in den

letzteren ist cine ganz gervinge Zahl von Leukoeyfen wandstindig

|+ weworden.  An den in den Capillaren haftenden  Leukoeyten wer-

| " oden anwiboide Bewesungen nieht beobachtet,  Die Emizration hat
Lomoeh picht hozonnen,

3 4~ bmtll'- idem : Strom langsamoer. Keine Randschichten in den urossen
I "Venen: in den kleinen Venen haften die weissen Blutkrperchen noeh
|| immer in ganz geringer %ahl, ebenso in den Capillaren.  An den
‘| dusseren Contouren der Gefiixse keine einzige emigrirende Zelle zu
[ =chemn.

4 40“Allu unveriindert, nur hat die Auswanderung aus cinigen wenigen

i Capillaren begonnen, und in ihrer Nachharschaft liegen ansgetretene

: weisse Zellen, welehe der Struetur nach unverindert, ahbor trigre

in ihren Bewegungen sind; einige sind vellkommen rand.

Von 4-7 Lhr Abumk \\n'd das Préiiparat ohne Unterbrechung
der Berieselung liegen welassen,

7 ‘.;J, Arterien und Venen etwas enger als um 7 Uhr, Strom stirker. Blut-

Do siinde dunkel: Capillarcirenlation durchweg befriedigend. 1n den
I aroszen Venen ist die Randstellung noch immer et ﬂntrpd[\l[t@ vud
[ st dic Zakl der in deor Wand steckenden und (‘ll'.l”‘l']]‘(‘]](l("n weissen
l Blutkbrperchen geving, It den kleinen Venen und Capillaren ha-
‘ ben sich dic w md\tamh(rvn Leukoeyten vermehrt, die Durentritte
| =ind Jjedoeh noel mer unbedenutend. Von den im Gewebe botind
© lichen woissen Zellen sind viele theils zehart eontourirt, theilx tragen

1
|
i
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. Beobachtungsergebnisse,

‘ sie nnr kurge Fortsdtze und sind anscheinend dunkler als gewshnlich
il granulirt, andere wiederum wind stark amébeid nnd kriechen im
‘5 Gewebe fort. Diapedesis dusserst gering. Die Zahl der im
T Blute kreisenden Leukoeyten zweifelsohne her-
b abgesctzt. MMesenterium glinzend.
8 52 NGoﬁissiumen und Strom nnveriindert.  In einer der im (Gesichtsfelde
© v verlaufenden Vene hat sich Randstellung entwickelt, und nimmt die
%’ Emigration aus diesem Uefiisse zn. Auch an den iibrigen Gefiissen
i 4 macht sich eine Zunahme der anf der Auswandernng begriffenen
i Zelien bemerkbar. Durchgetretene rothe Blutkirperchen sind nur
i vereinzelt anzutreffen. Die Contouren siimmtlicher Gefésse, mit
‘ i| Ausnzhme der jn der Nihe des Darms  verlaufenden Geflissarka-
j |! den, dic leicht verschleiert sind, haarscharf, Das Gekrise glinzend
| und durchsielitie,

Am nilehsten Morgen hat =ich der Frosch noch nicht erholt; das Me-
senterium ixt mit Leukoeyten wic besit.

Dem Herzen des Frosches werden zwel Tropfen Blut enthommen :
der eine Tropfen (a) wird mit einem Tropfen der benutzten Hydrargyrum-
salicylat-lLiosang (1:500) verdiinnt, der zweite Tropfen (b} mit physiologi-
seher NaCl-Losung und buide Tropfen zu gleicher Zeit mikroskopirt.

im Tropfen a beginnt bald das Hb der rothen Blutkirperchen von
der Peripherie gegen daz Centrum der Zellen hin fortschreitend allmilis
zit =chwinden, bis schlicsalich pach einer Viertelstunde und noch kiirgerer
Zeit die meisten elliptizechen rothen Scheiben sich in welsse scharf eon-
tourirte Zeilen, in welchen der Keen deutlich hervorteitt, umgewandelt hu-
ben.  Andere rothe Blutkiivperchen erscheinen weiss punktirt, dureh
Hehwund des Hb in Form kleiner Punkte ; wiederum andere Blutkidrperehen
werden durch tiefe von der Peripherie bis anf das Centrum heranreichende
Einschnitte in mehrere Sectoren zerlegt.

Die weis~en Blutkiorperehen werden vollkommen rund und regungslos

Im Tropfen b zujgt das Blut zn dieser Zeit noth ganz normale
Verhiiltnisse,

Die beiden, soeben mitgetheilten Versuche wiirden genii-
oen, um xu zeigen, doss der Emigrationsprocess durch
Hydrargyrum salicylicum stark gehemmt wird.
Da aber das benutzte Salz aus 59g% Ilydrargvrum und 41%
Acid. salieylie.  zusammengesetzt  ist und im  Kdrper sich
in seine beiden Componenten, Hydrargyrum und Salicylsiiure,
spaltet, welche letstere an uod fitrsich nach Prudden, Pekel-
haring, Disselhorst bet loenler Application cmigrations-
hemmend wirkt, so mag hicr ein Versuch mit Hydrargyr. for-
wamidiatum mitgetheilt werden.

Versuch 5 vom 24. TX. 15894,

Um 12 Uhr Mittags erhiilt ein musculiser, starker, miinnlicher
Prosely von 52,0 Gewicht, 5 mg, Hydrargyrum formamidatum
(Lasung 1:100,0 Aq. destill) in den Riickenlymphsaclk inji-



cirt. Um 4 Ulr Nachmittags: Curareinjection. Um 5 Uhr:
Aufspannung.

P Beobachtunngsergebnisse.

:3.:34E|Nk'.sc:itt'|_'imn veiehlich durch Capillaren vascmdarisivt; Darmschlinge
| weniy gexchwellt und mils=ig injicirt.

Arterien =tark geschliingelt und weit, Venon enger: in letztercn ist
i+ der Strom stark besehleunigt, =cine Richtning kaum erst zu erkennen,
‘ in den Arterien, welche s=tark pulsiren, ist er bedeutend schwiicher,
' ‘ In den Randzonen der \"ennn_u_nrl Capillaren haf_‘r{\.n nur cinige
b Leukovyten, welehe vom vorbeifliessenden Strome in stetige Undu-
b lationen versetzt werden. Direete Durchtritte der weissen Blunt-
( o kirperchen airgendwo zu schen. Die Anzahl der farblosen Blut-

kiivperchen itherhaupt wering,
6 54 Arterienlichtung encer. Venen — unveriindert, aueh keine Voeriinde-

irung am strome. Die wenigen, in den Capillaven haftenden Leuko-
1 eyten, anscheinend dunkler als normal, =ind rand und ohne amg-
boide Bewogung.
7 30 'Actevien und Venen etwas enger. Strom lanzsamer. Keine Hand-
| 1 stellung und keine Emigration. Die Leukoeytenzahl im Bhute noch
immeor eering : withrend ciner Minute passiren in den eingestellten
‘ i Uapillaren 5—8 Leukoeyten. Rothe BIntkorperchen zind nirgendwo
I tixirt zu schon.

& H4RAiles unverdndert, nur Verlangsamung der Stromgeschwindigkeit.
9 |48 iArterienlichtung weiter, Venen — wie zuvor. Artericnstrom lang-

samer: man orkennt deutlieh die =ystolische Strombeschleunigung
iound die diastolizeche Vorlangsamuang @ Venenstrom  unveridndert.
“ Noch ist keine einzige weisse Zelle ausgetreten, und die Zahl der in den
Vonen und Capillaren hattenden Zeilen hat nur minimal zugensnmmen.
10:00 Arterienbett weiter, Venen — unveriindert ; Stromgeschwindigkeit
Coverrieert, Blutsinle autfallend dunkel.  In den ¥enen noch immer

1 Leine Bandstellung zu =ehen, und in den Capillaren haften die Leuko-

o eyten, wie zuavar, noch sefw schwer, weshalb auch die Zahl der

| haftenden nicht Zneenommen hat.  Am &us=zeren Contour der Venen

Coemigriren einzelue welsse Zelien sehr langsam ; die in dic Gewebe
i‘ emigririen tragen kawn wahrnehmbare Fortsitze und sind in ihren

4 Bewecuncen =ehr triige.
12 46 'Arterien uid Yenen gleich weit, Strom lang=amer, =onst simmtliche
i Verhiftnisse dic=clben, . . . .

1 $4iStatus dem.  Stront langsamer. Die Emigration macht schr geringe
i Fortsehritte.  #x sind viele Gesichtsfelder vorhanden, wo kein ein-
ziger emigrirter Leukoeyt anzulreffen ist. Die Leukoeyten jm Blute
noch imnier =0 wonie, wie zuvor, die ausgewanderten villis rund
wid anscheinend dunkler. Vas Gekrise durehwer spiegelnd klar,
woganze I'eiparat wird unter einer Glasglocke feucht aufbewahrt.

p—

Fortsetzung des Versuches am 25. IX,

11 48 iiDe]‘ Frosch veagirt auf Reize, ist aber bewegungslos. In der Nihe

Il einiger grosser Venen sind Ecchymosen wahraunelimen, sonst ist
dus Gekrose noch fast durchweg Klur und von nur wonigen Leuko-
eyten durch=etzt. Din Kmigration lhat iiber Naeht wenig zuge-
nommen.  Arterien und Venen erweitert, Strom langsam und hin
und wieder unreselmissig. Der Randstrom in don Venen  ist bis
aual wenige an der Wand adhivivende weisse Blutkirperclien, von

1
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Z D Beobachtunescergebnisse.
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Leukocyten frei, Die Leukoeytenzahl im kreisemden Blute noch
immor gering. Viele Capiilaren in completer Stasis oder Still-
stand ; in der Umgebung dieser Capillaren liegen viele diapedesirte
rothe  Blutkorperehen oder Tritmmer derselben, dagegen wenig

h . Leukoeyten.,

12 46|10 den meisten  der stasirten Capillaren  hat sich der Strom wieder
" horgestellt, und ans diesen Gefissen  diapedesiven viele rote Blut-
- kirperehen, sonst alle Verhiltnis=e dieselben.

1 4(i!Arturien- uti¢l Verenlichtung unverdndert, Strom langsamer. In noch
vinigen Cupillaren hat sich die Stasis gelist und ixt dic Cirenlation hefriedi-
gond.  Die Lonkocyten scheinen jetzt leichter zu haften: die Emigrafion ist
e gering. [Ne Contowren sammtlicher (refiisse haarscharf, nur xind mehrere
Capillaren von an=eotretenen rothen Blutkdérporehen nmegeben, weshalb ihre
Contouren undeutlich geworden =ind.  Mesenterium darchsichtiz, mit Aus-
nahme derjenigen Stellen, wo sich Kechymosen hefinden.  An den meisten
der emigrirten weissen Blutkorperchen worden keine améhoiden Form- oder
Ortsverdnderungen wahrgenommen.

Betrachten wir die drei mitpetheilten Versuche niher, so
constutiren wir zuniichst, dass der Emigrationsprocess am aus-
gespannten Mesenterium von Ifrischen, welche 3—4 mg, TIyd-
arg. salicylie, resp. 5 mg. Iydrarg. formamidat. (= Y/ ..,
Yimons s des Rorpergewichtes) subeutan injicirt erhiclten,
S—11Y,—20 Stunden lang sturk gehemmt wird,  Fragen wir
uns, woraut dic Emigrationshemmung zurickzufithren sei, so
diirfen wir annchmen, dass die weissen DBlutkivperchen unter
dem Einfluss des im Blute circulirenden geldsten Quecksilbers
in ihren Lebensfunetionen geschwiicht und somit zum Durch-
tritt durch das Gefiissrohr unfithig gemacht werden.,  Dies
ergiebt  sich  aus  der sehr  geringen  Hafrungsfiilhigkeit
der Tieukoeyten an der Gefisswand auch zu  einer Zeit,
wo die Yenen sich erweitern und der Strom sich verlungsamt,
wo also die Bedingungen zngegen sind, unter welchen die
weisson Dlutzellen sonst in ausgiebigem Musse au der Getiiss-
watid haften bleiben,  In Folue ihrer schiwaehen Fixation wer-
den die Leukoeyten anch dureh den langsam fhicssenden Strom
bald nach ilwem Hattenbleiben fortgerissen wnd weggeschwemmt;
daler  schen wir auch im Versuch T und 11 die bereits
schitn ansgebildete, reichliche Randstellung versehwinden, und
im Versuch TIT Jetztere itberhaupt nieht zu Stande kommen.
Fitr die Ansahme einer Schwiichung der Vitalitit dor weissen
Zellen sprieht ferner, dass an vielen der der Gefisswand ad-
hiirivenden Lenkoceyten keine amoboiden Veriinderungen wahr-
genommmen werden kounten, und dass viele der cmigriren-
den Zellen nur triige dureh dic Wand dringen und im Go-
webe angelangt, bald regungslos licgen  Dbleiben.  Viele
der Teukocyten zeigen anch cin duunkleres Ausselien als
sonst.  Wenn auelh im Versuche I und 1l cine Alteration der

S



HMersthiitigkeit eingetreten war, sich kundgebend in einer
Abnalme der Pulstrequenz und Verlangsamung des  Stro-
mes (im Versuch IIT sinkt der Puls erst in der 8. Versuchs-
stunde), so waren dennoch die Cirenlationsverhilinisse zu be-
friedigend, als dass sie als Ursache der Emigratiosbeschrin-
Lkung angenommen werden konnten.

