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]Aillen meinen hochverehrten academischen I.eh-
remyspreche ich fiir die mir zu Theil gewordene
Ausbildung meinen besten Dank aus.

Insbesondere bitte ich Herrn Prof. Dr.R. Ko-
bert, der bei Abfassung vorliegender Arbeit alle-
zeit aufs Licbenswiirdigste mich mit seinem so
reichen Schatz wissenschaftlicher Erfahrung unter-
stlitzte, den Ausdruck meiner aufrichtigsten Dank-
barkeit entgegennehmen zu wollen.

Gleichzeitig ist es mir eine angenchme Pflicht
Herrn Prof. Dr. H. A. Dohnberg in St. Peters-
burg, dem ich ecinen Theil meiner wissenschaftli-
chen Ausbildung verdanke, meine tiefe Erkennt-

lichkeit auch an dieser Stelle auszudriicken.



Emleitung.

Bei der microscopischen Bebbachtung der Erkrankungs-
vorgiinge, welche man heute noch als , entziindliche“ bezeichnet *),
fillt der Austritt blutkorperlicher Elemente aus der anschei-
nend unverinderten Blutbahn als iiberraschendste der Er-
scheinungen am allermeisten auf, so dass es zu verstehen ist,
warum gerade diese Erscheinung so grosses Interesse zahl-
reicher Forscher wachgerufen hat, um so mehr als die Ent-
deckung dieser Thatsache durch Cohnheim die Genese der
Eiterzellen unmittelbar der sinnlichen Betrachtung zugiinglich
machte und so die viel umstrittene Frage nach der Bildungs-
weise der Entziindungszellen hauptsiichlich zu Gunsten der
Theorie des vasculiren Ursprungs des Fibrins und Eiters
entschied. Einer der wichtigsten Beweise fiir die entgegen-
gesetzte Theorie, die der extravasculiren Entstehung der Eiter-
zellen, die Anbdufung von den Eiterkorperchen durchaus #hn-
lichen Gebilden an circuroscripten Partieen gefisslosen Gewebes
(Cornea, Knorpel) war bereits durch v. Recklinghausen’s?)
Nachweis der ,Wanderzellen, welche normaler Weise das
Bindegewebe durchkreuzen, stark geschwiicht und wurde nun
durch die Entdeckung der Auswanderung farbloser Zellen aus
den Blutgefiissen bei der Entziindung fast vollkommen seiner
Beweiskraft beraubt. Zwar hat die in den letzten 25 Jahren
gefithrte Discussion ergeben, dass die localen Zellen erkrankter
Gewebe und Organe bei der Production der Hxsudatzellen im
Sinne der cellularen Pathologie nicht ganz unbetheiligt sind,
gleichwohl geht man nicht fehl, wenn man hauptsichlich und

1) R.Thoma, (,Ueber dic Entziindung.« Festrede, gehalten zur Jabres-
feier der Stiftung der Kaiserlichen Universitat Dorpat. — Berliner klinische Wochen-
schrift Nr. 6 u. 7 1886) plaidirt nach einer kritischen Beleuchtung des Entziin-
dungsbegriffes denselben vollstandig fallen zu lassen und aus dem terminologischen
Lexicon der modernen Medicin zu eliminiren,

. 2) Archiv fiir pathologische Anatomie, Physiologie und fiir klinische Medi-
cn von R, Virchow, Band 28 1863 S, 157.
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in erster Linie die Blutgefiisse als Quelle der Eiterkorperchen
ansieht.

Und nicht bloss die Betheiligung der Geewebszellen beim
Ablauf des Intziindungsvorganges, sondern auch siimmtliche
iibrigen Componenten des Entziindungsprocesses sind Gegen-
stand lecbhafter Controversen gewesen und harren zum grossen
Theil trotz so zahlreicher und vortrefflicher Untersuchungen
auch heute noch ihrer definitiven Erledigung in Gestalt all-
gemeinster Anerkennung.

In die Reihe dieser strittigen Punkte gehért der Durch-
trittsmechanismus  der blutkorperlichen Klemente durch die
Gefisswinde, insbesondere der farblosen Blutkorper, und um
des Umstandes willen, dass dieser cine allseitig iibercinstim-
mende Beurtheilung seitens der Autoren sich immer mnoch
nicht zu sichern vermoecht hat, ist nicht nur jede neue Beob-
achtung iither den fraglichen Gegenstand von grosser Bedeu-
tung, sondern auch die Bestiitigung einer bereits gemachten
wird das Ihrige dazu beitragen die Richtigkeit dieser oder
jener Ansicht zu erhiirten.

| II. Literatur.

A. Ueber Emigration resp. Extravasation
ifarbloser Bilutkoérper.

In sciner ersten Publication ,Ucber die Entziindung*
beschreibt Cohnheim?') den Durchtrittsprocess etwa wie
folgt: Der Entziindungsreiz ruft am Dblossgelegten Frosch-
mesenterium eine miichtige Dilatation der artericllen und
vendsen Strombahn hervor, sodass die Blutsiiulen, ihrer ge-
wobnlichen Hindernisse ledig, mit grosser Geschwindigkeit das
weite Strombett durcheilen; nach einiger Zeit jedoch, withrend
welcher die Dilatation der Arterien und Venen ihr Maximum
erreicht hat (die Erweitcrung erfolgt durch den liihmenden Ein-
fluss der atmosphiirischen Luft oder reflectorisch nach Erre-
gung sensibler Nerven) erleidet die Geschwindigkeit des Blut-
stroms eine Abnahme, weil sich jetzt der verlangsamende
Einfluss des erweiterten Strombettes geltend macht, bis bei
cinem gewissen Grad der Stromverlangsamung farblose Blut-
korper imn der farblosen Randschicht des Blutstroms erschei-
nen - weil das langsamer strémende Blut physikalischen
Gesetzen gehorchend dic Leukocyten als specifisch leichte
Korper an die Peripherie des Bluteylinders wirft — und so
gunstige Bedingungen finden der Gefissinnenwand zu adhae-
riren. Nach kurzer Zeit nimmt das beobachtende Auge dann
wahr, wie zuerst an den Venen, dann auch an den Capillaren,
niemals dagegen an den Arterien die randstindigen Leukocy-
ten einen Fortsatz durch die Gefisswand treiben und unter
lebhaften Higenbewegungen vollig das Gefiiss verlassen, um
dann weiter ins Gewebe hineinzuwandern. Ausschliesslich aus
den Capillaren sieht man auch rothe Blutkérper austreten ohne
Jedoch an ihnen*Bewegungen wahrzunehmen, welche den amg-
boiden der farblosen gleichzusetzen sind. Was den Durehtritts-

1) Virchow’s Archiv, Bd. 40. S. 1. 1867.
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mechanismus durch dic Gefisswand anlangt, so findet Cohn-
heim die Annahme, es geschehe das Austreten der weissen
Blutzellen durch ihre active Locomotions- und Wanderfihig-
keit als durchaus plausibel, hatte doch v. Recklinghausen
an den Wanderzellen die Ausgicbigkeit der améboiden Eigen-
bewegungen der Leukocyten zur Geniige demonstrirt. Den
Durchtritt der rothen Blutkorper durch die Capillarwand lisst
Cohnheim durch den innerhalb der Capillaren gesteigerten
Blutdruck geschehen, welcher die Korperchen durch die Mem-
bran presse und zwar durch Liicken, die von den Leukoeyten
beim Austritt vergréssert worden scien und dort zu finden
sind, wo einige Gefiissendothelien zusammenstossen. Durch
die gleichen feinen Oeffnungen (Stigmata) erfolgt auch die
Emigration der farblosen Zellen aus den Venen.

Anmerkung: Nach dieser ersten Publication von Cohnheim haben
einige Iforscher dic Angaben zweier andern Autoren der Vergessen-
heit entrissen, welche mit denen Cohnheim’s einiges Gemeinsame
haben. Waller') hatte an der Frosch- und Kritenzunge das Haf-
tenbleiben der Leukocyten an der Gefisswand bemerkt, ebenso den
Durchtritt derselben durch Oeffnungen in der Gefisswand. Eine Er-
kldrung des Durchtritts giebt Waller nicht, schreibt densclben aber
jedenfalls keiner Vitalitiit zu, da er auch nach dem Tode des Ver-
suchthieres sich vollziehe. Die farblosen Zellen scheiden entweder
cine Substanz aus, welche die Wandung an Ort und Stelle zum
Schwinden bringt, oder die Auflésung wird durch die katalytische
Kraft bewirkt, welche durch Beriihrung zweier so verschiedener
Korper wie Leukocyt und Gefisswand erzeugt werde.

In neuerer Zeit hat Hor wath? darauf autmerksam gemacht,
dass noch vor Waller Dutrochet anno 1824 den Durchtritt
von Blutkérpern durch die intacte Gefdsswand am Schwanz von
Krotenkaulquappen beschrieben.

Kurz erwiihnt sei, dass nicht bloss in der ersten Zeit
nach der Wiederentdeckung der Emigration durch Cohnheim,
sondern selbst bis in die neuere Zeit hinein es mnicht an
Geistern gefehlt hat, welche die Existenz einer Auswanderung
iberhaupt verneinten und letztere nur als Ausgeburt der
Phantasie bezeichnen: Balogh®), Donitz*), Beale?),
Feltz®), Duval et Strauss’), Picot®), Warthon
Jones®).

1) Philosophisches Magazin. Bd. 29. 1846 ; cit. nach Kosinsky in der Wie-
ner med. Wochenschrift Nr. 56 u. 57, 1868,

2) Compt. rend, Nr. 26 1884; cit, nach Virchow-Hirsch’s Jahresbericht
pro 1884,

3) Virchow’s Arch. Bd. 45, 1869. S. 19.

4) Dubois-Reichert’s Arch, 1867.

5) Virchow-Hirsch’s Jahresbericht 1867.

6) ibid. 1870.

7) ibid. 1870 u, 72,

8) ibid, 1872 und 1

9) ibid. 1884,

876.
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Der Durchtrittsmechanismus  der Leukocyten, von
Cohnheim in seiner ersten Arbeit iiber Entzindung als
durchaus activer Vorgang bezeichnet, wird von ihm auch in
der iiber ventse Stauung'!) als solcher vertheidigt: ,Indem
(bei der vendsen Stauung) die farblosen Blutkorperchen rings
eingepresst und eingezwiingt sind zwischen rothen, ist es ihnen
absolut unmaoglich gemacht, amsboide Bewegungen anszutith-
ren, die doch immer der nothwendige Ausgangspunkt der
cigentlichen Auswanderung sein miissen®.