Nach dieser Auseinandersetzung diirfon wir das Queck-
siiber hinsichtlich seiner Kinwirkung auf das Durchtreten farb-
loser Blutzellen durch das Gefiissrohr als Analogon zum Chinin
hinstellen, indem auch das Quecksilber die Lebens-
cigensehaften der Lienkoeyten schon innerhalb
dos Kreislaufes herabdrickt, wic das beim Chinin
durch Binz, Scharrenbroich, G. Kerner u. A. fost-
gestellt worden ist.

Ob auch das Mg noch dircet die Gofiissinnenwand beein-
flusse, wic es von Disselhorst bei localer Application des
Sublimats auf das entziindete Mesenterium angenommen wird,
kann iech weder bejnhien noch verneinen.

lm Versaeh II und ITT war ferner dic Leukocytenzahl
im Blute cine schr geringe, was einer Kinwirkung des Tlg auf
die Dlutbildenden Apparate zugeschrieben und als ein zweites
Moment fiir die gquauntitative Imigrationsbeschrinkuny ange-
fulhrt werden dirfte. Diesem Befunde kann jedoeh ein beson-
derer Werth nicht beigemessen werden, weil nicht ernirt wor-
den ist, wie sich die Zahl der Leukooyten bei den zu diesen
Yersnchen verwendeten Thieren vor der Quecksilber-Tnjection
verhielt,

Hinsichtleh einer Bestimmung der Dosis, welche zur Er-
zicling einer hemmenden Wirkung des Hg aut dic Auswande-
rung erforderlich ist, lann ich w0 viel aussagen, duss die
von mir in dem angefithrten Verhiiltniss zum Kirpergewicht
angewamdten Dosen meist die Wohe der letalen Dosis erreich-
ten. Nach cn, 24—30 Stunden (die Versuchszeit eingerechnet)
und noch frither gingen dio Thicre zu Grunde.

Vom Yersuche I mnss noch ein interessanter Befuud
hervorgehoben werden, der im Versuchsprotocoll nm 12 L
den 25, V., verzeichnet ist: ,in den meisten der sinsivten
Capillaren stelite sich der Strom wieder her Cohnheim
(I e. p. 43) unterscheidet strong zwischen ciner Capillar-
stasis, bel welcher die einzelnen, leicht von einander zu unter-
scheidenden Blutkérperchen unbewegt daliegen und jeden Augen-
blick dureh einen Impuls wieder in Bewegung gesetzt werden
kiunen, und jener Capillarstasis, wo im Geliiss villige Ruhe
herrseht, zugleich aber die Contouren der rothen Blutksrperchen
verloren gegangen sind, der Farbstoff dersclben ditfundirt ist,
und der ganze Inhalt der Capillare gleichmissig roth gefirbt
erscheint, ,Soleh ein Stillstand, behauptet Cohnlieim, kann
niemals riickgingig werden.®  Dieser Behauptung Colin-

4*
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heim’s kann ich nicht beistimmen. In dem soeben witpe-
theilten Versuche und in noch einem weiteren konnte ich
mich in nnzweifelhafter Weize fiberzeugen, dass auch die letst-
crwihnte Btasig, die ich zum Unterschicd von der crsteren
als ,complete bezeichnen will, sich vollstiindig loste, nud in
den verstoptten Capillaren sich naechher die Cirenlation wicder
herstellte. Dies geschah folgendermassen: Aus den anastomo-
sirenden Capillaren begaun  bald sach Wiederaufualine der
Berieselung (die Versuchsthicre waren in beiden Fiillen unter
ciner {#lasglocke im aufgespannten Zustande mehrere Stunden
lang aufbewahrt worden) das Blut sich in die stasirten Capil-
laren hincinzudriingen, und alhniilig setate sich die in den lete-
teren befindliche rothgefiirbte, homogene Masse in Bewegung,
bis sie schliesslich in eineVene gelangte nnd mit dem Btrome
fortgeschwemmt wurde.  Aus den stasirten Capillaren erfolgte
spilter eine sehr reichliche Diapedese, wie das schon von S -
viotti und Schumacher bheobachtet worden ist.

Die dibrigen 6 positiv ausgefallenen Versuehe wichen
nicht wesentlich von den angefithrten ab.  Auch hier war div
Fmigration unter dem Einfluss des Quecksilbers S—11 Stun-
den lang ecino sehr beschriinkte. Von den Nebeawirknngen des
Metalls war auch 1o diesen 6 Versuchen cine Abnolhime der
Pulszahl zu verzeichnen (in cinem Falle jedoch war die Ditfe-
renz eine schr geringe, 2—4 Schlige). Die Arferien nwnd Ve-
nen erweiterten sich in 5 Fillen, in einem Falle verengten
sich die Gefisse (hauptsideblich die Venen), nachdem sie vor-
her einige Zeit dilatirt gewesen waren,

Was die 8§ negativen Versuchic betrifft, so Dbliehen hier
die Lieukocyten offenhar vom Quecksilber unbeecinflusst, und
die memnon ging in § Fallen cben so gut von Statten, wie
bei nicht JﬂJlClItCﬂ “Froschen. In 2 von dicsen & Versuchen
war allerdings eine Beecintriichtipung der Auswanderung fest-
zastelien, jedoch war diesclbe augenscheinlich nur dureh  die
eingetretenen, hochgradigen (mul.Ltlonssl(uunuul vernrsieht
worden. In 2 Fillen ]103& sich das Ausbleiben der (neck-
silberwirkung durch die mangelhafte Resorption des injicivien
Salzes crkliven: Um dem Thier die angegebene Quecksilbier-
dosis cinzuverleiben, mussten thm 1,5—20 com, der Lisung
(eine vconcentrirtere Lisung aly eine //,,—ige ltonute wegen
der Schwoerloslichkeit des Hg sulievlie. niche hergesrellt wer-
den), wenn anch in Zwischenpausen, injicirt werden, cine
Flissighkeitsmenge, die dus Gefissgvstem des Thieres kanm fassen
kann,  In diesen beiden Fillen schwappte dic Injectionstlins-
sigkeit im Lymphsacke noch gegen Ende des Yersuches. Mog-
licherweise war dieses auch in den iibrigen negativen 'V ersuchen
der Tall, aber es Ulieh unbeachtet. Hs mag ferner noch dic In-
dividualitiit der Thiere eine wichtige Rolle dabei spielen, wor-
auf Rinz und Schumacher mit Recht Gewicht legen.
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Die Nebenwirknngen des Hydrargyrum, Herabsetzung der
Torzaction und Dilatation der Gefisse, waren auch in diesen
% Ifillen mehr oder minder stark ausgesprochen,

Zum Schluss muss noch erwithnt werden, dass auch beim
Quecksilhor am entziindeten Mesenterinm dreimal die milro-
eliemische Reaetion mit H,3 oder (NIL),S ausgefithrt wurde,
und dass auch hier, wie beim Bler und Kupfer, die Leulko-
cyten lkeine Reaction guben.

Bei der Lln\\n]\unn‘ des (NIL),8 auf das entziindete Me-
senterium des mit He injicirten Ir osches bildeten sich weisse,
wsternformige’ I\l;\bm.]le aus, deren Entstehung mit Sicher-
Lieit nicht eruirt werden konnte. ks machte den Eindruck,
als wenn die Krystalle sich aus den Leukoeyten durch Ein-
wirkung des Reagens gebildet hiitten.

Zusammenfassung

Blicken wiv nochmals aut die Ergcbnisse unscrer Unter-
stichungen mit Schwermetallen zurtick, so lassen sich hinsicht-
lich ilires Verhaltens gegeniiber dem Iimigrationsprocesse resp.
den weissen Blutl\mpmchun folgende Unterschicde constatiren:
Bei mit Eisen oder Blei behandelten Thieren vollzog sich die
Auswanderung wie unter normalen Verhdltnissen, auch wur-
den die vitalen Funeiionen der Leukoeyten in keiner Weise
durch diese Metalle afficirt. Durech das Queeksilber
dagegen wourde das Anstreten dor weissen Blut-
zellen 1n die Gewebe in mehreren Fillen hint-
angelalten, nnd zwar in Folge der Schwiichung
des Contractilitiitsvermadgens der Zellon und
der Herabsetzunyg der den letuteren inncwoh-
vendeu Higenschaft, an der Gefdsswand zu ad-
hariven. Il nun die Auswanderung in quantitativer Be-
zichung Hand in Mand ceht mit einer daucrnden Raundstellung,
50 muss sic auch nnbednmt in Fillen, wo in Folge der man-
gelhaften H'Lftllll.”":frlhl"]\ut der Leukocyten die B‘indstcllunﬂ'
Sich nur schwaceh entwickelt oder uberhaupt nicht zu Stande
kommt, beschrinkt bleiben.

Peruver sahen wir, das das Fisen sich, wie die mikro-
chemische Untersuchung mit der Perls’schen Berlinerblau-
oder der Quin ¢k e’schen Schwefelammoniom-Reaction er-
echen hat, sowoll im Protoplasma alg in den
Kernen der grossen und kleinen, im Blute krei-
senden Llevkoevten ablagert, und dass trotzdem die
Lebensencrgie  der letsteren micht im mindesten geschwiicht
wird, was ihr reichlicher Austritt in die Gewebe zur Geniige
beweist.  Demnach ditrfen wir behaupten, dass nicht nur
nicht das im Blute circulirende gelioste, son-
derunichteinmaldas im Zellleibe in Form feiner



Punkte niedergesehlagene Lisen diec amiboi-
den Form- und Ortsverdinderungen der nnge-
fiarbten Blutkoérperchen aufzuheben vermag.

Fir das Blei und das Quecksilber dagegen hat der mikro-
chemisehe Nachweis, dass die weissen Dlutkérperchen wuch
diese Metalle in sich aufnchmen, nicht erbracht woerden kin-
nen. Ucber das Kupfer lisst sich in dieser Hinsicht ans den
oben angefilhrten Griinden (cf, p. 49} nichts Bestimmtes
anssagen.

Als weiterer Unterschied mag noch angefiihre werden,
dass das Kisen ia den angewnndten Gaben auf die Herzthiitig-
keit der Yersuchsthiere keine Wirkung ausiibte, withrend beim
Blei oder Quecksiiber cin mehr oder minder ausgesprochenes
Sinken der Pulsfrequenz fast immer zu constatiren war, und
beim Kupler trat sogar Herzstillstand Dercits wenige Stunden
nach Einverleibung minimaler Dosen, wic 1—2 myg., cin.