Hinsichtlichder entziindlichen Circulationsstérungen weicht
Saviotti?) darin von Cohnheim ab, dass — wahrschein-
lich infolge der Beeinflussung localer Gefissnerven *) durch die
entziindungerregenden Stoffc — nach primirer Dilatation der
Blutbahn eine Contraction der Arterien cintrete, was wegen
der verminderten Menge des zustrémenden Blutes in den dila-
tirten Venen eine Stromverlangsamung und Randstellung der
Leukocyten verursache. Hinsichtlich der Awswanderung ver-
tritt Saviotti durchaus die Ansicht der activen Emigration,
da auch Pigmentzellen in die Gefisse cinzuwandern vermogen.

Indessen wurde diese vitalistische Auffassung der Aus-
wanderung sehr bald beziiglich ihrer Richtigkeit bezweifelt
und durch die mechanische Erklirung ersctzt.

Hering®), welcher unabhingig von Cohnheim die
Auswanderung beobachtet hat, erortert die Ursachen und Be-
dingungen derselben eingehender. Abweichend von der von
Cohnheim u. A. acceptirten D onder'schen Erklirung des
Zustandekommens der Randstellung, hilt Hering letatere
fir etwas ganz Zufdlliges und betrachtet als ausschlaggebend
nur diec Klebrigkeit der Leukocyten, welche — unterstiitat
durch feine Fortsiitze und durch dic rauhe Oberfliche der weis-
sen Blutzellen — eine Anhiufung dieser an der Gefissinnen-
wand ermdglicht. Der Wand innig anhaftend werden diescl-
ben dann durch den Blutdruck nach aussen gedriingt, filtrirt,
gleichwie der Blutdruck auch andere colloide Substanzen, wie
diffus tingirte Leimlésung, durch die physikalischen Poren der
Gefiisse zu filtriren vermag, Der activen Beweglichkeit schreibt
Hering nur cine secundiire Bedeutung fitr den Emigrations-
mechanismus zu, indem durch sie die Filtration der Leukocy-
ten begiinstigt oder verzdgert werden konne, je nachdem die
active Veriinderung der Zelle ihre Weichheit und die Cohii-
renz ihrer Molcciille vermindere oder vermehre.

1) Virchow’s Arch. Bd. 42, 1868,

2) Virchow’s Arch. Bd 50, 1870, S, 592,

3} In der Folgezeit wurde dic Existenz localer Gefdssnervencentra durch
Goltz, Huizinga. Tarchanoff, Putzey’s u. A, nachgewiesen.

4) Wiener acad, Sitzgber, Bd. 56 Abth. }I 1867 und Bd. 57 Abth. 11 1868 :
Zur Lehre vom Leben der Blutzellen.



A. Schklarewsky geht noch weiter und spricht den
activen Formverinderungen der farblosen Kérper auch die
secundiire Bedeutung ber der Auswanderung ab. Nach ihm
ist die Randstellung der farblosen Blutkodrper nicht eine durch
ihre Ilebrigkeit bedingte zufillige Erscheinung im Sinne
Hering’s, sondern die Folge des geringern specitischen Ge-
wichts der farblosen als der gefirbten Blutkorper, was dieser
Autor auf experimentellom Wege direct nachweist '), Schlkla-
rewsky?) Lisst die durch Hydrosphidren Dbedingte grosserve
Dichtigkeit des rothen Axenstroms die farblosen Zellen zur
Wand treiben ; sind sie daselbst fixirt, so werden sie mit Hilfe
capilldrer Stromungen -— welehe ebenfalls durch die Hydro-
sphiiren verursacht wiirden und zwischen ihnen hindurch vom
Centrum  des Gefiisses senkrecht zur Wand hin gerichtet
seien — einfach durch die physikalischen Poren durchgepresst,
welche auch normaler Weise die Diffusionserscheinungen
zwischen Blut und Gewebssiiften vermitteln. ,

Samuel?®) weicht von den Aunsichten Cohnheim's
und der ubrigen Autoren iiber die Entziindung principiell ab.
Das durch den Entziindungsreiz alterirte Blut erfihrt zuniichst
eine Sonderung zweier seiner Bestandtheile, der rothen und
weissen Blutkdrper, von denen die erstern in der Axe des
Gefiisses sich anhitufen, die letzstern der Gefilssinnenwand,
zu Gruppen und Klumpen vereinigt, sich anlagern (Ifio in partes),
wobei gleichzeitig die Gefisswandungen eine Nutritionsstorung
derart erlitten haben, dass sie nunmehr fiiv den Goefissinhalt
permeabler geworden sind. Kaliberverinderungen und Con-
gestionshyperaemie sind nur secundire Erschemmungen. Fiir
den Durchtritt der blutkérperlichen Elemente gicht Samuel
ausschliesslich die mechanische Erklirung: der Blutdruck
presst die Blutkérper — weisse wie rothe — durch die ent-
ziindlich alterirte, gelockerte, poréser gewordene Blutbahn.

Einen mehr vermittelnden Standpunkt nebhmen A, Hel-
ler und ¥. W. Zahn der Auswanderungsfrage gegeniiber
ein. Heller?) sicht die amoboiden Bewegungen der Leuko-
cyten als unerliissliche Bedingung fir die Auswanderung an,
lisst aber auch die Hydrosphiiren der rothen Blutkérper im
Sinne Schklarewsky’s eine wichtige Rolle spielen, da in
Capillaren, wo nur weisse Blutkorper zur Ruhe gekommen,

1) A. Schklarewsky: Ueber das Blut und die Suspensionsflissigkei-
ten. Pfliiger’s Archiv Bd. L. S, 603, 1868,
6 72) Zur Extravasation der weissen Blutkérperchen. Pfliiger’s Archiv Bd. I
8. 657,
3) Virchow's Archiv Bd. 43 1868 8. 552 und 51 1870 8, 41,
4) A. Heller: Untersuchungen iiber die feinern Vorginge bei der Ent-
ziindung, Erlangen 1869,
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keine Auswanderung zu beobachten ist, diese sich dagegen
wohl vollzieht, falls rothe mit zugegen sind.

Ziahn'y sicht den Blutdruck, die Activitiit der Leukocy-
ten und die Dilatation der Venen als einander durchaus bei-
geordnete Factoren der Auswanderung an.

Spiiter erhielt dic Samuel-Hering-Schklarewsky’sche An-
sicht iiber den Mechanismus der Emigration eine wichtige
Stiitze durch die Untersuchungen v. Winiwarter’s?)), der
durch Injectionsversuche mit gefiirbter Leimlosung nachwies,
dass die Gefiisse entziindeter Mesenterien viel leichtor, reich-
licher und unter geringem Druck die Injectionsmasse durch-
liessen als die gesunder Gekrose.

Gegen die Heringsche Auffassung der Emigration als
rein mechanischen Vorgang hat Cohnheim sich anfangs schr
ablehnend verhalten und ein Experiment?®) angefiihrt, welches
dic  Unrichtigkeit der Hering'schen Erklirung demonstriven
sollte : wurden an einer Venc der Froschzunge cinige capillare
Wurzeln, welche dic Vene speisten, abgeschnitten, so ging die
Auswanderung aus dem Stammgetiiss wenigstens ebenso rasch
und reichlicher von Statten wic vorher, obwohl hier Blutdruck
und Stromgeschwindigkeit doch abgenommen hatten. In einer
spitern Arbeit*) jedoch, in welcher Cohnheim eine be-
stimmte Theorie der Entziindung formulirt, modificirt er scine
urspriingliche Ansicht iiber die Emigration und Entziindung
wesentlich und erklirt jene theilweise geradezu fiir falsch.
Die echte, charakteristische, specifisch entziindliche Cireula-
tionsstérung bestehv in allmihlig sich entwickelnder Dilatation
der Blutbahn, welche anfangs mit grosser Strombeschlennigung
einhergeht, bald aber von Verlangsamung des Stroms gefolgt
wird, die ihrerseits diec Randstellung dor Leukocyten mit sich
bringt. Zur Erklirung dieser Stromverlangsamung trotz be-
stehender Dilatation der Blutbahn ziehit Cohnheim jetat
die das Wesen des Entzimmdungsprocesses ausmachende primiire
Alteration der Gefiisswinde heran (Samuel, Winiwarter),
welche dem Strom vermehrte Reibungswiderstiinde entgegen-
stellt. Diese entziindliche Alteration hat die Capillaren und
Venenwand in ihrer Structur derart veriindert, dass sie nun
wie eine grossporige Filtrirmembran dic Blutkorper leicht hin-
durchlasse. Weder die Activitit der Leukocevten noch ein in
den Capillaren gesteigerter Druck an sich vermagen ohne diese

1) Ueber Entziindung und Eiterung, Arbeiten aus dem Berner patholog.
Inst, 1871 u, 72, Warzburg 1873, Herausgeb, Klebs.

2) Der Widerstand der Gefisswinde im normalen Zustand und wihrend
der Entziindung, Wiener acad. Sitzgber. Bd 63, Abth. III 1873.

3} Virch. Arch. Bd, 45, 8. 348 1869,

4) J. Cohnheim: Neuere Untersuchungen iiber dic Entziindung, Ber-

lin 1873,
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Alteration die Emigration zu bewirken: wartet man an ciner
missig gespannten Froschzunge einen mittleren Fiillungsgrad
der Gefisse ab und kneift mit einer Pincette einc Stelle des
Zungenrandes, so stellt sich in kiirzester Frist cine mit hefti-
ger Strumbeschleunigung einhergehende Gefissdilatation in der
Nachbarschaft ein; diese wird bald riickgiingig, und zwar zuerst
an den Arterien; wenn die Contraction der letzteren einen ge-
wissen Grad erreicht hat, verlangsamt sich der Strom auch in
den noch erweiterten Venen, und eine dichte Randstellung der
Leukocyten ist die Folge. Allein trotzdem dringt nicht ein
einziges Korperchen nach aussen, obgleich alle fir die Emi-
gration giinstigen Bedingungen zugegen sind mit Ausnahme
freilich der entziindlichen Gefiissalteration.

Der Austritt der Leukocyten ist nicht das Resultat acti-
ver Vorgiinge in den farblosen Zellen, sondern lediglich wie der
der rothen ein rein mechanischer Filtratiorsprocess und zwar
verursacht durch den herabgesetzten Druck des Blutes
auf die alterirte, in ihrer Giesammtheit pordser gewordene Ge-
fisswand. Die Annahme besonderer, die Emigration ermog-
lichender Stigmata lisst Cohnheim vollkommen fallen.

Gegen die active Auswanderung fithrt Cohnheim') dann
an, dass beim Abklemmen der Arterie, d. h. dem Absinken
des Blutdrucks die Extravasation — wie er nunmehr den Aus-
tritt der Leukocyten nennt — aus der zugehorigen Vene auf-
hore. Der in der Vene gitnzlich mangelnde Druck hemme die
Filtration und mit dieser auch die Extravasation,

Diesem Experiment hilt v. Recklinghausen?) jedoch
den Einwand entgegen, dass beim Abklemmen der zufithrenden
Arterie die Blutbewegung in dem betreffenden Gewebsbezirk
sistire und jede Randstellung der Leukocyten vollig authére,
— Verhilltuisse, die spiter durch Appert?) experimentell de-
monstrirt worden sind: starke Compression der Zungenarterie
der R. temporaria hatte betriichtliche Verengung aller Gefiisse
zufolge, verbunden mit hochgradiger Stromverlangsamung, Ver-
breiterung des Stroms der rothen Blutkorper bis an die Ge-
fasswand in den Venen mit volliger Aufhebung der Randstel-
lung farbloser Blutkorper und vollkommene Unterbrechung der
Auswanderung.

Binz') wendet sich gegen Cohnheim mit einem
Gegenexperiment : bei Compression einer Vene erfolgt aus ihr

1) Vorlesungen iiber allgemeine Pathologie. Berlin 1877 S. 238 und 1882
S. 280,

2) Handbuch der allgemeinen Pathologie des Kreislaufs und der Ernihrung,
1883 8. 225,

3) Einfluss des Chinins auf die Auswanderung der weissen Blutkorper bei
der Entziindung, Virch. Arch, Bd, 71 8. 364. 1877.

4) Virchow’s Arch. Bd. 73 S. 182. 1878,
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keine Auswanderung; weder aus ihrem centralen Abschnitt,
wo der Druck fast gleich Null, noch auch aus dem peripheren,
wo Stromverlangsamung, Blutdruck und Alteration der Ge-
tisswand, also die 3 Hauptfactoren des Auswanderungsprocesses
nach Cohnheim, zugegen sind, und man demgemiss die
reichlichste Auswanderung erwarten miisste. Gegen diesen
Versuch erhebt Pekelharing?) folgenden Kinwand: durch
den Verschluss der Vene hiiufen sich die rothen Blutkérper
in dem peripheren Abschnitt des Gefiisses so dicht an, dass sie
die Filtration hemmen, indem die Fliissigkeit durch die dicht-
gedriingte Schaar der rothen Blutzellen hindurch miisse: hére
nun die Filtration auf, so miisse auch die Extravasation als
Filtrationsphiinomen nothwendig unterbrochen werden. —

Binz?) betrachtet auf Grund einschligiger Beobachtun-
gen den Sauerstoff als ein zur Auslosung der amoboiden Be-
wegungen der Leukocyten unbedingt néthiges Moment und
folgert aus diesem Umstand einen weiteren Beweis dafiir, dass
die Auswanderung kein mechanischer, sondern rein vitaler
Vorgang ist, Das Ausbleiben der Auswanderung aus nur mit
farblosen Zellen gefiillten Capillaren (wie das auch von
Waller, Heller (. ¢) und Zahn (I ¢) beobachtet
worden) wird von Binz durch den Mangel an O erklirt,
welcher im Plasma in zu geringer Menge vorhanden sei, als
dass er den Impuls fiir die amoboiden Bewegungen der Leuko-
cyten abgeben konne, ein Impuls, der erst an die Gegenwart
der reich mit O beladenen rothen Blutksrper gekniipft sei.
Denselben O-Mangel macht Binz neben der Kohlenstiure-
anhéufuug verantwortlich fiir das erwahnte Sistiren der Emi-
gration aus dem peripheren Abschnitt der abgeklemmten Vene.

Es spielt jedoch der O noch insofern eine andere Rolle,
als die Leukocyten densclben aus dem inerten Zustand O, in
den activen "O"0O" tiberfithren. Der nun fortwiihrend neu zu-
stromende O, wird von den Leukocyten vielleicht unter weite-
rer Formation ciner ,itzenden Siure“ activ gemacht und da,
wo die innige Anlagerung des weissen Blutkorperchen den
Schutz der Wandung durch das alcalische Blut vereitelt, wird
diese von ihm selbst alterirt und dort tritt auch der Leukoeyt
durch, getricben vom Sauerstoff, welcher ihn zu immer neuen
Bewegungen anspornt.  Seine Annahme glaubt Binz?) noch
durch den Nachweis Hofmeigter's gestiitzt, dass das im
Kiter enthaltene Pepton an die Gegenwart seiner geformten
Elemente gebunden sei.

. 1) Ueber die Diapedese farbloser Blutkorper bei der Entztindung
Virchow’s Archiv Band 104 1886 S, 242,
2) Der Antheil des Sauerstoffs an der Eiterbildung. Virchow's Arch,
Bd. 73,78, 181,
. 3) Ueber das Verhalten der Auswanderung farbloser Zellen zum Jodoform.
Virch. Arch. Bd. 89, 1882,
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In der Auffassung beziiglich des O als ein den Auswande-
rungsprocess beeinflussendes Moment wird Binz wiederum
von Pekelharing (. ¢) widersprochen: theils sche man
die Wanderzellen im Grewebe lebhafte Kigenbewegungen aus-
fithren, wo sic doch viel weiter von den O-trigern eutfernt
seien als in den Gefissen unter den erwihnten Umstinden,
theils konne man in frisch entnommener Lymphe, welche vor
Zutritt atmosphirischen Sauerstoffs gesichert sei, noch stunden-
lang dieFiymphkorperchen améboide Formverinderungen machen
sehen, Kine gleiche Beobachtung hat auch Disselhorst?)
gemacht: die Leukocyten der Froschlymphe unter einem mit
Vaselin umsiumten Deckglas blieben 4 Tage lang vollig
_lebensfihig. Das Phiinomen, wo an einer dicht mit farblosen
Zellen gefiillten Capillare keine Emigration sichtbar sei, er-
klirt Pekelharing nicht aus dem Ausbleiben der amgboi-
den Bewegungen, da er solche an ihnen geschen hat, sondern
aus dem Umstand, dass sic nicht fest genug gegen die Wand
gedriickt wiirden. Th. Lie ber?) lisst den O nicht direkt die
Formveriinderungen der Leukocyten auslosen, sondern glaubt,
derselbe sei nur zur Frhaltung ihrer Krregbarkeit nothwendig.

Von fundamentalster Bedeutung fiir die Theorie der Aus-
wanderung und der Entziindung tberhaupt sind jedoch erst
die Arbeiten von Thoma gewesen.

Thoma®*) weist zuniichst nach, dass die emigrirten Leu-
kocyten nicht unregelmiissig das Gewebe durchkreuzen, sondern
unter lebhaften Figenbewegungen immer ganz bestimmte Bah-
nen im Gewebe verfolgen, in Zickzacklinien annihernd senk-
recht zum Verlauf des verlassenen Gefisses oder in conver-
girenden Bogenlinien auf einen Punkt eines Lymphgefisses
zuwandern, und einer nach dem andern durch die Stigmata
hineintreten, um dann sofort plotzlich kuglig, stark glinzend
und bewegungslos zu werden. Die autfallende Regelmiissig-
keit der Bahn, welche von den amoboiden Bewegungen allein
nicht abgeleitet werden kann, weil ja auf dem Objecttriiger
die Leukocyten ganz unregelmiissige Weglinien durchlaufen,
ist, wie T hom a ausfithrlich darthut, abhiingig zuniichst von
den activen Formverinderungen der farblosen Zellen, abhingig
von der verschiedenen Concentration und chemischen Zusam-
mensctzung der Parenchymstrome benachbarter Gewebspartien,
welche nicht blos einen Einfluss auf den molecularen Vorgang

1) R. Disselhorst: Studien tiber Emigration, Diss. Halle 1887 und
Virchows Archiv Bd. 113 1888, S, 95.

2) Leber: Ueber die Entstehung der Entziindung und die Wirkung der
entziindungerregenden Schidlichkeiten, Leipzig 1891,

3) R, Thoma: Die Ueberwanderung farbloser Blutkérper von dem Blat-
in das Lymphgefisssystem. Heidelberg 1873.
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der améoboiden Bewegungen als solchen, sondern auch auf die
Richtung der Ortsverinderungen haben, und endlich abhingig
von der mechanischen Kraft dieser Parenchymstrome selbst,
welche die Wanderzellen durch die Gewebsspalten — daher
in Zickzacklinien — treibt. '

Wie sehr die verschiedenen Concentrationsgrade der Ge-

websfliissigkeit die activen Bewegungen der Leukocyten be-
herrschen, weist Thoma?!) dann spiter in seiner Arbeit:
» Untersuchungen iiber den Einfluss der Concentration des Blutes
und der Gewebssiifte auf die Form- und Ortsverinderungen
farbloser Blutl.(tirper“ direkt nach. Durch diesen Nachweis hat
Thoma gezeigt, wie nothwendig die vitalen Vorginge im
Innern des Zellprotoplasma der farblosen Blutkorper bei der
Auswanderung sind. In solchen Blutstropfen von Kalt- und
Warmblittern, in denen durch Wasserverdunstung das Plasma
concentrirt wurde, nahm die Anzahl der améboiden Zellen ab,
die der bewegungslosen zn, und umgekehrt bei Wasserzufuhr
zum Blutstropfen. Bei Froschen, denen das Blut durch Infu-
ston von aq. dest. in die V. abdominalis wasserreicher gemacht
worden war, zeigten die den Gefiissinnenwiinden anhaften-
den TLeukocyten viel lebhaftere Bewegungen als sonst und
selbst im kreisenden Blut zeigten sie Fortsiitze, was sonst
nicht vorkommt, da die activen Formvertinderungen unter ge-
wohnlichen Umstiinden erst durch Berithrung mit festen Ge-
genstinden ausgeldst werden. Wurden dagegen die Thiere
durch Verdunstung oder Injection von 3 proc. NaCl-losung
wasserdrmer resp. salzreicher, so konnten keine amdboiden
Bewegungen an den farblosen Zellen wahrgenommen werden,
auch wenn sie die Gefiisswand beriihrten,
. Der Einfluss des Salzgehaltes auf die Leukocyten zeigte
sich auch ganz deutlich direkt beim Auswanderungsversuch:
Continuirliche Irrigation der verletsten Froschzunge mit 1Y/,
proc. NaCl-16sung ergab eine vollkommene Behinderung der
Emigration : wo sie bereits im Gange war wurde sie unter-
brochen, indem dic emigrirten Zellen rund und regungslos
wurden, die emigrirenden ihre activen Formverinderungen
auch verloren und daher eingezwiingt fixirt blieben, wo die
Auswanderung noch nicht eingetreten war, unterblieb sie ganz
}lnd gar. Hingegen verlief der Process unter Spilung mit
/; proc. Lissung sehr energisch, indem die Leukocyten die leb-
haftesten Bewegungen erkennen liessen.