11. Versuche mit antipyretischen Mitteln.
. Natriumsalicylat.

Bei der grossen Achnlichlkeit, welche in pharmakolo-
gisch-physiologischior Bezichung zwisehien der Salievlsiure und
dem Natronsalz derseiben lierrscht, war es naheliegend anzu-
nehmen, dass aueh das Natrinm  salieyliemn  eine  #lmliche
Wirkung aut den Emigrationsvorgang ansiiben wird, wic die
Saure selbst!), um so mebr, als ju schon Binz?) bel seioen
Versuchen eine lcukoeytenlihmende Kigenschatt des Salzes
beobachtete. Auseerdem wird ja letztores, nnch dem genann-
ten Autor, durch die CO, des Blutes und der Gewebssiitte in
freie Salicylsiture und Na,CO, gespalten,

Dem  gegenitber habe ich aus 15 diesheziiglichen Ver-
guchen das Lirgebniss gewonnen, duss das Natr. salieylic. in
Dosen von 3 mg. keinen Einfluss auf die Fmigration ausiibt,
in Gaben von 8—8 mg. dagegen heftige, bis zur Stase fiih-
rende (irenlationsstérungen orzeugt nnd dadurch die Mmnigra-
tion hemunt, wobei aber die Lenkoeyten unbeecinfinsst zo
bleiben seheinen. lwetztgonannte VDosen {ithren auch nach
wenigen Stunden schon den Exitus letalis des Versuchsthicres
berbei. JTeh lasse hier einen Versueh folgen.

Versuch 6 vom 24. VI. 1804,
Schr starker, minnlicher Frosch von 53,0 Gewieht wird um

1} ef. p. 16,
2)1 c p 17,
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Beobachtungsergebunisgse.

Mesenteriam reichlich von Capillaren durchzogen, Arterien und Venen
weit, strom unregelmiissig ;. bald reissend =ehnell, wohei die Arte-
rien in sehr starke pulzatorische Locomotionen versetst weeden,
hald Linnzsam.  Cirenlation in afen Capillaren verschieden stark. In
den Tangsam fliessenden Coapillaren and in den kleineren Venen
rollen an ler Wand eine Unzall Leukoeyten voriiber, von welehon
viede danernd haften bleiben und nach einigen Minuten bereirs zu
emigriven boginnen.  Missice Randstellune in den gressen Venon,
aber Kein director Durchtreitt wahrezunchmen,  In der Mitte des
Goesichtsfeldes  verliiuft eine wrosse Vene mit mehreren cirenm-
seripten, smpulliven  Brweiterunsen. in welehen  der Strom lane-
samer und die Bandstellang reiehlicher ist, afs in den an diese K-
weiterungen =ich anschlivssenden Theilen des Gefli=ses,

Arterien und Voenen enger. Strom regelniizsiz nhd  he=chleunigt.,
Randstellung rveichlicher, sebr leblafte Bmigration.  Kinige Capilla-
ren mit hafrenden weiss<en und rothen Blatkorperchen so volleepfropft,
Mass die Blutsiinde ~ich kaum noeh hindurechdreingt  Leukoeyten
itherall tebhaft, une verlicren einige ausserhalb dev Gefiisse unter
beginuender  Granglivung thry Contractilititsvermagzen.  Auaf dem
Mezouterivm schwimmen recht viele emigrirte weizse Zellen. Parm-
seldinge geschwoellt umd  hyperimiseh.  [njection von 3 mg. Natr
sadieylie. (Lisung 017 10,0 13 % -iger Koch=ulzzolution; in den
Ritekenlymphsack.

giArterien bedeutend enger, Venen wic zuvor, =ons=t dicselben Verhiilt-

ni=se. Zunahme der Emigration. Lenkoeyten amiboid.

Status idemn.  Btromn nnregelmiissie, die Emigration schreitet fort. in-
jection von 4 mg. Natr, salieylic.

Arterien epger, Venen wie um 12 b, Strom unregelmiissig: bald ist
die systolizch cinflicssende Welle besehleunigt, bald ist xie sehr
lang=am. wabei die Conteuren dee rothen Blutkirperchen deutlich

1 hervortreten.  In vielen Capitiaren steht die Blutsiinie <tiil, in anderen

heweot =i¢ sich schr langsam. Wegen der lang=amen Stromaong
haften «die Leukacyten sowohl in Venen als Capillaren sehr schwer;
die von frither  her festsitzenden Zellen omigrirer.  Die Kiera-
tion hat nur unhedentend zugenommen, dagegen hat aus den Capil-
laren eine reichliche Diapedese stattgefunden. Die ansgewanderten
weissen  Blutkirporchen amiheid  verdndert und heweelich, runde
sind nue wenige pu sehen.  Die Schwellung und Hyperdamie der
Darmsehlinge hat sich zuviickgebildet, sie cr=cheint jorzt stark blass.

An der Lichtong der Arterien nud Venen keine Verinderuns., Die
Blut=énle anffallend Bass, fiesst =chr langsam dahin und verdreinet
zum Theil die an der Wand  adhiivirenden Leukoeyton.,  Am iusse-
ren Coptonr der Venen sind npur vercinzelte Durehtritte zu he-
merken. Noch mehr Capillaren in Stillstand.  Die Emigration hat
wanz minimal zugenommen, Diapedese vermehrt.  Die emigrirten
weissen Blotkirperchen schém amdhoid, jedoch =ind jetzt mehr
runde anzutretfen al zuvor. Das Gekrdse mit Aosnahuoe wonigoer,
von Leukoeyten durchsetzter und getriibter Gebicte fransparent: die
Contourets  der meisten Gofidsse haarseharf:  Darmschlinge  auf-
faliend blass,

Puls nicht miglich zu zidhlen. In den grossen Gefiissen schleicht die
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4. P Beobachtungsergebnisse.

i, blasze Blutsdule ganz langsam dahin, steht still und fluthet sogar
H suritck,  In fast allen Capillaren Stillstand oder Stasis..
Ayo JEXitus letalis, Binmen 10 Minuten wird in vielen
Haargefissen und kleinen Vewnen die stasirte Blut-
siulevoellkommen weiss, das Himogloubin der rothen
Blutkirperchen schwindet spurlos, und die Kerne
treten deutiich hervor

Beim Zusammenbringen eines dem Herzen des Thieres entnommenen
Tropiens Blut mit cinem Tropfen der angewandten Natriumesalieylatlisung
erleiden die rothen Blutkivrperehen aut dem Objectolase
binnen 10—15 Minuten die mannigfach=ten Form- und Ge-
staltverdanderungen, wobei dasx Himoglobin theil-
weise schwindet.

Nach dem Status von Y1 Uhr miisste das mit zahlreichen
Capillaren versehene Gelkrose des starken Junitrosches um
5 Uhr bereits von Leukocoyten durchsctzt wmd getritbt sein,
TUmn diese Zeit finden wir es jedoch in den meisten Gesielibs-
feldern transparent und die duselbst verlantenden Gefiisse nicht
verschlelert.  Deriicksichtiot man die hier stattgshabten Cir-
culationsstérungen, die schon 2 Stunden nach Einverleibung
der Natriumsalicylat-Lissung auftretenn und  allmilig  heitiger
worden, #0 mnss unbedingt die Beeintriichtigung der Jimigra-
tion einzig und allein auf Kosten der geschwiichten Ierzthi-
tigkeit und der Stérung des Blutumluaufes gesetzt werden, Dax
in seiner Funetion alterirte erz vermag in die noch  dazu
verengten Arterien cin nur geringes Quantum Blut hineinzu-
pumpen, der unregelmissig und langsam fliessomde Strom lisst
die in den Randzonen ankomntenden Lenkoceyten sich niche fost-
setzet, verdringt sogar die von frither Ler an der Gefitsswand
haftenden Zellen. Die Thatsache, duss im Gewebe bLicr und
da runde weisse Blutzellen anzutreffen waren, kann nicht zum
Beweise der emigrationshemmenden Wirkung des Mittels her-
angezogen werden, zumal man ja aucl im entziindeten™ Mesen-
terinm durch  kein  pharmakologisches  Agens  beeinflnsster
Frische oft mehr weniger kreisrunden weissen Zellen begegnet.

Wihrend das injicirte Natrium salievlicum
ant die ungefdarbten Blutkérperchen nicht ein-
wirkte, blieben dic gefidrbten von ihm nichi
ganz unbeeinflusst: dus Verschwinden des Himoglobins
aus den rothen Bluthdrperchen in den Capillaren und kleinen
Venen bald nach dem Tode des Thicres wiederholte sich in
noch zwei Fillen in exquisiter Weise,

Was  die iibrigen 34 Versnehe betrifit, so blieben dic
Leukoeyten aveh in diesen Fillen unbeeinflusst; Abschwit-
chung derHersthittigkeit und betriehtliche Circulationsstirungen,
welche Besehrinkung resp. Sistiren der Auswanderung zur
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Iolge hatien, traten bei Anwendung grosserer Gaben regel-
miissig ein,
Dic Gefiisse verhielten sich folgendermassen: In 2 Fillen

waren die Arterien eng, die ¥enen miissig weit, in 1 — Arte-
rien eng, Venen eng, in 1 — Arterien eng, Venen unbecin-
flusst, in 2 — Arterien und Venen uubemnﬂusst, i 4 — Ar-

terien und Venen weit, in 4 Fillen endlich zeigten die Ge-
Hisse cin ganz unregelmissiges Verhalten, Inallen den Fillen, wo
sich die Arterien contralirten, blieb die Durmschwellung aus
oder bildete sich, falls ¢ine solche sich schon vor der Injection
entwickelt hatte, znriick, und wurde die vorgelagerte Darm-
schlinge auffullend blass, wie in dem mitgetheilten Falle,

Vergleiche ich meine Befunde bei “subeutaner InJE‘LthIL
des Natronsalzes der %allcvlh.l.me mit denen Disselhorst’s
und Pekelharing’s bei localer Application der Salieyl-
giiure, so finde ich in den 2 von Dissclhorst mitgetheilten
Protoeollen (1. c. p. 9 w. 10), was die Circulation anlangt, dhn-
liche Verhiltnisse: In dem einen Falle bildete sich nach Yer-
fauf von 2'/, Stunden permancater lrrigation mit Salieylsiure
in allen lxcf.uscn Stase aus, in dem zweiten Fulle nach Ver-
lauf von 2 Stunden 10 Minuten. In beiden Fillen war der
Strom vor der Ivrigation schr lebhaft, Pekelharing da-
gegen findet den Blutstrom im Allgemeinen beschleuulnt

Meine Angaben iiber dic (jef‘is:shchtun(r dic natiirlich
nur cinen .1pprcmlm<1t1ven Werth bc‘msprm,hen kounen (die
Schwankungen des Gefissbettes wurden nach Augenmass ge-
schittzt), stimmen, wenu auch nur in 4 Fillen, mit den Angaben
Digs c]ll orst’siiberein, d. h.es fand sich ]urweltcrunw
dor Arterien und Venen. ,Iine absolute oder wenig-
gtens im Verhiltniss zu dem wechselnden Lumen der Artorien
fortschreitende Verengerung der Venen®, wiec Pekelharing
ex constatirt, konnte lC]l m keinem einzigen Falle finden. DJc
Abhandlungen Prudde n’s ber bdh(‘\lsaure sind mir im
Original nieht zuginglich gewesen, und die gedriingten Referate
geben ™ dber das Ferhalten der Gireulation und der Gefiisse
leinen Aunfschluss.

Genannte Auntoren stimmen aber darin iiberein, dass
die Leukocevten bei loealer Application der Sulieylsiure auf
dns entziindete Meseuntorium ilire améboiden Bm\'ocrunweu ein-
stellen und Str uctmvcmmlu'nu(rcn erleiden, w d.lll‘LIld das
Natronsalz dicser Stiure, snbe utan injieirt, die Lobcnsvorn’mwe
der weissen Biutkmperchm sowohl der innerlalb als aueh der
ausserhalb der Gefiisse befindhichon in keiner Weise, wie wir
sulien, schitdigt. Offenbar lisst eich die zur Lihmung der
Leuhocxtcn not}nrm Concentration dicses Mitrels im DBlate
nicht herstellen, ohne dass schwere Intoxicationserseheinungen
auftreten.
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b, Antipyrin.

Dic mit Antipyrin angestellten 11 Versuche wiclen
nicht wesentlich von einem normalen Answanderungsversuche
ab, und lasse ich hier daher nur einen Versuch iolwen.

Versuch 7 vom 6. VI1I. 1804,
Mittelgrosse, minnliche Rana temporaria, 43,0 Gewicht, 7'/,
Uhr: Curareinjection. 9 Ubr: Aufspannung.

b .
7. P Becobachtungsergebniase.