Da sich im ersten Fall gewisse Circulationsstérungen be-
obachten liessen, so isolirte Thoma diese durch Irrigation der
unverletzten Froschzunge mit Kochsalzlgsungen verschiedener

1) Virchow’s Archiv Bd. 62 S, 1, 1875.
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Concentration: 6—2'/, proc. Lidsung bewirkte Erweiterung der
Gefiisse und Stromverlangsamung bis zur Stase durch Ein-
dickung des Blutes infolge der Wasserentzichung durch die
starke Concentration der Salzlosung; 2—1'/, proc. Lisung
hatte Gefisserweiterung und Strombeschleunigung und daher
Verhinderuug ausgiebiger Randstellung von Leukocyten zur
Folge, 1—-!/, proc. NaCl-losung erwies sich in dieser Hinsicht
als ganz indifferent.

Die Emigrationsbehinderung durch Irrigation der Zunge
mit 1!/, proc. NaCl-lésung ist mithin das Product zweier Fac-
toren: der Strombeschleunigung durch Krweiterung der Ge-
fissbabn und der infolge dessen verzogerten Randstellung der
Leukocyten, und andrerseits durch Aenderung des molccularen
Zustandes des Leukocytenprotoplasma, infolge wessen die amo-
boiden Eigenbewegungen und die Anhaftungsfihigkeit an der
Intima verloren gehen.

Auch iiber die Natur und Eigenschaften der Flussigkeits-
strome aus den Blutgefiissen ins Gewebe, welche Thoma zur
Erklirung der regelmiissigen Bahnen emigrirter Leukocyten
heranzieht, erhalten wir von Arnold') die befriedigendste
Aufklirung: bei der vorwiegend von der Auswanderung weisser
Blutkorper gefolgten Circulationsstorung bestehen zur Gefiss-
wand gerichtete Strome, welche durch die Stigmata resp. Sto-
mata der Kittleisten, also auf demsclben Wege die Gefisswand
verlassen und ins Gewebe eindringen wie die weissen Blut-
korper (Arnold, Thoma u. A.). Selbst necben einem in
der Auswanderung begriffenen Korperchen geht durch dasselbe
Stigma ein Fliissigkeitsstrom vorbei, welcher zur Folge hat,
dass andere Leukoeyten sich dicht an das betreffende Korper-
chen anlegen, dass ferner neben ihm Leim, Gummi und Zinnober-
kornchen durch dasselbe Stigma hindurchgehen. Alle diese
Substanzen einschliesslich der Blutkorper werden dann durch
eben diese Stréme in ciner zur Stromung des Gefisses senk-
rechten Richtung ins Gewcbe weitergefithrt. Die Activitiit
der Leukocyten beim FEmigrationsprocess unterschitst jedoch
auch Arnold nicht, ebenso wie er dem Blutdruck und der
Stromgeschwindigkeit den gebithrenden Antheil an demselben
zuspricht,

Spiter hat dannp Thoma?) den gesammtcen Emigrations-
process cinem eingehenden Studium unterworfen und zwar an
verschiedenen Warmbliitern, indem er auf alle Bedingungen
und Umstdnde besonderes Augenmerk richtete, welche man
als fur dic Auswanderung von EKinfluss betrachten kann. In-

1) J. Arnold: ,Ueber das Verhalten der Wandungen der Blutgefiisse
bei der Emigration weisser Blutkirper. Virchow’s Archiv Bd. 62 8. 500, 1875.

2) Ucber entziindliche Stdrungen des Capiilarkreislaufs bei Warmblitern,
Mit Abbildungen. Virchow’s Archiv Bd, 74, 1878,
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dem er den Einfluss jedes einzelnen dieser Versuchsbedingun-
gen auf den Emigrationsprocess abgrenzte, hat Thoma erst
eine eigentliche Theorie der Auswanderung der Leukocyten
geschatfen, und dabei im Gegensatz zu Hering, Schkla-
rewsky und Cohnheim dic Lebenseigenschaften der Leu-
kocyten als unbedingt fiir den Auswanderungsvorgang noth-
wendig bewiecsen.

Zunidchst wurde, da die Versuchsthiere durch Curare be-
wegungslos gemacht und kiinstlich respirirt werden mussten,
der Einfluss dieses Giftes und der kiinstlichen Athembewegun-
gen auf den Kinigrationsprocess festgestellt. ©

Es ergab sich, dass kleine, zur volligen Lihmung eben
erst nothige minimale Curaredosen ohne Einfluss auf Blutdruck
und Pulsfrequenz sind, dass mittlere, 3—5 mal so grosse Dosen
durch geringe Vermehrung der Stromgeschwindigkeit Rand-
stellung und Auswanderung etwas verhinderten, dass endlich
grosse Dosen, welche dic minimale um das 5—10 fache iiber-
steigen, durch heftige Blutstromverlangsamung Randstellung
und Auswanderung unmoglich machten.

Die kiinstliche Respiration batte folgende Einfliissse: Bei

allzubdufiger und ausgiebiger Respiration erscheint — ceteris
paribus -— die Randstellung und Emigration der Leukocyten

rascher einzutreten als bei gewdhnlicher Athemgrosse und
Frequenz. Mangelhafte zur Ueberladung des Blutes mit Koh-
lenséiure fihrende kinstliche Respiration hatte hochgradige
Verlangsamung des Blutstroms zur Folge mit Unterbl’Zchuxlq
der Randstellung und Auswanderung. )
_ Beziiglich der Temperatur der vorgelagerten Darmschlinge
sowie der Korpertemperatur des Versuchsthiers ergab sich ein
wichtiger Kinfluss auf den Verlauf der Circulationsstorung.
Es wurde zunichst constatirt, dass eine Temperatur des Me-
senterium von 35° C. fiir Randstellung und Auswanderung der
Leukocyten am giinstigsten sei. Bei ciner Temperatur des
Mosenterium, welche hoher war als die in ano, erfolgte —
ceteris paribus — eine starke Strombeschleunigung, welche
Randstellung und Auswanderung aufhob resp. nicht zu Stande
kommen liess. War dagegen die Temperatur des Mesenterium
niedriger als die anale, so war — ceteris paribus — die Strom-
geschwindigkeit geringer, Randstellung und Emigration reichlich.
Der Salzgehalt der Irrigationstliissigkeit. Irrigation des
Mesenterium mit 3 procentiger Kochsalzlosung bewirkte in
kl.lrzer Zeit auch hier, wie s. Z. an der Froschzunge nachge-
Wiesen, eine starke bis zur Stase gehende Stromverlangsamung,
die emigrirten Leukocyten wurden rund und bewegungslos.
Die Ursache der Stromverlangsamung liegt auch hier in einer
Wasserentzichung aus dem Blutplasma und  wahrscheinlich
auch in ciner Aenderung der physikalischen Eigenschaften
der Blutkérper, welche die innere Reibung des stromenden

%
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Blutes vermehrt. Irrigation mit 2—1'/, procentiger Ldsung
hatte starke Beschleunigung des Blutstroms zur Folge, welche
die Anhaftungsfihigkeit der Leukocyten und ihre Randstellung
aufhob und die Emigration so unterbrach. Die emigrirten Zellen
wurden auch hierbei rund und ohne Bewegung. Bespilung
des Mesenterium mit */, bis !/, procentiger Lisung hatte neben
missiger Stromverlangsamung reichliche Randstellung und
Emigration im Gefolge, wober die Leukocyten lebhafte Form-
und Ortsverinderungen zeigten. Reines Wasser endlich ent-
zog dem Blut das Himoglobin, so dass der anfangs mit ver-
grosserter Geschwindigkeit hinfliessende Gefissinhalt n kurzer
Zeit farblos erschien und bald infolge vermehrter Durchlissig-
keit der Gefisswand ganz in Stillstand gerieth. — HEs sind
somit fir die Emigrationsbehinderung durch econcentrirtere
(3-—-1'/,-%ige) Kochsalzlosung am Mesenterium warmbliitiger
Thiere dieselben zwei Momente verantwortlich zu machen wie
fir die an der Froschzunge von Kaltbliitern: starke Beschleu-
nigung des Stroms oder starke Verlangsamung und Lihmung
der farblosen Blutkorper.

Der Einfluss der Stromgeschwindigkeit auf die
Randstellung und Emigration ist aus den angefiihrten Beob-
achtungen sehr deutlich zu ersehen : es ergiebt sich, dass ceteris
paribus die Beschleunigung des Blutstroms, wenn sie zu stark
ist, der Randstellung und mithin der Emigration ebenso un-
giinstig ist wie die zu heftige Verlangsamung der Circulation.

Als weitere Bedingung fiir das Zustandekommen der eigent-
lichen Randstellung kommen nach Thoma mnoch in Betracht
,die sich vorzugsweise im amdboiden Zustande manifestirende
Adbaesion des Protoplasma an die Gefisswand und _die
histologischen und molecularen Verhiltnisse der letstern. Wie
wichtig und nothwendig erstere ist, zeigt die S. 281 und 282
geschilderte Erscheinung, wo in cinigen Versuchen die Be-
schleunigung des Blutstroms fehlte, obwohl die 1,5 proc. NaCl-
losung ihre Wirkung auf die farblosen Blutkdérper und Wan-
derzellen nicht versagte: im Randstrom der Venen dringten
sich die farblosen Zellen in grosser Zabl, hafteten jedoch nicht
langer als nur fiir einige Augenblicke, — eine Auswanderung
fehlte ganz. Wahrscheinlich beecinflusst auch die Beschaffen-
heit der Gefisswinde — eine Vermchrung der Durchlissig-
keit — die Randstellung der Leukocyten indirekt, indem, in-
folge der vermehrten Durchlissigkeit der Gefisse fiir die Blut-
flissigkeit, die innere Reibung des stromenden Blutes ver-
mehrt und so eine Stromverlangsamung erzeugt wird.
Anmerkung: In neuester Zeit haben Charrin und Gemaleiat)

nachgewiesen, dass durch intravenose Injection von 5--10 proc. Salz-

losungen u. A. Kaninchen gegen die Entziindung des Ohrs durch
Crotondl auf gewisse Zeit immun gemacht werden kénnen.

1) Centralblatt far Physiologie von Exner und Gad. Bd 4 18018, 575..
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Nachher hat Thoma') seine Stellung zur Entziindungs-
frage dahin praccisirt, dass man streng zwischen der Exsuda-
tion der fliissigen Blutbestandtheile und der Auswanderung
der weissen Blutzellen bei der Entziindung zu unterscheiden
hat. Fir die letztere sei dic Annahme einer primiiren Alte-
ration der Gefisswiinde als Ursache iiberfliissig. Die Rand-
stellung der Leukocyten ist zuniichst die Folge einer Strom-
verlangsamung und unabhiingig von der Beschaffenheit der
Getisswiinde als auch der Klebrigkeit der Leukocyten. Ihr
Haftenbleiben, bedingt durch ihre Adhaesion an der Gefiiss-
innenhaut, ist ecine Function des molecularen Zustandes des
Protoplasma, ihrer vitalen Iligenschaften und als solche ab-
hiingig von der Concentration der Blutflissigkeit, dem Salz-
gehalt, dem Sauerstoff und der Temperatur. Sind die Leuko-
cyten der Gefiissinnenwand adhaerent geworden, so dringen
sie ecbenfalls vermoge der Adhaesionskraft in die feinen
Zwischenriume zwischen den die Gefiisse auskleidenden Eudo-
thelien in die Gefisswand ein und durch sie hindurch unter
Entwicklung lebhafter amioboider Kigenbewegungen, welche
durch die Adhacsion an feste Korper und Gewebstheile in
hohem Grade begiinstigt werden. s kommt noch der in die
Gewebe hinauswirkende Blutdruck hinzu, ferner die Ungleich-
heit des Wassergehalts an verschiedenen Stellen der Gewebe;
namentlich letzterer Umstand ist es, welcher die Lieukocyten
veranlasst aus relativ wasseriirmern in relativ wasserreichere
Gewebsabschnitte zu wandern, weil die amdboide Bewegung
und dic Adhbacsionserscheinungen an den wasserreicheren Stellen
starker wirksam sind.

Nach diesen Untersuchungen von Thoma kann es
keinem Zweifel mehr unterliegen, dass die vitalen Eigenschaf-
ten der farblosen Blutkérper fiir ihre Auswanderung unent-
behrlich sind, es haben die Untersuchungen aber gleichzeitig
gelehrt, dass die Leukocyten bei der Emigration keineswegs
yaus innern Bestimmungsgriinden® activ in Thiitigkeit treten.

Die Activitiit der Leukocyten als ausschliessliche Bedin-
gung der Emigration wird auch von Lavdowsky? betont,
welcher namentlich auch auf die Stiitze und Unterlage auf-
merksam macht, welche die Leukocyten erreichen miissen, ehe
sie amoboide Bewegungen ausfithren kénnen, eine Bedingung,
auf welche Thom a bereits mehrfach hingewiesen hat.

Metschnikoff®) hat eine Beobachtung gemacht, welche
die Activitit der farblosen Blutkérper bei der Auswanderung

1) Ucber die Entziindung. Berliner klinische Wochenschrift Nr. 6 und 7.
1886, cf. S. 1
. 2) Microscopische Untersuchungen einiger Lebensvorginge des Blutes.
Virchow’s Archiv Bd. 96 und 97, 1884,
29 ]883) Eine neue Entziindungstheorie. Allgem, Wiener med. Zeitung Nr, 27 u,
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aufs Beste demonstrirt. Er beobachtete niimlich, dass auch
aus Capillaren, deren Blutsiulen in vollkommene Stase ge-
rathen waren, eine Auswanderung farbloser Zellen stattfand.

Die Forschungen iiber die Wirkungsweise ,chemotac-
tischer* Substanzen haben dann in jiingster Zeit neue Ge-
sichtspunkte eroffnet, von denen aus die Auswanderung be-
trachtet als entschieden vitalistischer Process erscheint.

Nach Leber?') verbreitet jeder Korper, welcher im
Stande ist im thierischen Glewebe eine Entzindung hervorzu-
rufen, vom Ort der Einwirkung aus nach allen Richtungen
einen chemischen Stoff (phlogogenetische Substanz), welcher
durch Diffusion zu den niichsten Blutgefissen gelangt, an ihnen
eine primire Alteration im Sinne Cohnheim’s und eine
vermehrte Durchlissigkeit fiir den Gefissinhalt hervorruft und
die fiir die Auswanderung giinstigen Stromverhiiltnisse schaftt.
Der Durchtritt der Leukocyten kommt durch die activen Form-
und Ortsverinderungen der farblosen Zellen zu Stande, welche
die phlogogenetische Substanz in ihnen anregt. Die emigrirten
Zellen wandern nun beeinflusst von den Concentrationsditfe-
renzen des sie anlockenden chemotactischen Stoffes auf den
Ort seines Concentrationsmaximum zu, ohne ihn jedoch in den
meisten Fillen zu erreichen, da sie in gewisser Entfernung
der Einwirkung der allzu starken Conecentration des Lockstoffes
unterliegen, gelihmt werden und dem Zerfall anheimfallen.
Einen Beweis fiir die von den entziindungerregenden Stoffen
auf die Leukocyten ansgeiibte Attractionswirkung sieht Lieber
darin, dass in feine Réohrchen, welche eine geringe Menge
phlogogenetischer Substanzen enthalten und 1in die vordere
Augenkammer von Warmbliitern eingebracht werden, eine
Einwanderung von Leukocyten erfolgt, wihrend sonst am Auge
nichts von Eiter zu bemerken ist.

Massart und Bordet?) fithren den Austritt der farblosen
Blutksrper auf ihre tactile Reizbarkeit zuriick. Die Leukocy-
ten haben das Bestreben, einem sie berithrenden festen Korper
moglichst viel Berithrungspunkte darzubieten. Sie breiten sich
daher an der Gefidssinnenhaut aus, senken, an ein Stoma ge-
langt, in denselben einen Fortsatz und vergrossern auch so
wieder die Berithrungsfitiche. Das giinzliche Durchtreten er-
folgt nach demselben Prinzip, dessen Wesen mit dem des
Th oma’schen iibereinstimmt.

Man hat sowohl gleich nach der ersten C o hnheim’schen
Publication als namentlich nach derjenigen, in welcher er die
active Emigration fallen liess, von pharmakologischer Seite her

1) 1. ¢. 8. 16 und Fortschritte der Medicin, Bd. 4, 1888,
2) Schmidt’s Jahrbiicher Bd. 229, 1891 8, 281 und Centralblatt fiir Phy-
siologie von Gad und Exner. Bd, 4. 1890,
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nach Stoffen gesucht, welche die ILeukocyten der Fihig-
keit zu activen Bewegungen und Wanderung berauben und
die Emigration zu verhindern verméchten, um auf diesem
Wege zu bewcisen, dass die Auswanderung ausschliesslich auf
die activen Form- und Ortsveriinderungen der Leukoeyten be-
ruhe. Die folgenden Blitter werden zeigen, ob die Bemithun-
gen in besagter Beziehung von Erfolg gekront waren und wie
die Resultate fiirr den Auswanderungsmechanismus verwerthet
worden sind.

Nachdem Binz') constatirt hatte, dass eine diluirte Io-
sung von Chininum muriaticum im Stande ist Infusorien, Amo-
ben und farblose Blutkérper an ihrer selbstiindigen Beweglich-
keit zu hindern, priifte sein Schiiller C. Scharrenbroich?)
das Verhalten der letztern bei der Entziindung unter dem Ein-
fluss der Chininwirkung. Zuniichst wurde in destillirtem Wasser
oder in Blutserum geléstes Chininum mur. frischem Siuge-
thierblut zugesetzt und es erwies sich, dass ein Theil der Leu-
kocyten auftallend schwarzkioroig wurde, ein anderer Theil
zwar hell blieb, dass aber keine farblose Blutzelle auch nur
cine Spur amdboider Bewegung wahrnehmen liess, welche auch
ausblieb, wenn die Temperatur des untersuchten Blutstropfens
abwechselnd auf 40°C erh6ht und wieder erniedrigt wurde.
Diese Einwirkung auf die Protoplasmabewegungen war noch
bei einem Verhiltniss von 1| Chininsalz zu 4000 Blut deutlich.
Nicht anders verhielten sich auch die Leukocyten des Frosch-
blutes dem Chinin gegeniiber, jedoch nur bis zu einem Ver-
hiltniss von 1:3000, wobei nicht alle Zellen bewegungslos
wurden; eine moch diinnere Lisung beeinflusste sie fast gar
nicht. War somit die lihmende Einwirkung des Chinins auf
die Froschblutleukocyten erwiesen, so musste die Emigration,
wenn sie auf vitale Higenschaften der farblosen Zellen beruht
und kein mechanischer Process ist, am Froschmesenterium
durch subcutane Chinininjectionen gehemmt werden. In der
That zeigte es sich, dass bei Einspritzungen von Chininsalz-
lésung unter die Haut von Froschen (in maximaler Dosis von
/4500 vom Korpergewicht) der Auswanderungsprocess am ent-
ziindeten Mesenterium nicht eintrat, dass ferner eine in vollem
Gang befindliche Auswanderung unterbrochen wurde resp. stark
verzogert werden konnte. Auch vermochte Scharrenbroich
durch Bepinseln des Mesenterium mit einer Chininlésung
(1 Chinin. mur.: 500 Serum) die Emigration zu unterbrechen.
Necben der Authebung der Eigenbewegungen war auch eine
entschiedene Abnahme der Leukocyten an Zahl zu constatiren.
Scharrenbroich giebt auch ansdriicklich an, dass Chinin

1) Ucber die Einwirkung des Chinins auf die Protoplasmabewegungen,
M. Schulte’s Archiv f. mier, Anat, Band 2 1867.
2) Ueber das Chinin als Antiphlogisticum. Diss. Boun, 1867.
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die Circulation verlangsame, lidsst aber diesen Umstand gar
keine Rolle bei der Emigrationsbehinderung spielen. Spiiter
hat auch Binz') diese Angabe bestitigt, indem auch er eine
Dosis von */,,,, vom Korpergewicht des Frosches als die maxi-
male bezeichnet, welche ohne erhebliche der Emigration un-
glinstige Circulationsstérungen vom Versuchsthier vertragen
werde.

Diese Angaben von Binz wund Scharrenbroich
wurden bald von vielen andern Seiten bestitigt und ver-
vollstindigt.