9,65 Mesenterinm reiedlich mit Capillaren versehen.  Arterien und Venen
1 wedt, Srront stark besehleunigr, seine Richtung sehwer zn erkennen:
i “ Capillarstrom  verschiwden stark.  Tm Randstrome der Venen or-
| # =cheinen nur wenige Leukoeyten und dieselben rollen voriiber.
- 1u den Capillaren mit langsamer Stromung beginnen die weissen
© Blutkiirperchen haften zn bleiben.  Injection ven 0,01 Antipyrin
(Losuhg 0.2 2 10,0 0.8359% -iger Koch=alzsolution).
10 b“’ An der Gefids:lichtung und am Strome Keine Veriinderung,  An der
| L Waund der grossen und mlttvlmmaen Venen adhaerivt nur lhier und
boda cin Leukoeyt, in vielen Capilluren und kleineren Venen mit
| lnng=amer Circulationdagewren haben <ich weisse Blutkiirperchen stark
| | angehdntt, und emigriren ~ie unter lebhatten Formverdnderungen.
11 60 Alles unvevdndert, nur hat die Auswanderung ans den Capillaren und
i! Kleineren Venen sugenommen.  Lenkoeyten normal.  Injection von
[ 0000 Antipyrin.
12 \"O-Stdtus tem,  In den prossen Venen poeh immer keine Randstellung,
atn diisseren Contour dieser Gefiisse sind emigrirende Leukoeyten
ii e gang voreinzelt zu schen. DiePupillen des Versuehs-
I thieres haben xieh starkerweitert, und die Au-
soenbalbi treten stark aus den Orbitis hervonrn
I [njection von 0,006 Antipyrin.
pStatus jdem. nur Zunahme der Kmigrativn aus Capiilaren und klei-
a o neren Yonen mit langsamer Beromung.  Inne crhalh, wie aunsserbalb
| der Gefiisse xind die welssen Plufknrpum]wn amiboid veriindert,
4 52 "Arterion und Venen weiter und stirker eotiillt, Strom unveriindert.
Missige Randstellung in den grossen Veneu, und zus ihnen wan-
dern die Loeukoeyten in geringer Anzahl.  Aus den Capillaren und
kleineren Venen hat die Emigrat—ion bedeutend zugenomamen.  Das
|, Mesenterimn an einigen Stellen wolkig getritbt. Der Froxeh macht
Bewernngon, hekonunt daher 0.3 cem. emer Curarelisung (1 : 10000).
5|76 Alle Verhiiltnisse dieselben.  Die Emigration macht Fortschritte.
i Aus den grossen Venen st eine Verstiarkuug der Auswanderung
wahrzunehmen @ Lenkoeyten sehr Iehhaft.
Arterien- und Venenlichtung unverfindert. Strom ein wenig langsamer,
| In den grossen Venen izt die Randstellung jetzt reichlicher. Viele
Capillaren und kleine Yenen duareh ausgewanderte Leukocyten
. versehleiort  Die Conteuren der grossen Venen noch fast iiberalt
" p haaesehart, Tupillen weit Injection von MUL Antipyrin.
7 700Status idem. Das Mesenterialgewebe mehr getrtibt.  Die emigrirten
| Leukveyten zeigen ausgiebige Form- uud Ortsveriinderungen. Pou-
; pl|lOIl\V(’lt
8 GdiArterien- und Venenhett unverdndert, Strom iiberall xehr hefriedi-
| weud : reichliche Rundstelliny in den Venen. Die Awswanderung
‘ ist =ehr ausgiebig. RBis tl h wird die Beriesclung untoerbroehen,
11160 Cireulation lebhatt, nirgendwo eine stasirte Capillare zu schen. Das
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Gekrize stark getriibt, =o dass die niheren Details nur nech mit grosser
Mithe zu unterscheiden sind. Pupillen weit. Der Versueh wicd abge-
brochen.

Ineinem der Vena med. abdom. entnommenen Blut<tropfen zeigen
di¢ Formelemente absolut normate Verhiiltnisse.

Das Durehtreten der weissen Blutkdrperchen aus den
Gefiissen, namentlich aus den Capillaren und kleinen Vencn,
erfolgte also n ansgicbigem Masse, obgleich dem Versuchs-
thiere 32 mg. (=1/ .., des Korpergewichtes) Antipyrin subcutan
gebarneht wurden.  Aus den grossen Venen blich allerdings die
Fiigration s 6 h bescheiinkt, weil der Strom die zur Rand-
beistellung erforderliche Verlangsamun gnoch nicht erreicht hatte.
Dic Leulkoeyteu, sowold die ansgewanderten als auch die intra-
vaseuliir betindlichen, verhiclten sich im Laufe des ganzen Ver-
suches vollkommen normal.  Von Nebenwirkungen des Anti-
pyrins war hier, wic in noch 3 weiteren Versuchen, cine
Lrweiternung der Pupillen in unzweifelhafter
Weise zu coustatiren. Nach Fr. Coopolal) tritt bei
Frischen nach  Antipyrininjection  eine DPupillencrweiterung
constant anf,

Die iibrigen 10 Versuche Dbicten unr wenige Besonder-
heiten dar. In ecinem Falle wurden cinem 43 g, schweren
Frosche 50 mg, Antipyrin in getheilten Gaben im laufe des
Yersuches injicirt, ohne dass dadureh eine Beemtriichtigung
der Limigration erziele werden komnte. Eine Abschwiichuug
der Herzthiitigheit licss siel in keinem Falle feststellen ?). Wie
in dem mitgetheilten Falle, so war in noch 2 Fallen nach der
Antipyrininjection zoweilen sogar ein Ansteigen der Pulsfre-
quenz oz constativen, Die Gefiisse zeigten mne geringe Schwan-
lungen ihres Tumens: im Allgemeinen verharrten sie withrend
der gnnzen Daucr des Versuches in cinem und demselben Zu-
stande. Eine Lihmung der Leukoeyten wurde in keinem Falle
beobachtet.

Am Mesenterium der mit Antipyrin behan-
delten Frosehe finden sich demnach hinsieht-
liech des Emigrationsprocesses keine wesent-
lichen Uaterscehiede gegeniiber normalen Frié-
schen.

¢. Tolypyrin.

Deser chemischie Worper ist vor einiger Zeit von Dr.
Thoms iu Berlin duveh Darstellung von Derivaten des Py-
azolkerns gewonnen wud als Paratelypyrin oder kitrzer nur
als Tolvpyrin bezeichnet worden. In therapeutischer Beziehung

1y Cit. nach Fr. v, zur Mihlen, Ucher zwei neue Arzneimittel, das
Tolypyrin und Orthotolypyrin, Dissert. Jurjew, 1864, p. 25,
2) Siche auch Fr.v. zuy Mihlen.
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ist das Tolypyrin nach den Untersuchungen von Paul Gutt-
mann') und Fr. v. zur Mihlen (1. e) dem Antipyrin
vleichwerthig, Aus meinen mit dicsem StoHe ausgefihrten 15
Versuchen theilo ich hier ebenfulls nur ejnen einzigen mit,

Versuch 8 vom 19. VII. 1804,

Starker, mitnnlicher TFrosch, 30 g. schwer. 97/, Uhr: Curare-
injection. 103, Uhlr: Dr 11)*11'at10u und Autspannnng.

7. P Beobachtungsergebnisse.

|
11 .)() Mesenterium tveichtich dureh Capiliaren vasenlarisirt. Arrerien weiter
als Venen, Stromesrichtung  leicht zu unterscheiden.  Misxige
‘ Randstellung in den Venen und spiivliche Durehtritte.  In =iimmt.
‘ ! lichen Capiliaren haffen sohr viels Leukoeyten dauvrnd, and sehon
© nach wenigen Minuten entwickelt sich cine lebliafte Mmigration.
] 3 Leukovyten iitheral schiin amiboid  Injection von 001 Tolypyrin
(Lissung 0.2:10,0 0,35% iger Kochsalzsolntion),
12 42 A]touon- und Vonenluhrung unveriindert, Strome lang=amer. Randstel-
Pl Jung in den Veuen reichlicher.  Sehr lebhatte Auswanderung,  tn
‘ | ciner im Gexsichtsfelde verlaufenden kleineren
P Arterie. in weleher der Strom langsamer alsin
! den anderen arteriellen Gefiszen fliesszt, hat
: gsieh ecine schione Randstellung entwickelt; am

Pliussercn Contonr djeses Gefisses sioht man
: |; welsse Blutkirpercheningeringer Anzahl emi-
| I priren Injection von 0,006 Tolypyrin.
1'42 IIAIle‘ unverdndert, nur Verstarkung der Randschichten und Zunahme
T h der Emigration,  Aus der erwithnten Arterie wandern die weissen
N i Blutkérperchen jetzt in reichlicher An/ahl .
1 \Al‘tenen ctwag enger, Venen etwas weiter o die Lichtung der Venen
I
1l

gleich mt/t der der Arterien. Strom hr'\c'h{ouni"tm'. Fmigration
ibarall in Gang, auch aus der erwithnten Arterie, in deren Umge-
hung zchon recht viele sich lebhaft bewegende Leukoeyten ange-
| sanimelt haben. Mesenterium klar.

|

!Arterien und Venen um etwas weiter, Cirenlation langsamer; dic

v systolizehe Bezehlownigong und die diastolisehe Verlangsamung des

vl atteriellen Stromes leicht zu erkennen.  Die Auswanderung hat

© | zugenommen, aber unbedeutend : nirgendwo runde Leukoeyten zu

I sehen.  Injection von 0,606 Tolypyrin.

5 42 1Arterien- und Venenbett unveridndert, Strom nieht merklich lang=anier,
|} Randstellung reichlichor.  Die Fmigration schreitet fort, auch aus

“f der genannten Arterie. Fixation rother Blutkorperchen wird nicht

i beobachtet, Dax Mesenterium an einigen Stellen leicht gotriibt.

6 4%040e Vorhiltnisse dieselben, nur Zunahme der Emigration. Die Con-
| touren einiger grosser Venen und mehrerver Capillaren verschleiers.

7 l44 Status idem. Strom langsamer.

8:32 'Arterien und Venen weiter wnd stirker gefilllt, Strom langsamer
i | Die systolische Accelerstion des arterielien Stromes =ehr deutlich,

1) Paul Gutemann Berliner klin, Wochenschrift, 1838,  vom
13. Miirz,



Z. P Bcobachtungsergebnissc.

' ebenso die diastolische Vorlangsamung, wobei die Contouren der
| rothen Blutkiorperehen zu erkennen sind.  Die langsam flicssende
. Blutsiule fiillt in den Venen den ganzen Gefissque r=chnitt ans und
| verdringt zum  Theil die Imrtonden woeizen Blutkorperchen,  Die
. Emigration hat wenig zugenomnien. In den Capillaren, in welehen
| ! die Strimuang auch sehr lang=am ist, =ind jotzt vicle rothe Blut-
K. § kirperehen fixirt, die aber nicht diapedesiven.
0 32 Srtatus idem.  Die Answamderung hat tast keine Fortsehritte gomacht.
| Leukoeyten vollkommen normal
11 82 Gefisse weiter, Cireulation langsamer.  Die wandstiindigen weissen
Blutzellen in den venisen Gefilssen werden von der ériige Hiessonden Blut-
siwle noch mehr verdrimgt, <o doss die Randstellung fast aufigchoben ist.
Die Emigration hat gar nicht zugenommen.  Das Mesenterjiom, an vielen
Stellen getriibt, i=t an einigen t:t(,llcn noch vollkommen durchsiehtig.  Der
Darmt gesehwelle und byperiimiseh. Der Versueh wird .xhg:chrudlcn
Die Formelemente des untersuchten Blutstropfens normal.