Martin?), der die Scharrenbroich’schen Angaben
einer Nachpriifung unterwarf, suchte seinen Beobachtungen
dadurch grossere Ueberzeugungskraft zu verleihen, dass er unter
vollig gleichen Bedingungen jedem Chininversuch gleichzeitig
einen gewdhnlichen Entziindungsversuch zur Seite stellte. Das
Ergebniss stimmte mit dem von Binz und Scharrenbroich
itberein. Zu einer Zeit, wo in den gewdohunlichen Versuchen
das Mesenterium dicht von Leukocyten durchsetzt war, war
das Gekrose des chinisirten Frosches klar und von nur sehr
spirlichen farblosen Zellen bevélkert. Auch locale Application
des Chinins beschriinkte die Auswanderung augenfillig. An
parenchymatdsen Organen (Leber) blieb die Entzitndung ganz
aus, wenn die Frosche allm#hlig das Chinin subeutan crhielten
und differirten solche Liebern, welche tagelang den Froschen
aus der Bauchhohle herausgehangen hatten, fast in nichts von
normalen, sowohl was Farbe als Grosse anlangt, und auch
microscopisch fanden sich keine sehr ausgesprochene Unter-
gchiede. — Durch Zihlversuche der Leukocyten im Blut von
jungen Hunden, welche Chinin injicirt bekommen hatten, iiber-
zeugte sich auch Martin von der Richtigkeit der zweiten
Angabe von Scharrenbroich und endlich constatirt auch
er in seinen Auswanderungsversuchen die durch Chinin be-
wirkte Circulationsverlangsamung, indem er ein neues Beob-
achtungsresultat hinzufiigt, nimlich die Verhinderung der ent-
ziindlichen Gefisserweiterung dureh das Chinin. Diese drei
Wirkungen: Lihmung der activen Form- und Ortsverinde-
rungen der Leukocyten, Verminderung ihrer Anzahl in Blut
und die Hemmung der entziindlichen Gefisserweiterung sind
es, welche dem Chinin mit Recht die Bezeichnung eines ty-
pischen Antiphlogisticum verleihen.

Es folgten bald noch andere Arbeiten auf diesem Gebiet,
meist aber mit wechselndem Erfolg.

Kerner?) fand, dass das Chininum mur. (1: 4000 Blut)
die Leukocyten vollkommen bewegungsunfihig mache und bei

1) Experimentelle Untersuchungen tber das Wesen der Chininwirkung.
Berlin 1868,

2) Chinin als Antiphlogisticum. Dissertation. Giessen 1868,

3) Pfluger’s Archiv, Bd, 3. 1870 S. 93, 5, 1872 8, 27 u, 7. 1873 S, 122,
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subcutaner Injection die Auswanderung verhindere, indem die
farblosen Zellen keine activen Formverinderungen mehr er-
kennen lassen. Auch locale Anwendung des Chinins hemmte
die Emigration, aber hauptsiichlich durch Einwirkung auf die
Aussenwiinde der Gefisse. So wie Chininum muriaticum wirks
auch das Chininum amorphum muriaticum, nur stirker als je-
nes, weil es leichter resorbirt wird.

Auch Zahn') schliesst sich beziiglich der Chininwirkung
auf die farblosen Zellen Binz u. A. an. Zahn beschreibt
auch die nach Chinin eintretenden Circulationsstérungen etwas
genauer: die Stromgeschwindigkeit des Blutes verringert sich
um so mehr, je stiirker die Resorption wird, indem die Herz-
thitigkeit mehr und mehr abnimmt, unter wachsender Dilata-
tion der Venen, wobei auch die Arterien manchmal an Weite
zunehmen, jedoch nicht so wie die Venen; grosse Dosen
(0.025 Chinin mur.) vermdgen schon volligen Stillstand der
Circulation zu erzeugen. Eine durch locale Chininapplication
zu bewirkende dauernde Aufhebung der Emigration leugnet
Z ahn, giebt aber eine Retardirung des Processes zu, indem die
ausgetretenen Leukocyten sofort bei der Berithrung mit der
Chininlésung rund, dunkelkornig, bewegungslos wurden, dicht
an der Gefiisswand liegen blieben und so gleichsam den nach-
riickenden den freien Weg versperrten. Bei subcutaner An-
wendung des Chinins fand Zahn eine fraglose Behinderung
der Emigration, die er theils auf die Activititslihmung der
Leukocyten bezieht theils aber auch auf die Verlangsamung
des Stromes. Giinzlich wirkungslos dem Auswanderungspro-
cess gegeniiber wurde das Chinin nur bei solchen Froschen
gefunden, welche vorher mit dem Microsporon septicum infi-
cirt worden waren; auch hohe Dosen vermochten den Aus-
wanderungsprocess in diesem Fall nicht zu beeinflussen.

Auch N. Jerusalimsky? findet cine betriichtliche
Verminderung der Leukocytenanzahl im Blut von jungen
Katzen nach subcutaner Injection von Chinin, insbesondere
eine Abnahme der grossen weissen Zellen. Subcutane Chinin-
dosen vermogen ohne Frage die Emigration zu verhindern resp.
stark zu beschriinken.

Von wie verschiedenen Seiten auch dic Binz-Schar-
renbroisch’schen Angaben bestitigt wurden, es hat dennoch
nicht an Stimmen gefchlt, die sich gegen sie erhoben und die
Thatsidchlichkeit derselben ginzlich verneinten:

C. Schwalbe?) hatte sich zwar durch Versuche an
Katzen-, Kriten- und Froschblut iiberzeugt, dass in einem mit

1) L c. 8. 13, .

2) Ueber die physiologische Wirkung des Chinins. Berlin 1875,

3) Ueber die entzfindungswidrige Wirkung des Chinins, Deutsche Klinik
Nr. 36. 1868,



Chininlésung gemischten Blutstropfen die Leukocyten dunkel-
granulirt wurden und ihre activen Formverinderungen quanti-
tativ einbiissten, leugnete aber die Moglichkeit, dieselbe Wir-
kung durch subeutane Chininbeibringung auf die farblosen
Zellen des kreisenden Blutes hervorbringen zu kénnen, mithin
auch einen Kinfluss des Mittels auf Entziindung und Eiterung.
Katzen, welche Chinindosen im Betrage von '/, bis '/ . vom
Korpergewicht erhalten hatten und nach '/,—2 Stunden ge-
storben waren, wurden sofort nach dem Tode aus Hautvenen
und denen der Milz Blutproben entnommen und die farblosen
Zellen in diesen untersucht: es liessen sich keine von der
Norm abweichenden Verhiiltnisse an ihnen constatiren, in ei-
nem Fall sogar zeigten die Leukocyten deutliche améboide Be-
wegungen auch auf dem ungeheizten Objecttisch.
Geltowsky!) stimmt im Wesentlichen mit Schwalbe
iiberein. Im Eidechsenblut vermochte eine Mischung von Chi-
nin im Verhiltniss von 1:900 die Bewegung der Leukocyten
zu hemmen, ebenso im Blut von Meerschweinchen im Ver-
hiltniss von 1: 2000—3000 und im Menschenblut in dem von
1:2000 resp. 2100. Wurden diese Concentrationen im Blut
lebender Thiere durch subeutane Chinininjectionen hergestellt,
50 erwiescn sich die Blutkorper als ginzlich unbeeinflusst.
Die Richtigkeit der Binz'schen Angaben wurde nament-
lich durch H. K6hler?) vollkommen negirt. Kohler ver-
giftete durch in refracta dosi heigebrachte grosse Chiningaben
Frosche derart, dass sie in completer Reactionslosigkeit und
ohne Reflexe dalagen: bei solchen Thieren ging der Auswan-
derungsprocess giinzlich unbeeinflusst von Statten falls die
VYirculationsverhiltnisse von der Norm nicht abwichen. Nur
dann, wenn intensive Stérungen des Blutumlaufes aunftraten,
blieb auch die Emigration aus, eben durch diese verursacht.
Die Versuche, am Mesenterium, an der Zunge und der Cornea
mit verschiedenen Aetzmitteln angestellt, hatten alle das niim-
liche negative Resultat, in einigen Versuchen zeigten die Chi-
ninfrésche sogar eine lebhaftere Emigration als die Controll-
thiere. K 6hler hilt somit eine Betheiligung des Chinins
an der Emigrationsbehinderung im Sinne von Binz fiir ginz-
lich ausgeschlossen und erklirt das Ausbleiben der Auswande-
rung farbloser Blutzellen nach Chinininjectionen ausschliess-
lich durch die intensiven Kreislaufsstorungen, welche das Mittel,
in grossen Dosen applicirt, nach sich zieht. Auch eine Ver-

1) On the action of quinine on the colourless blood-corpuscles. Practitioner
1872, Referat im Centralblatt fir die medic. Wissenschaften red. von Rosen-
thalund Senator. 1872, Nr. 4L,

2) Ueber die Verhinderung der Auswanderung der weissen Blutkorper durch
Chinin. ~ Zeitschrift fir die gesammten Naturwissenschaften; red. von C. G.
Giebel Il Folge 1877 Bd, L
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minderung der farblosen Zellen an Zahl durch Chinin wird
von Kohler strickt geleugnet.

Gleichzeitig erschien eine Arbeit von J. Appert?),
welcher sich zur Aufgabe gemacht hatte, festzustellen, was man
bei der Emigrationshemmung durch Chinin auf Rechnung der
Circulationsstorungen und was auf die der specitischen Wir-
kung auf dic Leukocyten.

Uebereinstimmend mit Scharrenbroich constatirte
Appert zunichst, dass auf Zusatz von Chinin. mur. zum Blut
die I.cukocyten bei einem Verhiltniss von 1 Chinin. mur.:
2002000 Blut vollig gelihmt wurden, bei einem solchen von
1:2500—3000 sich in ihren amdéboiden Bewegungen geschwiicht
zeigten, bei 1:3500 unbecinflusst blieben. — Zur Prufung der
Einwirkung des Chinins auf die Emigration bei localer Appli-
cation irrigirtc Appert die durch Abtragen cines Stiicks
vom papillentragenden Theil verletzte Zunge von R. temp.
und escul. abwechsclnd mit ?/, proec. NaCl-lésung und '/ .—'/,,
proc. Liosung von Chinin. mur. in physiologischer Kochsalz-
16sung. Is ergab sich constant, dass unter dem Chininein-
fluss die emigrirten Zellen rund und dunkelkérnig wurden und
ihre améboide Beweglichkeit verloren, dass die Gefiisse um
mchr als die Hilfte sich erweiterten, die Circulation beschleu-
nigt, die Randstellung durch letztern Umstand vermindert und
die Emigration eingeschriinkt wurde. Zwar blieben auch die
der Gefissinnenwand anliegenden Zellen nicht unbeeinflusst,
allein dennoch glaubt Appert dic Emigrationshemmung in
diesen Fillen in erster Linie auf die Circulationsverhdltnisse
zuriickfithren zu miissen. — Subcutaninjectionen grosser Chinin-
dosen (Y/,,00—"/4000 VoM Korpergewicht) beschriinkten die Emi-
gration durch schwere Schidigung der Cireulation: Verlang-
samung des Blutstroms und Verhinderung jeder Randstellung.
Dosen im Betrage von '/, vom Korpergewicht dagegen,
innerhalb 3—4 Stunden injicirt, waren im Stande dic Aus-
wanderung fiir 2—3 Stunden vollkommen zu beschrinken trotz
mittlerer Stromverlangsamung und reichlicher Randstellung farb-
loser Zellen. Auch nach weiteren 2—3 Stunden blieb die Auswan-
derung aus, jedoch nicht ohne Verminderung der Randstellung
und der Stromgeschwindigkeit. In allen Fillen zeigten die
Leukocyten sowohl innerhalb wie ausserhallb der Gefisse meist
ein dunkelgranulirtes Aussehen und waren ohne active Form-
verinderungen. - Die Gefiissc waren wiihrend der Zeit dauernd
missig verengt. Geringere Chininquantititen (bis zu '/
vom Korpergewicht) vermochten die Xmigration nicht in un-
zweifelhafter Weise zu hemmen. Um nun den Einfluss der
durch Chinin erzeugten Circulationsstérung auf die Auswan-