Die Bmigration verlief also von 11—8 Iy, \\'.L]noml welcher
Zeit dem Versuchsthiere 22 myg. Tolypyrin (= 1Y,,., des Karper-
gewichtes) subeutan injicirt w urdcn ohne irgend welche Storung.
Frst w8 1, als eine Abse h\\.u-huug der Herzaction sich ent-
wickelt und in Yolge deszen der Strom sich bereits stark ver-
langsumt hatte, werden dic an der Wand hattcmlcn weilssen
Zellen fortgerissen, und die Auswanderung geriith in's s Stoeken.
Iu dem (m(rctulnten Anhp\'nn\c rsuche (ef. p. 62) csnhon wir
in den grossen Venen eine hocheradize Strombesehlennigunga,
durch welche dic Entwickelung der llnn:lstc”nnrf 9 Smndcn
lang hintangehalten wird, hier hingegen hebt dic um 7 h ein-
tretende starko Verianes: amung der Civeulation die reichiich
ausechildete li.uuhtc!lunrr auf.  Aus diesem Grunde sind lver
auch die beiden Versuche angefithrt worden, mn zn Hustriren,
wic sehr der Linfluss  der Cirenlationsverhiiltnisse den Gang
des Auswanderungsprocesses zu modificiven vermag. — Von
Nebenwirkuugen des Tolypyrins war hier eine ~\b‘~(’h\\'d(‘hllllﬂ‘
der 1.[01",f]l.l|]g’]\01t yn verzeichnen, wihrend die Gefiisse schr
wenig beeintinsst wurden. Die von 8—11 h andanernde Dila-
tation der Gefiisse ist nieht einer Einwirkung dieses Mitiels
auf die Gefivse, sondern der Abschwitchung der Tlerzaction
zuzuschreiben,

Wag die ibrigen 14 Versnehe anbetrifft, so konnte in
keinem IPalle. aueh wnicht bei Gaben bis 52 me, cine Becin-
tritchticung der vitalen Funetionen der weissen Bltlll\nlpergllcn
Lol ulm‘t werden,  In 3 Fillen wurde dic Emigration  stark
gohemmt; hier war aber der Strom wiihrend der eanzen Yer-
suchszeit anhaltend in allen Gefissen stark iJmchlulmut was
dem ITaftenbleiben der Lenkoevten grosse Hindernisse in den
Weg legte. Pline divwerade Abse ln\.u-lumn der Herzaction trac
erst ndch orpsseren Dosen ein, withrend  bet kleineren Doscn
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die Vermindernng dev Pulsfrequenz eine nur voriibergehende
wiar. Die Getliisse zeiwgten kein constantes Verhalten. — Daraus
geht mit Sicherheit hervor, dass auch dem Tolypyrin,
keine emigrationshemmende Wirkungzukommi.

Zusammenfassung,

Von den drei vou uus untersuchten antipyretischen Mit-
teln hat keincs eine Besehriinkung der Kmigra-
tion durch Schwichune odery Dithmung der Le-
benscigensehaften dovr weissen Blutkirperchen
bewirke Zwar salien wir regehniissig beim Natriumsulicy-
lat ein Sistiven der Auswandernng, jedoch war dasselbe nur
anf die durch dieses Mittel verursachten, hochgradigen, bis zur
Stase fithrenden Cireulationsstérungen zuritckzufithren, da die
Jienkocyten selbst keine Abweichungen von der
Norw zeigten, DBbenso wurde beim Tolypyrin in 3 Tillen
cine zweitellose ITemmung der Auswanderung heolbachitet, aber
anch hier kounte der Umstand nicht von der Hand gewiesen
werden, dass die Beelontriachtivung der Emigration, wie gesagt,
elnzig amd allein duwreh die i sitnantlichen Mesentervialgefiissen
anhaltonde, starke Strombeschlennigung zn Stande kun, These
Falle lchren zugleich, dass bei der Prifung phurmakologischer
Stoffe beziiglich threes Kinflusses aunt die Ixtravasation farb-
loser Blutkirperchen, ddie jeweilig herrschenden Verbiiltnisse
des Blutstromes in den Gefdssen des untersnchten Organes
stets im Auge belulten werden miissen; versiivmt man  dies,
50 leann man leicht zu falzchen Schlitssen verleitet werden.

I35 muss noeh auf die eminente Giftigkeit des
Natron salicylicuom bei Kaltblittern hingewicsen
werden,  Wihrend Auntipyein und Tolvpyrin in Gaben von
30—40, ja sogar Dbis 50 mg. den Versuchsthioren beigebracht
werden konnten, ohne dass autfillige Intoxicationserscheinun-
gen auftraten, durfren vom Natron salieylicum nur Dosen bis
3 mg. injieirt werden, da nach Mengen von 3—0 mg. betritcht-
fiche Schwiichung der Ierzfunetion sich cinstellie, und nach
8 mg. der Tod des Thicres unausbleibliche Folge war. Ind-
lich sci noch erwiilint, dass subeutanoe Injoctionen von
Antipyrin ber Kaltbiitern in einigen Fiillen
Mydriasis bewirkten

1II. Versuche mit Alkaloiden.
a. Atropin.

Wie oben erwihnt, soll nach Musemann (1 ¢} das
Atropin den Austritt der weissen Blutkirperchen in die Ge-
wehe beschriinken. Meine nach dicser Richtung hin mit dem



Alkaloid ausgefithrten 10 Versuche, wovon einer hier znr
Mittheilung gelangt, haben jedoeh die Annahme Husemann's
nicht bestitigt.

Versuch 9 vom 10. V1, 18M,

Hin mittelgrosser, minnlicher Frosch erhiilt vm 1 Uhr 05 mg.

Atropin. sulfurie. in den Riickenlymphsack injicivt.  Um

2 Thr: Curareinjection. Um 3 Ubr: Priparation uud Auf-
spannung.

AN ¥ Beobachtungsergelbnisse.

W . e
3 4i6 Mescnterium reichlich mit Capillaren durchsetzt.  Die Arferion =ind
Pt weiter als alie Venen und pulsiven sehr lebhaft.  Die Stirke des
i Stromes <ervartiz. dass man seine Richtong in Arterien und Yenen
,leieht unterscheiden kann,  In den Capiliaren stromt das Blut mit
©0 versclieden gresser Gesehwindigkeit. Tn sinmelichen Venen reich-
liche Randstellung von Lenkeeyron, von denen dis meisten dauernd
S hatten und bereits unter den debhaften Eigenbewoegungen emiyriren.
EoDiexelhon Verhitlnizse in don Caplllaren mit lang=amer Stromung.
i‘ Injection von A e Atropin, sulfurie, [Ldsung 040 100 Ayg.
c | destilly in den rechten Obersehenlkel.
466 :{At‘tm‘iun und Venen etwas weiter, 8teom Tang=amor. Die systolische
[‘ Beschlounigung  des  arteriellen Stromoes  deutlich  walirnelpnbar.
o De Tmiegration ist schr lebhatt.  In viclen Capillaren sind rothe
© 1 BlutkGrperehen fixivt,  Ide Leukoeyton durchweg =chin amdboid.
‘ Die Darmszehlinge ist jetzt mehr gesehwellt und stivker injieivt,
poals frifher,
A 667 Arterien und Venen nicht moerklich weiter, 8trom anverdndert.  Der
I Rundstrom der Venen ist mit 2--3 aufeinanderfolgonden Reiben
[ von Leukoeyten angefiidlt, und die Gefissinnenwand mit hattendon
I Leukoeyten austapezirt.  Die Auswanderung hat dermassen zuge-
| nommen, daxs =ich nur noch wenige Gesicht=folder auftinden lasson,
[ die von emierirten welszen Rlutzellen nicht durchzetzt wiiren.
[ Dax Mesentevinm leieht getriibt,  Beginn der Diapedese.
6 66im Ganzen der gleiche Befand, nur schreitot die Bmigration immer
I fort, ebenso verstirkt sich die Diapedese, 13e Leukoeyten ithet-
I all amiiboid ; Mesenterium melr goteiht.  Injfection von 05 mg,
| Atropin. sulfurie. in den linken Oberschenkel.
8 5()LA1't01'i(‘.n und Venen hedeutend weiter, Strom lang=amer ;. Zuanahme
i der Emigration und Dispedese.  Die Coutouren fast alloy Gefisse
| von ausgewanderten weissen Blutzellen dieht umiagert wnd  ver-
1odeckt. Den Capiflaren liegen, in kleineren und grossceren Gruppen
voreinigt, diapedesirte rothe Blutkrperchen an. s Moesgenterial-
{ogewebe noch mehr getriibt.  Das Mikroskopiven ist ersehwert,
10 32 i8trom langsamer.  Das Mesenterivm von ciner matteraulichen, kleb-
rigent Schicht therzogen, die sich mittelst Pincette in kicineron und grisse-
ren, susammenhiingenden Wetzen abhehen lisst; solehe Potyen lassen sich
aueh vom Darm abzichen,  Der Versuch wird abgebrochen und das wanze
Priparat unter einer Glasglocke anfbewahrt.  Am niichsten Morgon 9 L d.
11. VI licgt der Irosch noch reactionslos da; um 11 h hort das Herz #n
schlugen aufl

:
)
|
|
|

Die iibrigen an Juniexemplaren ausgefilhrten Atropin-
versuche wichen in keimem wesentlichen ’unkte von dem
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mitgetheilten ab; iiberall war die Auswanderung e¢ine schr
reichliche und die Leukocyien iiberaus Iebhaft, Auf Grund
der iibercinstimmenden Resultate aller Atropinversuche er-
scheint die Schlnsstfolgerung cerechtfertigt, dass dem Atwropin
keine hemmende Wirkung auf den Emigrationsprocess am aus-
gespannten Froschmesenterium zugeschricben werden kann. Im
Gegentheil, meine Versuche machten auf mich durchaus don
Eiadruek, als ob dieses Alkaloid den Durchtritt der weissen
Blntzellen durch die Wand der unter dom EKinfluss dieses Mit-
tels constant sich dilatirenden Gefitsse beldrdere. Besiiglich der
Frage der dem Atropin zukommenden Lihmenden Wirkuug
auf die ,letzten Endigungen des ITerzvagns* ') und der dadurch
resultirenden Vermehrung der Pulsfrequenz haben mcine Ver-
suche keinen genauen Aufschluss zu gehen vermocht. Durch
Gaben von 0,6-—1,0 mg. Atropin schien das ITerz nur wenig
oder gar nicht becinflusst zu werden, indem die Pulszahl um
nur 2—4 Schlige in der Minute schwankte; durch Gaben von
1.0—2,0 mg. (grissere Dosen wurden nicht angewandt) sank
die Pulsfrequenz regeliniissig betriichtlich herab.

h. Strychnin.

Die tidtliche Dosis dicses Alkaloids betrigt nach Ko-
bert (L. e. p. 664), bei subeutancr Injection, fir Frische 2,0
mg. pro Kg. Thier; bei curarisirten Thieren steigt die letale
Dosis viel hsher. Den Versuchsthieren konnten jedoch, O:hIle
dass sie zu Grunde gingen, nur ganz minimale Gaben beige-
bracht werden. Letztere entfalicten absolut keine Wirkung
anf den Emigrationsprocess. Moglicherweise hidngt dieses da-
mit zusammen, dass bei den angewandten kleinen Doson dic
zur Lahmung der Teukoeyten erforderliche Concentration des
Stryelming im Blute niehe hergestellt war, Nach Scharren-
broich (L. e) beeinflusst das Stryehnin die weissen Blntzellcn
extra corpus erst bei cinem Verhiiltniss von 1:500 Serum.

Folgender Versuch mige das Gesagte illustrirven.

Versuch 10 vom 5, VI, 1891,

Fin grosser, musculiser, miinnlicher Frozch von 55,0 Gewicht
wird um 10 Thr enrarizirt, um 1%, Uhr pritparirt und auf-
gespannt.

Z.|b. Beobachtungsergebnisse.

h | T T T T . oo
! E] . -

12 60 Mesentorium milssig mit Capillaren versehen.  Arterien und Venen

1‘ Mmilssie orweitert : Strom ziemlich stark. Capillaveivenlation langsam.

In simuatlichen grossen und kleinen Venen entwiekelt sich binnen

6081) Siche B. Ko bert, Lehrbuch der Intoxicationen, Stuttgart, 1893
p. 608,
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AU Beobachtungsergebnisse.

wenigen Minnten Randstelling von Leukocyten, von denen viele
i davernd haften bleiben und durchzutreten anfaneen.  Am diussceron
Contour der Capillaren sind schon recht viole emigrivende weisse
Blutzelicy  walirzunchmen,

' Injeeticn vou 2,5 cmg. ftryehnin nietrie. (Lisung 0,01 : 100,0
i A destill in den lnll&kllll\lllph\de
1567 -\HLIIL‘[I- und Venenbett enger, Strom langsamer. Randstellung in

en Venen reichlicher,  Die Zahl der in den Capillaren daunernd

haftenden ungefiirbten Blutkdrperehon hat sich vergeossert.  Zu-
nahme der Emigration. Die welssen Biutkirperebhen =owohl inner-
halb als au=sechalb der Gefilaze sehr lebhaft  Injection von 2.5 eme.

Strychn. nitrie.

Arterien und Venen etwas weiter, Strom nicht merklich langzamer,

Die Emigration =chreitet foert,

# 5d Status idetn.
a ddArterien und Venen bedentend weiter. Strom hin und wieder unregel-
nilssie,  Bie Handstellung in den Venen sehe reichlieh, die Emi-
gration has ~tark zugenommen. Die emigricten weiscen Blutzellen
tithren die ausgiebigsten Ferm- upd Ovtsveriinderungen ans.  Aus
elnigen Capillaren wind rothe Blutkirperchen diapedesirt. Mesente-
rium an einigen Stellen getritbt, Injection von 4 emg. Strychn. nitric.
a5 Jtllo Verhilthisse dieselben, nur Zunahme der Fmizration und Dia-
pedese,  Viele Capillaron und die Contouren  mehrorar grosser

i nnd kleiner Venen verschleiert,  Mesenterinm an vielen Stellen
. getriibt,

7 G0 Arterien- und Venenlichtung ein wenig enger; Strom stirker. Die
Auswanderung hat sehr stark zugenommen: Mesenterium bedeutend mehr
woteiibt,  Das Mikroskopiren ist erschwert, und daher wird der Versuch
abeehrochen.

In einem der Vena med. abdom, des Thieres entnonuunencn Bluts-
tropten zeigen =owoehl die rother als anch die weisson Blutkirperchen
normale Verhitlenixse-

Die injicirte Dosis von ¥ emg. Strvehn. nitrie., welehe fiir
das 25 g. schwere Versuchsthier beinahe die letale Dosis auns-
macht, hat also die Auswanderung nielit im mindesten be-
‘-Chl‘],nkt. Auch in den ibrigen «lbtl\'(,hnm\ferbuchen kam eine
schr reiehliche Emigration zu St-mde, und die Leukocyten blie-
ben vom injicirten Strvchmn absolut unbeeinflusst. Was das
Verhalten des Herzens und der Gefisse bei den Stryehnin-
versuchen Detriftt, so Lkann ich darithber nichts Sicheres wus-
sagen.

24
o

¢. Berberinum sulfaricum.

Wie oben erwithnt, wirkt dieses Mittel nach Baxter
E. Bucehanan, Curei und Jul. Kéhler zerstérend auf
die weissen und rothen Blutkdrperchen. In jiingster Zeit ist eine
kritizche Studie uunter dem Titel ,,Dic Beh‘mdlunn‘ der Leu-
kiimic* von Dr. H. Vehsemever') in Berlin ersuhuncu

1) H. Vehsemeyer, Die Behandlung der Leokimie, Berlin, 1894.
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m welcher dber ein an schwerer Leukiimic Jeidendes TWind
bherichtet wird,  Das Verhillinmiss der welssen Zellen zu den
rothen im Blute des krnken Kindes betrog 1:8. Unter Be-
handinng mit Tinet. Berberin, vulgar. und spiter Berberin.
sulfur. gelang ¢s Vehsemeyver, das Dbereits morihunde®
Kind =ich lng=am bessern zn celien: Die Zahl dor Leukoevten
verminderte ‘al(‘]l nnd nach 2 Monaten war dus Blut normal,
Dieser Vehsemever’sche Bericht veranlasste mich, das Boer-
berin, sulfur, hu.unlnh seiner Wirkung aut den Enagrations-
process yesp. ant die Leukoevten des Frosches niiher zu prii-
fen. VYon den 2 mit diezem Alkaloid ausgefiithrten ¥Versichen
sel hier einer angefithrt,

Versuch 11 vom 27. X. 1804,

Finem 53 g. schiweren, starken, minnlichen Frosche werden 7

Uhr Abends den 24, X. 10 mg. Berberin. sulfur. (Lisung

0,1:10,0 Ay dc*ti]].) in den Riickenlymphsack injicirt. 4 Uhy

Movgeus den 27, X. werden dem Thiere nwoeh 3 mg. Berberin,

uultur. injicirt. 10 Thr: Curarcinjection, 11 Thr: Priparation
und Aufspannung,

/AN IR Beobachrunesergebnis<se.
= bl

]1 .;h Mexenterium sehr reichlieh von (al|lll|d](’n durchestzt,  Arterien- und

, Venenlichtupg anfangs weit. werden 5 Minuted nzch Begiun der

P Borieselung  enger, um sich el weiteren $ Minuten wicder zu
o dilativen. Sfrom =tk beschleunigt, so das« seine Richtung in den
| U wrgssen Gefilssen obei orst zn nnterseheiden =t An der Wand
' , er Voenen  adhdriren  weisse Blutzellon, anf grissere Streckon
i von einander entfernl : oam fwsseren Contonr dieser Gefilsse =ichf

: I' marn schon vereinzelte Ledkoeyten emigriren, In den Haorgefbs<en
b ersrheinen weisse Bluizelten, von welchen einige dauernd haften
i hleiben.

944 -\mnu-nhvtf unveriindort . Venen  schmiler:  Arvtevienstrom fung-
oramoer.  Inoemiger Venen hat die Geschwindivkeir  des Ntro-
omes abrepommen, in den andeven i=t =ie anverdndert geblie-

oben. Die Rand=tellune in den vendsen Getissen mit  =chneller

o Chreddation pur angedentet | in den mir lnpesamer Btromungy
| aber reichlich. Die Levnkocyten treten jodoch aneh aus den lerzie-
CoLoren Gellizsen in nure o spirlicher Anzohl wuss Iy den anesam
| o Hicssenden Capillaren i=t die Zabl der hattewden weissen Zelien he-
i deutend  grosser geworden, cbenso  die Zah! dev cmicrivendon.

—

) sammtliche Leukoeyten amiiboid.

11458 Arterien- und Venenhett unveriindert, Strony stirker.  [m Randstrome
der Venen kemmen die weissen Zellen sehre zahlveich an, ven

. welehen ober nur wenige (Ic-r Wand detinitiv adhiiviren : die meisten

o rellen vortiber.  Aux dey t1|\|li(||(=n emigriren die weissen Blal-
korparchen =chr schnell:  die Yahi dev ausgewanderten Zellen har

!| sich in den von diesen iefissen hegrenzien Goewebspartien stark

¢4 vermehrt.

20 Btates e, Die RandsteBung in den mefsten YVenen immer noel;
| erst angedeutet.
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1 o Arterien wnd Venen welter, Strem Lng=amoer: die systolische Avee-
leration des arteriellen Stromes i=t deuthieh geworden. Reiehliche
Randsteilung in allen Venen: die Emigration =chreeitet jedoch aus
Hisen nur fangsam ford, <0 dass dicGefiiseontouren voch haarsehar?
~imd, Aus den Capillaren dagegen hat div Awswanderung schr
tark zugenommen.

S8 Gefiissbichtune  wie zuvor, Sfrom =ehr schnell.  Die Randstellong
i den Venenr woeniver reichiich.  Aus den Capillares nimne
die Emigration  =fetie #zu, und =ind die  [Leukoeyten  sowohl
inteae alx exfravasewldir  =olte lebhaft. Viele Capitlacens dureh
Leukoey tenhanten verdeekt

6 42 Gofiisstiebtung unverinderts Stron imesamer. Randstellung wiederum
seftr reichlich : masamhafte Duveltritte aus Venen umd Capillaron,
Die Gu==eren Contonren der Venen sind mit anf der Auswanderany
begrifenen Leukoevten dicht bexotst.

T A0 Arterien und Veuen weiter, Strom nech lang=amer. Hapide Zunahme

der Emigration ans Venen und Capillaven. Die meisten der letgtoren G

fisse vorsehleierr o die Contonren ey grossen Venen =ind theils verdeckt,

theils noeh hoareschart. Dax Mesenterium an vielen Steller von mur weni-
gen Ledkoevten  durchsetzt und abher nech  ziemifich transparent . jm

Cebrigen mehr weniger wetritht, Leukoeyten durchweg amdabuoid.

Die Untersuehung vines dem Herzen des Versuchsthieres entnon-
menen Blusstroplen=  crgiebt keine Abweichungen von der Nopn, Ein
sweiter Blutstropten wird mit der benutzten Lisang (00 100} vermischt
wid mikroskopirt.  Der Kern der rethen Blutkieperchen nimmt alimiilis
eine gelbliche Vertiirbune an und tritt dadureh deutlicher hervor, wiithirend
ant der rothen Blatscheihe seibst keine Verandervngen za constativen sind.
Die weis<en Blutkivperchen sind und bleiben intact.

Wic aus dem nitgetheilten Protoeol]l evvorgeht, blishen die
Fenkoevren nuch der injicirten Dosis von 13 me. Berberin, sul fur,
(= !/,... des Korpergewichtes) unbeeinflusst und traten un-
ter den lebhaftesten Formverinderungen durch  die Gefiss-
wand durel, Vereleichen wir dus wirgetheilte Protocoll mit
dem des Atropins und Stryehnins, so filllt uns sotort der
Unterschied der Emigration in quantitativer Bezichung zwi-
schen dem Atropin- und Stryehninversuch cinerseits nud dem
Versuch  mit DBerberin, sulfur. andererseits aant.  In  dem
Arropinversuche ist das Mesenterium sehion 3 Stunden nach der
Anfspannung dureh ansvewanderte Leukoeyten getvitht, und
mach weiteren 2 Stunden st das Mikroskopiren erschwert ;
im  Stryehninversuche  wird  dusselbe 7 Stunden nueh dor
Autspanoung ummnéglich.  Ihier aber ist das Mesenterium auch
am Linde der 7. Versuehsstande noch an vielen Stellen  voll-
komwmen durchsichtig, und sind die Contouren vieler Gefiisse
haarsehartf. Die Erklirung fiir diese Differens st nicht schwer:
Jene beiden Versuche sind an Juniexemplaren, der Berberin-
versuch an cinem Octoberfrosche ausgefithrt worden, welcher
sich dem Fmigrationsprocesse gegenitiber ganz anders verhilt
{ef. p.34), als die Juni- und Julithiere. Ausserdem will ich

e
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hicr auf dic Cireulationsverhiiltmsse in den Venen, wie wir sie
heim Bleiversuche (ef. p. 47) eeschen und hesproehen haben,
noch cinmal hinweisen,

Der zweite Berberinversueh war in allen Stiielen dem
angefithrten #dhalich,

Durch Injectionen von Berberinum sulfuricum in die
Lywmphaicke von Frischen lidsst sich also keine Tinwirkung
auf die Lenkocevten des Blutes, resp. lkeine Beschrinkuug des
Emigrationsprocesses am ansgespannten Mescnterinmm erzielen.

Zusammentfassung.

Aus den Versuchen mit Atropin, Strychnin und
Bevrberin erhellt, dass keinewmw dieser Alkaloide
cine lenkoeyctenldbmende oderemigratioushem-
mende Wirkung zugeschrieben werden kanmn
Atropin schien sogar die Answanderung zu beschleunigen, in-
dem  es die Getisse dilutirt. wodurch maglicherweise cine
Vermehrung der Durchlissigleit der Gefisswiinde und cine
Erweiterung der Stigmata oder Stomata, der Durchtrittswege
der ungefiarbten Blutzellen, in kitvzerer Zeit und in verstirkee-
rem Musse als gewiholich zo Stunde konimen, so dass die Lenko-
evten beiw Verlaxsen der Blurthahn geringeren Widerstand als
sonst finden,  Fine Abuahme der Leukocytenzahl 1m Blate,
wie solehes von Horbaczewski') nach Einverleibung von
Atropin am Menschen  festgestellt worden ist, kounte an
Kaltblittern nicht eruirt werden. T bleiben also die Leuko-
exten des Frosches vom Atropin unbecinflusst, wic es Maun-
ret (e bei den Leukeevten des Kaninchens, im Gegensatz
zn denen des Menschen, beobachtet hat..