1) Einfluss des Chinins auf die Auswanderung der weissen Blutkorper bei
der Entziindung. Virchow’s Archiv Bd. 71 1877,
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derung zu isoliren, comprimirte Appert die Zungenarterien
und erzeugte dadurch ganz analoge Circulationsverhiltnisse :
es ergab sich, dass starke Compression') (wie hohe Chinin-
dosen) durch michtige Stromverlangsamung und vollige Auf-
hebung der Randstellung die Auswanderung verhinderten.
Schwiichere Compression fithrte (wie schwiichere Chinindosen)
zu allgemeiner aber geringer Verlangsamung des Stroms bei
sehr missiger Verengung des Gefiisslumens, withrend Rand-
stellung der T.eukocyten ungehindert bestand. Es erfolgte
hier jedoch die Auswanderung wic gewdohnlich, zum Unter-
schied von den Versuchen, in deren Verlauf die Frosche das
Chinin erhiclten.

Appert hatte somit in klarer Weise demonstrirt, dass
Chinin die activen Formveriinderungen der Leukoeyten zur
Unmdglichkeit mache und dadurch auch die Auswanderung
unterbreche, womit gleichzeitig auch die Nothwendigkeit der
amoboiden Bewcgungen fiir den ganzen Process dargethan
war, ganz im Sinne von Binz.

In der Folgezeit erfubr diese Chininwirkung jedoch theils
eine andere Decutung theils wurde sie abermals ganz verneint.

Schtschepotjew?) fand, dass subcutan injicirte kleine,
die Circulation wenig beeinflussende (0.001—0.005) und mitt-
lere (0.006—0.014) die Herzcontractionen deutlich verlang-
samende, auch die Reflexe herabsetzende Dosen Chinins keinen
bemerkenswerthen Einfluss auf die weissen Blutkérper im
Froschblut zeigen. ,Obwohl sie in dicsem Falle mehr gekornt
und gerundeter erscheinen bleibt ihre Fahigkeit zu amdboiden
Bewegungen doch in voller Kraft.* Grosse Chinindosen
(0.018—0.025), welche die Reflexe ganz aufhoben, schwichten
oder sistirten dic améboiden Bewegungen auf 3—5 Minuten.

Hobart A. Hare?®) lisst die Emigrationsbehinderung
nach Chinininjectionen nicht durch L#hmung der Leukocyten
geschehen, sondern durch Circulationsstérungen (worunter die
Schwichung der Herzaction die Hauptrolle spielt) und durch
Contraction der Gefissmuscularis.

Th. Engelmann®) sah die Leukocyten im Blut von
Froschen, welche durch Injectionen von Chininum sulfuricum
bis zur volligen Reflexlosigkeit vergiftet waren, ganz unbeein-
flusst sowohl hinsichtlich der Structur als der amdboiden Be-
wegung.

1) cf. S. 14,

2) Pflager’s Archiv Bd. 19 8. 54, 1879,

8) The action of the sulfate of quinia on the blood, Philadelph. med,
Times XV 1884, p, 43 (18, Oct.).

4) Physiologie der Protoplasmabewegungen, Hermann’s Handbuch der
Physiologie 1. 1 8. 364, 1879,
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J. Dogiel') hat die Leukocyten nur auf Zusatz einer
gesiittigten Losung von Chininum sulfuricum sich verindern
sehen, die Abbildung, welche Dogiel von einem derartig be-
einflussten Leukocyt giebt, zeigt das farblose Kérperchen rund,
stark granulirt, dunkel, mit vacuolenartigen Gebilden im Innern.

Pekelharing (L. ¢ S. 15) iiberzeugte sich von der
emigrationshemmenden Wirkung des Chinins allerdings, macht
jedoch dafiir wesentlich andere Momente verantwortlich. Nicht
die Lidhmung der Leukocyten nach Irrigation mit '/ —'/  proc.
Lésung von Chinin mur. in 0.5 proc. NaCl-losung ist es, welche
das entziindete Mesenterium frei von Wanderzellen erhilt,
sondern es sind einerseits den entziindlichen entgegengesetzte
Circulationsstorungen (Erweiterung der Arterien und Veren-
gerung der Venen) andrerseits eine gewisse durch Chinin er-
zeugte Vertinderung der Gefisswand, welch’ letztere so aufzu-
fassen ist, dass das Chinin die Permeabilitit derselben durch
Verdichtung vermindere, sodass die Filtration abnehme und
die Diapedese der farblosen Blutkérper als reiner Filtrations-
process aus diesem Grunde gleichfalls sistire. Die Verdichtung
der Gefiisswand durch Chinin weist Pekelharing durch
Versuche an Warmbliitern nach: subcutane Chinininjectionen
in Dosen, welche die Herzaction und den Blutdruck nicht be-
eintrichtigten, verminderten deutlich den Lymphabfluss aus
einem verbrithten Hundeschenkel. Subcutane Chinininjectionen
an R. temp. vermochten die Emigration zwar auch zu ver-
hindern, jedoch nicht durch Beeinflussung der Leukocyten son-
dern dadurch, dass das IKintreten der entziindlichen Ge-
fassalteration hintangehalten resp. wieder riickgidngig gemacht
werde. Hierbei erweitern sich die Venen oder bleiben unver-
dndert im Caliber.

Die Ansicht von Pekelharing iiber die antiphlogistische
Wirkung des Chiuins erhielt gleich darauf eine Stiitze durch
die Untersuchungen von R. Disselhorst?). Autor weicht
zwar von Pekelharing beziiglich der Localwirkung des
Chinin ('/,, procentige Solution) auf die Gefiissweite (am Me-
senterium von R. esculenta) ab, indem er neben inconstantem
Verhalten der Arterien eine oft betriichtliche Dilatation der

Venen findet — also fiir die Auswanderung sehr giinstige
Circulationsbedingungen — sieht aber dennoch eine starke Be-

hinderung der Auswanderung, obgleich dic Leukocyten inner-
halb der Gefisse, und manchmal auch ausserhalb derselben
im Gewebe, vom Normalen nicht im geringsten abweichen.
Diesc Beschriinkung der Kmigration fithrt Disselhorst auf
eine Veriinderung der Gefiisswinde im Sinne Peckelharing’s
zuriick, welche dem Haftenbleiben der unveriinderten farblosen

I i;ril;l:ysiologie der Lymphkirperchen. Duboi’s Archiv 1884, 8. 373.
2) Studien tber Emigration, Dissertation, Halle 1887 und Virchow’s Archiv
Bd. 113°1888.
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Zellen grosse Hindernisse in den Weg legt. In den meisten
Fillen waren die bereits emigrirten Zellen fast alle rund und
bewegungslos. In der feuchten Kammer vernichtete das Chinin
im Verhiltniss von 1: 2000 die Lebenseigenschatten der Leu-
kocyten erst in 4 Stunden.

Grosses Interesse beanspruchen endlich die Versuche mit
Chinin von Leber'). L.eber brachte kleine 6 mm lange
und 1 mm im Durchmesser haltende aseptische Glassrohrchen,
welche zur Hilfte mit Chininum sulfuricum in Substanz, zur
andern mit heissgesiittigter Losung desselben Salzes gefiillt
waren, in die vordere Augenkammer von Warmbliitern und
beobachtete, dass nach 8—11 Tagen eine betrichtliche Ein-
wanderung von Leukocyten in das Rohrchen stattgefunden
hatte, ohne dass am laedirten Auge abnorme Verhiiltnisse zu
constativen waren. In einem andern Versuch brachte Lieber
ein mit Chinin beschicktes Rohrchen neben einem gleichen
mit regulinischen Hg versehenen in ein und dasselbe Auge,
in der Absicht, festzustellen, ob das Chininréhrchen die Kin-
wanderung der farblosen Zellen in das zwecite irgend wie be-
einflusse. Iis stellte sich heraus, dass zu einer Zeit, wo die
Einwanderung in das mit Hg versehene Rohrvchen bereits in
vollem Gang war, das mit Chinin gefiillte noch frei von Leu-
kocyten gefunden wurde; nach ca. 11 Tagen ergab die Unter-
suchung, dass auch in das Chininrshrchen eine rcichliche
Leukocyteneinwanderung stattgehabt hatte, freilich eine weit
weniger massenhafte als in das andere. Die Immigration in
das Hg-réhrchen war also nicht beeintrichtigt worden. — In
diesem wie im erstgenannten Versuch war die Menge der
farblosen Zellen in dem Chininrshrehen bedeutend und un-
verbidltnissmiissig grosser als sie Lieber jemals bel mit aq.
dest. oder ?*/, procentiger Kochsalzlosung gefiillten Capillaren
beobachtet hatte. I.eber giebt dafiir die Erklirung: solange
das Chininsulfat in den Rhrchen in concentrirter Lidsung noch
vorhanden ist, kann eine Kinwanderung wegen des die Leu-
kocyten in dieser Concentration liihmenden Einflusses des Salzes
nicht stattfinden; wird nun allm#hlig durch Ditfusion?) die
Chininconcentration geringer und geringer, erreicht diese end-
lich einen gewissen niedrigen Grad, so beginnt die Chinin-
lssung eine Attractionswirkung auf die farblosen Blutkorper
auszuitben und veranlasst deren Einwanderung in das Rohrchen ;
eine dhnliche anziehende Wirkung kommt dem destillirten
Wasser und der °/, procentigen Kochsalzlosung nicht zu.
Leber ist daher geneigt, auch in dem Chinin einen chemo-
tactischen Stoff zu sehen, der in diluirter Liosung die Leuko-
cyten anlockt, in concentrirter lihmt und todtet.