Beim Stryehnin Lisst sicl, wie gesagt, der negative Ans-
fall der Versucho vieileicht daraut zuriicktiiliven, dass bei den
von uns angewandten, geringen Gaben dieses Alkaloids die-
jenige Comcentration, welche znr Entfaltung einer Wirkung
des Stryehnius anf die weissen Blutkérperchen nothwendig ist.
im Blute der Versuchsthiere nicht hergestellt war,

Die Angaben von Cureci (Le) und Kéhler (Le.), dass
Berberin, sulfur. - Lésungen dic, Formelemente des TFrosch-
blutes zerstiren, tanden durch meine Untersuchungen keine
Bestitigung,  Obgleich dieses Mittel in derselben Concentra-
tion {1:100,0 Aq. destill), wic ste Cureci bei seinen Experi-
menten benutzte, angewandt wurde. Dblicben trotzdem die
weissen und rothen Blutkorperchen, sowohl bei snbeutaner In-
jection als auch bei diveetem Contact des Mittels mit den letzte-

1} Sitzungsbericht der kaiserl., Academie d. Wissensch, in Wien, 1891,
Abth. I, Heft |--4:; Wiencr Monatshette f. Chemie, Bd. 12, 1892, Heft 6.



ren, vollkommen) unverschrt.  Auch die von den genannten
Autoren am ausgespannten Froschmesenterium  beobachteten
Circulationsstorungen, wie Thrombose wud Stase, konnte ich
nicht constatiren.

IV. Versuche mit Blutserum.

Dis neuesten Frrungenschalten, welehe anf dem praktisch-
medicinischen Gebiste mit dem Sernm als Heilmittel gewonnen
worden, sind von einer solehen Tragweite, dass es jetzt mehr
als je geboten erscheint, das pharmakologische wnd physiolo-
gische Verhalten des Blutserum eingohender, als es bisher ge-
schelien, zu priten.  Fir die Zwecke der vorliegenden Ar-
beit konute allerdings nur die Einwirkune des Sernm ant
die Vitalitit der zelligen Elemente des Blutes ins Auge ge-
fasst werden,  Als Versuchsohjeete dienten aueh hier wicderum
Frosche.  Das zn injicirende Blutsernm  wurde verschiedenen
Thicrspecics (Halin, Katze, Pterd) entnommen.  Teh gelie zo-
lort zur Mittheilung der thatsiichlichen Ergebnisse iiber, welche
ich mit dem Serum erzielt habe.

4, Versueh mit Vogelserum (Hahn).

Versuch 12 vom 22, TX. 1804.

Biner starken, minnlichen Rana temporaria wird nm 7 Uhr
Abends den 211X, 1 eem. frischen Iahnserums in den Riicken-
Ivinphsack inpleirt,. Am 22, IX, 84 Uhr Morgens werden
dem Frosehe, der munter und lebhaft unter der Glasglocke
nmherspringe, weitere 0,5 cem. Serum injicirt. Um O Uhr:
furarcinjection.  Um 10 Thr: Vollkemmen blutlese Priipara-
lurare . ) The: s¢ Priipara
tion und Autspannung.

Z,‘l’. Beobachtungsergebnisse.

nl

|0i-1"3 Mesenterium reickiich mit Capillaren versehen.  Arterten und Venen
Coomdissig weit, Stromeseichtang leieht zo unterseheiden.  In den
engen, aher stark wofiiliten Haargefissen fiesst der SBtrom mis ver-
schieden starker Geschwindigkeit @ in einigen reissend sehnell, in

i anderen langsam: in letzteren haften sehr viele Leukaeyton danernd.

| Die weizsen Blurkiseporehen kommen mit dem Bluetstrame in grosser

Auzahl heran: in den Venen kommen sie in ganzen Haufen, weleho

dem Htrome nicht zu folgen vermbgor.  Hs bleihen daher viele

an den Winden der (eti=sze haften und bilden dort sehr zchine

Randschivhten.  Nach einigen Minuten heginnt aus den Venen nnd

:‘;y;:lillell‘i\n eing lebhafte Emigration. Die Leukoeyten schén ami-

hoid.

11 40} Statux idem. Verstickung der Randschichten und rapide Zunahme

1 der Emigration.

12 40 iArterienlichtung unveriindert, Venen enger: der arrerielle Strom
- hat sich verlang=amt, am vendsen Strome ist dis picht 2u merken,

|



Z 1 Beobachtunygsergobnisse.

Die Randstellung in den Venen it eine reiehlichere geworden
dio Innenwiinde simd mit Lenkoeyten wie geptlastert. Die Anzahl
der mit dem Biutstromoe Lierani amnesden weissen Zelten hat be-
trischtlich zugenrommen,  letztore  omigriren unter den  ausgle-
bigzten Formverdnderunzen <o =chnell and 20 zahlreich, dass die
ausgewuniderten keine Zeit gewaormen sieh vom Gefiisse zu entfernen,
| wnd sich in 2.8 und nech mehr Lingsreihen nm die Geflisce ange-
. =ammelt haben.  Die meixten Capitlaven =ind mit Leukoeyten voll-
b Cogepfropdt, <o dass dic Blutz@ule <ich mure lanpg=am forthewedt,

142 Alle Verbiiltnis=e dieselbene Dic Auswandernng  nimmt stetig zu:

da= Mesenterialgewehe ist von zahlreichen weissen Bintzellen durch-

I wetzt: mehrere derselhen sind zeefallen.
240 ‘:it,nrus idem.  Dax Mesenterium triibt <ich,  Nirgendwo diapedesirte
Iruthe Blutkarperehen zu tinden. )

442 Arterienbett unverindert, Venen um ctwas weiter; Strom ein wenis

o atiirker,  Die Fmigration maeht srosse Fortsehritte nnd das Me-

senterium tritbt <ich mehr. Die Leukoeyten duvehwey =chin amo-

o boid. Viele Gefilsse verschlejert, )

5 49 Sfatus idem, Aaflaliend reiehlich st die Zahl der weissen Zellen

im Blute.
6 40 Goti==lichtung  upveriindort, Strom  langssmer. Die Contouren dor
‘ rothen  Blutkorperehen  werden in den Vewen  dentlich. Emi-
eration sehr ausgiebig. Dax Gekrosegewebe npoch mehre durch
~ Leukoeyten getritlit, und die Getiisse noch mehr verschleiert.

7 40 Gefilssbett und Strom nuverinidert. Simmtliche grosson Gefisge von
wsrewanderten welssen Blutkirperchen dicht umlagert, und die Capillares
mit Ietzteren xo hedeckt, das= nur die rothe Blutsinle durchzehiwmert.
[3as Mesenterium fust undurchsichtig: die Darmsehlinge miissiz geschwellt
und injiclit.  Der Versuch wird abgebrochen,

Demn Herzen des Versuehsthieres wird ein Tropfen Blut entnommon.
mit einem Tropfen Serunt vermischt und mikroskopi=ch untersucht.  bie
formelemente dex Blutes =ind und bleiben vollkommen intact.  bie Leu-
koeyten =ind in dem Blutstropfen reichlicher vorhanden als in anderen
nacn Beendigung der Versuehe den Thieren entnommenen Blutstropfon.

Den 23, IX. warde ein 2. Versuch mit Hahpserum ausgefiihirt ;. der-
selhe «timmte in allen Stiicken wmit dem mitgetheilten vollkommen iibereln

L. Katzenserum.
Versuch 13 vom 1. X. 1804,

Eine starke, miannliche Rana temporaria erhitlt 7 Thr Alends
den 30, IX. 1.5 com. frischen Ratzenserums in den Ritcken-
Iymphsack iwjicict. 8'/, Uhr Morgens den 1. X. wird dem
Frosche, der antfallend lebhaft ist, noch 0,5 cem, Katzen-
serwin iujieirt, 10 Uhr: Curareinjection.  11Y/, Uhr: Voll-
kownmen blutlose Operation nod Aunfspannung.

2.0 Beobachtungsergebnisse.

b
15460 Mesenterium  sehr reichlich von Capillaren durchsetzt. Venen eng,
© 1 Arterien um das Doppele weiter.  {n ersteren ist der Strom stark
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YA Beobachtungsergebnisse.

_ heschleunigt, in lerzteren bedeutend langsamer.  Capillareiveulation

cime Allzemeinen =0, da=x man die einzelsen i Sirome flicssenden

L Blutkirperchen leicht umterscheiden kann, Auffallend gross= izt die

Zahl der Lemkoeyten im Blute: zu griszeren und kleineren Grup-
pen vereinigt, erseheinen sie im Randstroue dor grosseu und klei-
nen Venen, rollen langsany der Innenwand entlang und <etzen sich
endlich tfest. In wenigen Minnten ist die Inneugwand der Venen
sturk  geptlastert und die Randsteliine  auszesprochen. Die
Capillaren  filllen sich nach wnd  nech  mir welszen Rlurgellen
an.  Dic Emigration beginmt an allen  Gefassen.  Simmtliche
weisse Blatkérperchen =tk omichoid veeiindert ; jhre Fortsitze

| <iml lang und =tark vamificirt
12 55 Lichtung der Goefiisse nnveriindert, Strom o Avtecien  langsanier,
Wihrend devrdiastolizsehen Vevlangsamung der
Welle woerden zahlreiehe welsse Blurkirper-
chen an die Wand eoworfen und bleiben hicr
| definitiv haften Venenstrom nicht nerklich lanesamer :
Rand=chivhten starker: demgentii== ninunt die Emigration ctorm zo.
LB Arterielles Bert wio zuvor, venioses  weiter,  In den Veuen hat dice
Stromgeschwinligkeit aheenommen, mnd  die Randstellune  ist in
ihnen reiehlicher geworden, Aueh in ejnigen Avtorien halben
steh Randzehichten entwickelt, und werden diesellen
dureh die langsam eintliossende Welle nicht gesprengt. Leouko-
eyten aussgrovrdoenptlich zableeich vud c=ehr ener-
wixche Die Kmigration hat sich =ehv vesstiirkt,  Dinpedesis sy
sehr gering.

252 Lichtung der Gefisse unverindet, Strom  stirler: sonst dieselben
Voerhilltniz=e,

1 42 Apterien und Venen weiter, Strom Junes=amer. Tun den Artorien ist
die =yvstolische Aceeloration des Btromes dentlieh, aber wenie aus-
viehie: noeh deatlicher =t die diastolisehe Verlangsamung der 13m-
welle,  woebel die Contenren  der rothen Blutkorperchen sichtbar
woerden, An cinigen Arteriensind directe Durehtritie
von Leukoeyten wahrzunechmeoen, und zwar erfolgen

. diesvlben ziembich schaell.  Aus allen Yenen und Capillaven omi-
Loapiren die wuissen Blutkirperchen ausserordentlich raseh und =ehr
h lebhaft,  In der Wand einer eroszen Vone stecken mehrere rothe
FoBlmkirperchen, von welehen einigs mit dem grissten Theil ihres
. Untanges schon aus<erhaib des Getiizses Tiogeno Drei Zellen halen
i ihren Durchtritt gidnzlich  vollendet.  1as Mexentorinlgewebhe  von
Togahllosen auseewandoerten weissen Blutzellen durcheetzt ; an meh-
- .l reren Srellen st ex hanchig cetriht,

G067 Aptorien und Venen epger, Strom stirker: sonst =ind Keine Yerinde-

eg o runzen elngeteeten,

G108 Arterion noceh enger, Venen wie zuvor, vielleicht etwas weiter, Strom

{7 sohr schnell, Die Bmigreation ist =chv ansgicbig.  In der Nihe
der Radix moesenterii =ind  die Gefilsze mit ciner dichten Leuko-
ceytentasse bedeclkt wnd fast unerkennbar. Duasselbe Vorhitltniss

! E Wi don Gefilszen, wolehe nyweit der Ansatzlinie des Mesentorinm

|

art den Darm verlantfen. Die die mittleren Partion des Gekrises
Loeinnchnenden {iefii=se sind verhiiltniz=mizzig weniger durch Lenko-
o evten verdeckt,  Das Gekrie tritht sich umer melr,
SrArierion wicder welt, Venen unveriindert, der Stron. wie vorher.
peschivunigt. Die Bmigration schreitet fort, und verdeeken die in zahllosen
Schaaren ausgewanderten weissen Blutkirperchen die Getiisse immer mohr

-
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Dax Gekriosegewebe faxt durchwey getriibt,  Die Darmschlinge sehr wenig
gezchwellt and nur ds=ig injieirt, '

Die weissen Blutkorperchen finden sich auneh in diexem Talle in
einem dem Thiere entnommenen Blutstropfen reichlich vertreten, sonst
zeigen dic Formelemente keine Abweichungen von der Norm.

Bin 2. Blutstropfen wird in einem Schilchen mit einem Tropfen
Katzenzerum vermischt und raseh auof ein Objectgliischen gebrachr, Die
vvale, elliptische Seheibe der rothen Blutkiérperchen
nimmt allmilig die runde Form an, das Hb sehwindet,
und dey Kern trittdeutlicherhevrvor. Naeh 10Minuten
st dasx Hb véllig geschwunden, uml man sicht grosse,
runde, weisse Zellen von scharfem Contour mit dem Linglich ovalen, chavak-
terixtischen Kern der rothen Blutzelle: an einigen Zollen ist der Contour
fein gezihnelt. Nach 12 Minuten runden sich diec Kerne ab,
undtreten cinigevonibhnenandiePeripheriederZelle.
Die Zellegntouren werden immer undeutlicher. Nuch 15 Minutensind im
ganzen Priparatnurnochdic rund gewordenen, starvk
liechtbreechenden Kerne zu sehen, welche den kleinen, hellen,
fein granulirten weis=en Blutkorperchen tiinsehend iihnlieh =ind.  An den
Leukoeyten liessen =ich wihrend dieser Beobachtungszeit keine deutlich
amiboiden Formverinderungen constatiren,

Mit demselhen Katzenserum wird am 3, Xo ein weiterer Versuch aus-
gefiihet, welcher genan dieselben Resultate, wie der mitgetheilte, ergab.

¢. Plerdeserum,

Versuch 14 vom 7. X. 1804,

Ein muttelstarker, miinnlicher, 47 g. schwerer Frosch crhilt

um 7 Uhr Abends den 6. X, 2 cem. trischen Plerdeserums in

den Riekenlymphsack injicirt. 9 Ube moergens den 7. X.:

Curareinjection. Um 10 Uhr: Operation wmcht vollkommen
blutlos ; Aufspannung.

- Beobachtungsergebnisse

b’ '
10 '44 Me=enterium zehr reichlich von Capillaven durchsetzt, Arterien und
Venen weit, Strom lang=am: in den Arterien ist derselbe dentlich
¢ rhythmiseh.  Im Verlauf von 5 Minuten bilden sich in den Venen
i =tarke Rand=chichten aws, und hidufen =<ich die weissen Blutkir-
| perchen in den Capillaren an: bald daranf beginnt iiberall eine
" wvhr lebhatte Emigration. Die Leukocyten zsindim Blute
s ingrosser Zahl vertroten.
11 36 Gefisslichtung unverdndert, Strom langsamer; die Contouren der
i | rothen Blutkirperchen =ind sowohl in den Arterienr als auch in den
| Venen nicht schwer zu erkennen.  Die Randschichten haben sich
|

verstirkt, und die Capillaren szind mit haftenden weiszen Blutkir-
perchen vollzestopft.  In allen Gefiissen kommen mit dem Blut-
strome die Leukoeyten =chr zahlreich an.  Dic Emigration lbaut
stark zngenommen, und aus einigen Capillaven hat die Diapedese
:  begonnen.

12 32 Gefisse weiter, Strom bedeutend langsamer. Die Aunswanderung ist
sehr reichlich.  Viele Capillaren zind von dieht ancinander ge-
dringten Lieukoeytenhaufen nmlagert, und die dusseren Contonren
sitmmflicher Venen mit zahllosen, febhaft emigrivenden weissen
Blutzellen bezetzt,



A Beobachtungsergebnisse.

12 "Finige Avterien und Venen =ind enger, und hat sieh in diesen der Strow
beschleunier, die anderen bicten diesclben Verhiiltnisse wie zuvor
dar.  Die Emigration schreitet itherall forr, die Diapedese hat nur
sehr wenig zngenoinmen.

@ 31 Gefdsslichtuug wnveriindert, Strome dberal! lang=iuer.  Die Blutsiule
steht in 4 6 Capillaven =till, oder Bewegt sich pur sehr trige vor-
wiirt=: in den iibrigen Haargetiissen ist die Cieenlation befriedigend,
Drie  Emigration ninunt immer mehre zu, Leukoeyten durchweg
amiuid.

4 34 Getiissbett weiter, Strom noch langzamer: die Contouren der rothen
Blutkiieperehen  =ind sowohl im Venen- als aueh i Arterien-
strome beicht zu erkennen, in den Arterien namentlich withrend des
Aunzfliesxens der Blurwelle, Viele Stellen des Mesenteritum uad die
daselbst verlaufenden Gefiisse durch Leukoeyten verdeekr.

5 40 Statux idem, nur ist der Strom hin und wicder unregelmiissig, o

noch einiren Capillaren steht die Blutsdiule =rill.

36 Gefiizsa sgehr weit, Strom noch Langsamer und anregelmi==ig: die

| Emigration  schreitet  jedoch  fort. Capillaren  und  kleinere

[ Venen werden immer undeutlicher, und die Triboang des Gekroses

nimmt imner mehr zn. Leukoceyten stark amoboid verindert,

T 50 Gefisse enger, Strom regelmiizsig und stirker.  Die Emigration hat

enorm #ngenommen.  Das Gekrize wit Leakocyten  besit, sulzig und

stark _getriibt,  Die Darmschlinge nur missig gesehwollt und hyperimisch.

Der Versueh wird abgebrochen. ’

Die mikroskopiseche Untersachung des dem Hevzen des Versuchs-
thieres cntionimenen Blutes zeige vollkommen novmale Verhiiltaisse. Auch
in ecincw mit Pferdeserum  vermensten Blutstropfen erleiden dic Form-
elomente keine Struetnrverinderungen und verhalien =ich EANZ normal.

Am 30 Xo wurde ein 20 Versueh mit Plerdeserum angestellt,  Dem
37w sehweoren Versuchsthiere wurden ausser 2 cem. Serum noehk 7 my. Fe
mjicirt. e Zahl der Leukoeyten im Blute und die Emigration waren auch
in diexemw IFalle itheraus reichlich,

=

Die ¢ Serumversuche zeichneten xich durch grosse Constanz
der Vrgebnisse aus.  Hinerseits war ansnahmslos die Bmi-
eration cine ausserovdeutlich ausgiebige, anderseits fanden sich

regolmiissig ic weissen Blutzellen im Blute von vornherein

schon in wrosser Anzahl vertreten, und zeigten die Leuko-
evten iiherall, sowohl innerbalb als auch ansserhalb der Ge-
tisse, dic lebhaftesten Form- und Ortsverinderungen. s er-
hellt hicraus, dass durelh Injectionen der genannten
Serumarten in die Lymphsicke von Frischen
die Auswanderung der Lenkoeyten am ausge-
spannten Mesenterinm gesteigert wird, Und
zwar komme diese Steigernng des Durchevetens der weissen
Blutkirperchen durch die Gefiisse dadurch zn Stande, dass die
im Blute kreisenden Leukoeyten nach der Seruminjeetion an
Zahl zunehmen: vielleicht aber noch dadurch, dass die Leu-
koevten durch das  Serum  gleichzeitiz  zu  intensiverer
Thittigkeit angeregt werden. Gestiitzt wird unsere Annahme
noch durch den Umstand, dass die Versuche an September-
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nnd Oc¢toberexemplaren ausgefithrt wurden, an welchen wie
gesagt (cf. p. 34) die Kmigration ceteris paribus viel spiiter
cintritt und in guantitativer Heziehung iberhanpt weniger
reichlich austiillt, als an Nommerexempluren.  Tine weoitere
Begrindung Uy unsere Annaline dinden wir im Versuch 14
{ef. p. 76), wo die Auswandernng cine so reichliche war,
trotzdem duss in Folge der herabgesetzten Herzaction den
Emigrationsprocess hemmende Circulationsverhiltnisse, wic be-
triichtliche Verlangsamung und Unregelmissigheit des Stromes,
sich auseebildet hatten., — Dalier wiire civem Jeden, der den
Coluheim’schen Auwswanderungsversuch am ausgespanuten
Froselimesenterium in allen seinen hichst interessanten I’hasen
zn Gesicht bekommen will, zn rathen, dem Versuchsthicre
suvor 1—2 ¢em. Blutserum in die Lymphsiicke zu njiciren,

Was weiterhin die globulicide Action des Blutserum aut
die Blutkirperchen fremder Speeies betritt, so habe ieh con-
statiren kdunen, dass das frische Katzensernm bei directem
Contaet mit den rothen Blatkorperchen des Frosches letstere
biz auf den Kern binunen 15 Minuten vollstindig andlost. Bine
Abtddtung der weissen Blutkirperchen des Frosches dureh dasx
Katzensernm, wie sicBuchnerund Vogler an den Lenkoey-
ten des Mensclien durell directen Contiet mit friscliem Hunde-
serunt beobachitet huben, konnte ich mit Sicherheit nieht
wahrnehmen, Dasx Hahu- und Pferdescrum verhalten sich, heim
Vermischen mit dein Froschblute, sowohl den weissen als aueh
den rothen Blutkorperchen gegeniber ganz indifferent.



C. Resumeé.

1) Dus m die Lymphsicke von Fraschen iujicirte Fisen
wird, wic <ich dureh die Ferroeyankalium 4 SBalzsiture-Reaction
von Perls oder dureh die Schwefelammonium-Reaction von
Quincke mikrochemisch am _centzindeton® Mesenterium
nachweisen lisst, vom Protoplasma und von den Xernen der
weissen Blutkirperchen aufgenommen.

2y I Protoplasma der Leukoevten findet sich das Kisen
zim grissten Theil in Form feiner Pnnkte cingelagert.

3) Durch das aufgenommene EFisen werden die Leuko-
evien 1 ihren Lebeuscigenschaften in keiner Woeise beein-
triichtigt.

4) Dem Eisen und Blei kommt keine leukoeytenlihmende
oder emigrationshemmende Kigenschaft zu.

5 Subeutane Injectionen  geringer Dosen von Ilvdrar-
avrum salicvlicumn oder formamidatum  setzen bei Kaltblittern
in manchen Fitllen die vitalen Functionen der weissen Blut-
ksrperchen heral und bewirken dadureh eine Beeintrachtipung
der Auswanderung, ohne dass dabei Girenlationsstérungen in
Betracht gezogen werden kénnen.

G} Bubeutane Injectionen von Natrium salieylicum ver-
migen nur durch hochgradige, bis zur Stase fithrende Sttrun-
gen des Blutumlanfes dic Emigration der farblosen Blutkorper-
chen aufzuheben, ohne Ietztere selbst zu beeinflussen.

7) Nach subentanen Injectionen von Antipyrin, Toly-
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pyrin, Atropinun sulfuricum gelit die Junngt‘utlo_n chen so gut,
und  eben so rasch von Statten, wic an nicht injicirten
Frioschen.  Atropinum sulfuricnmm scheint sogar dic Auswan-
P
dernng dureh Brweiternng der Gefitsse »u befordern,

8) Antipyrin bewirkt bei Kaltblitern in einigen Fiillen
ciue Krweiterung der 1’upille.

) Nubeutane Injectionen von frischem ]_ilntscrum (1Lakn,
Katze, ferd) steigern das Austreten der weissen Blutkorper-
chen In die Gewebe.

10} I'risches Kaizenserum lost binnen kurzer Yeit die
rothen Blutkorperchen des Frosches extra corpus aufl
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Thesen.

I'risches  Blutsernm  bewirkt  bei Naltblatern eime  Ver-
mehrung der weissen Blutkorperchen.

Bei der Yerordnung des Calomels fitr den inneren Gelranch
ist die Verabreichung grosser Dosen in lingeren Zwischen-
rinmen den hinfigeren kleineren Gahen vorzuziehen,

Die kiinstlichen Mineralwisser konnen in  thevapeutischer
Bezichung den nalitrfichen gleichgostellt werden.

Bei Zwillingsgeburten soll man nach Geburt des einen
Kindes nicht lange auf die Einstellung des Kopfes des
zweiten Kindes warten, sondern frih zne Wendung schreiten.
Ine Phthisis ist unter den Seelenten keine seltene

Krankheit.

Bei acuter Gonitiz traumatica leistet die Massage gute
Dienste.
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