DL e

2) Wohl Osmose,
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Wie ersichtlich, gehen die Ansichten der Schriftsteller
iiber den Einfluss des Chinins auf die Leukocyten und den
Emigrationsproeess deutlich auseinander. Ilin kaum besseres
Schicksal haben die andern pharmakotherapeutischen Stotte
gehabt, die man als auf den Auswanderungsprocess von Kin-
fluss erkannte. In die Reihe dieser gehort zunichst das

Eucalyptol. Mees") fand, dass die Leukocyten des
Froschblutes auf Zusatz von Ol. Eucalypti im Verhiltniss von
1: 1500 resp. 1000 deutlich ihre améboiden Bewegungen ver-
loren, in ersterm Fall nach einigen Minuten, in letaterm so-
fort, selbst unter dem Einfluss erhohter Temperatur. Mesen-
terien und Mesometrien von Froschen, die itber einem kurzen
einen Tropfen Euecalyptol cnthaltenden Rohrchen gespannt
waren, blieben klar und durchsichtig wie unter normalen Ver-
hiiltnissen ; selbst nach 48stiindiger Beobachtung liess sich
keine einzige cmigrirte Zelle im Gewebe nachweisen. Die
Circulation war dabei voéllig intact. Nihere Angaben itber die
Gefissweite und die Stromgeschwindigkeit hat Mees mnicht
gemacht. Binz?) bestitigte die Angaben von Mees voll-
kommen, vervollstindigt die Beobachtung noch dadurch, dass
er sich durch Messung der Gefiisse iiberzeugte, dass letztere
durch das Eucalyptol in keiner nennenswerthen Weise beein-
flusst werden, dass insbesondere die Bluthahn keine Verenge-
rung erfihrt. Die Emigrationsbehinderung fithrt Binz da-
her auch ausschliesslich auf die Lihmung der Leukocyten zu-
riick, welche sofort erfolge, sobald nur das farblose Blutksrperchen
einen Fortsatz durch die Geflisswand entsandt hat und so mit
den Kucalyptoldiimpfen in Berithrung gekommen ist. Die be-
reits emigrirten Zellen wurden in kiirzester Frist bewegungslos
und starr. Pekeclharing (L. ¢.) sieht sich veranlasst auch
hinsichtlich der Fuecalyptolwirkung auf den Auswanderungs-
process mit Mees und Binz nicht iibereinstimmen zu konnen.
Am frischen Mesenterium constatirte Pekclharing eine
Dilatation der Arterien und Venen als Wirkung des Euca-
lyptol und auch am entziindeten liess sich eine Erweiterung
der Arterien, jedoch hier mit geringer Verengerung der Venen
constatiren, also eine dem Auswanderungsprocess ungiinstige
Gefissconstellation, auf welche Auntor dic Behinderung der Emi-
gration zuriickzufithren sich veranlasst sicht, jedoch nicht ohne
auch auf dic etwaige Veriinderung der Gefiisswiinde durch
das Kucalyptol hingewiesen zu haben. Die bereits emigrirten
Zellen wurden durch die Diimpfe rund, bewegungslos, wenn
auch nicht kornig. Disselhorst (L. ¢.) stimmt hinsichtlich
des Eucalyptol mit Pekelharing aberein; er fand durch

1) Deutsches Archiv fiir klinische Medicin, Band XIII 1877,
2) Virchow’s Archiv Bd. 73 8, 189, 1878
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Messung, dass das Mittel am entziindeten Froschmesenterium
neben einer betridchtlichen Erweiterung der Arterien zugleich
eine Verengerung der Venen zur Folge habe, die ausgetretenen
Leukocyten alle rund, dunkelgekornt, bewegungslos wurden.
Die fraglose Behinderung der Emigration fithrt auch Dissel-
horst theilweise auf die Verinderungen der Gefissinnenhaut
zuriick, welche das Haften der Leukocyten und somit ibre
Emigration illusorisch mache. Die von Mees angegebene
Wirkung des Eucalyptol auf die farblosen Blutzellen eines
Bluttropfens wird auch von Disselhorst bestitigt, der die
Wirkung dieses Mittels auf die Leukocyten als geradezu ver-
pichtend bezeichnet, da bereits nach 5 Minuten Zufallsphiino-
mene an denselben wahrnehmbar sind.

Das Phenol, ein Stoff dessen Giftigkeit dem Protoplasma
gegeniiber bekannt ist, hat gleichfalls eine einstimmige Be-
urtheilung seitens der Autoren mnicht erfahren. Prudden’)
constatirte, dass das Phenol in einer Verdinnung von 1:1600
Theilen !/, procentiger Kochsalzlosung bei localer Anwendung
die Emigration am Froschmesenterium zu verhindern im Stande
ist durch Beeinflussung der Leukocyten im Sinne von Binz,
ohne dass merkbare Verinderungen am Gefisscaliber sich fanden.
Wurde dann die Phenollosung durch eine gewdhnliche Koch-
salzsolution ersetzt, so erfolgte ohne Caliberinderung der Ge-
fisse binnen kiirzester Frist die Auswanderung der Leukocyten,
die wiederum durch Phenol unterbrochen werden konnte u. s. f.
Pekelharing iiberzeugte sich dagegen, dass das Mittel eine
Verengerung der Arterien nebst Dilatation der Venen nach-
sich ziehe, zuweilen auch Dilatation der Arterien, ohne dass
die venisen Gefiisse irgend wie beeinflusst wiirden. Pekel-
haring bezieht die Emigrationshemmung jedoch nicht auf
Lihmung der Leukocyten im Blut, sondern wie beim Chinin
und Bucalyptol auf die verminderte Durchlissigkeit der Ge-
fisswandungen. Disselhorst findet, dass das Carbol eine
Erweiterung der arteriellen und venosen Blutbahn am Ort der
Einwirkung schafft, sieht auch die meisten emigrirten Zellen
rund und dunkelgekérnt werden und iiberzeugt sich von der
Behinderung der Emigration, in deren Erklirung er mit Pe-
kelharing ibereinstimmt. In der feuchten Kammer wurden
die Leukocyten durch Carbol 1:1600 nach 4 Stunden be-
wegungslos und dunkelgekornt.

Die Salicylsiiure, fiir welche Prudden (L. ¢.) die vollige
Uebereinstimmung mit Phenol in der Wirkung auf die farb-
losen Blutzellen (im Verhiltniss von 1:4000) angiebt, wurde
auch von Pekelharing und Disselhorst als Anti-

1) Americ. Journal of the med. sciences 1881 pag, 82 und 1882 pag. €4,
(cit. nach Pekelharing und Binz).
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phlogisticum bestitigt; auch hat Binz!) das 1 ir
Natronsalf/, constatirt. Pekelharin g) und %lf;c;lglflugrlsz
s.z'mhen bei dgr Irrigation des Mesenterium mit Salieylsiure-
losung (1 Theil gesittigter Salicylsiurelssung : 9 Theile !/,%/ ~iger
Kochsalzsolutl'on) ein Rund- und Dunkelwerden der exn(iglqir!t:en
Zellen und eine Sistirung der Auswanderung, welche beide
Autoren ebenso erkliiren wie die Auswanderun?sunterbrechung
durch Chinin etc. Was das Verhalten der Gefisse anlangt
so differiren sie dahin, dass Ersterer Erweiterung der Arteri%ri
11“nd Verengerung der Venen findet, indess Letzterer beide Ge-
fassargen sich erweitern sieht. Auch die Salieylsiure wirkte
il'lfh ghedLe_uléocyt%l. in (}%r feuchten Kammer geradezu ver-
1ichtend, 1ndem 1sselhors it i
ihnenVZerfallsphiinomene bemerl«fte.beflts nach © Minuten an
_ Yon den als Antiseptica vielfach gebr 'malco-
logischen Agentien hat Binz?), veranﬁmsstagﬁl;zflnd?eh%l{?tﬁhaoi-
lung der Chirurgen, dass gepulvertes Jodoform an Operations-
wunden und in Abscesshéhlen die Eiterung beschriinke, noch
das Jodoform untersucht und gefunden, dass auch 'dieses
Mltt(_al durch Lihmung der Leukocyten die Auswanderung
\:(irhmdert. Von einer gesittigten Losung von Jodoform in
Siissmandels] wurden einige Tropfen auf das frisch ausgebreitete
Froschmescntquum getriufelt und auf ein solches Gokrose an
welchem bereits Auswanderung eingetreten und 'uber‘:z‘ll’ in
vollem Gang war; das Versuchsthier wurde in zerstreutem
Tageslicht stchen gelassen und bei der Untersuchune nach
mehreren Stu.nden erwies es sich, dass im ersten Fall d%e Aus-
wanderung nicht eingctreten war, im zweiten keine weitern
FOI‘tSPhl“lt’Ce gemacht hatte, ohne dass hier wie dort sich etwas
am Kreislaut geiindert hitte. Die bereits emigrirten Zellen
verblieben an Ort und Stelle, die der Gefﬁssimfenwand anlie-
genden Leukocyten waren rund und regungslos. Diese Emi-
grationsbchinderung am Mesenterium erklirt Binz in der
Weise, dass unter dem Einfluss des zerstreuten Tageslichts sich
us dem Jodoform freies Jod abspalte, verdampfe, die zarte
Wand der Gefisse durchdringe und die farblosen Zellen lﬁ,hmé
Endlich hat Disselhorst®) noch im Sublimat
(1:15000) cin Mittel gefunden, welches durch Beeinflussune der
Gefisswiinde den Austritt der Leukocyten nicht zu Stande igcom—
en Lisst, trotz Verengerung der Arterien und Dilatation der
Venen. In der feuchten Kammer erwies sich das Sublimat als
Gift fiir die Zellen der Froschlymphe.
Auch das Chloroform und Paraldehyd wurden in
Neuester Zeit von Massart et Bordet (L ¢.) unter die leuko-

1) Archiv fiir experiment. Pathologie und Pharmakologie. Bd. 7 S. 280, 18
. Bd. . 77
. 2) Ueber das Verhalten der A g 1 :
vlrcho\v’s Heber das ¥ . uswanderung farbloser Zellen zum Jodoform.
3) L e 8. 16.
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eyten-lihmenden und daher auswanderungshemmenden pharma-
Kologischen Agentien eingereiht. Ineinem suspendirten Tropfen
von Froschlymphe sistirten die amdoboiden Bewecgungen der
Leukocyten unter der Einwirkung von Chloroformdimpfen
vollkommen und nahmen die Wanderung erst wieder auf, als die
Zuleitung der Diimpfe unterbrochen wurde. Die beiden For-
scher setzten auch Frosche, denen mit Culturen verschiedener
Microorganismen gefiillte Glascapillaren in die Bauchhohle ge-
bracht waren, in eine Losung von Chloroform und Paraldehyd
und beobachteten an solchen Versuchsthieren keine Einwande-
rung von Leukocyten in die Rohrchen, da die farblosen Zellen
durch das resorbirte Chloroform und Paraldehyd ihrer activen
Beweglichkeit beraubt waren. Auch konnte der direkte Nach-
weis am entziindeten Froschmesenterium erbracht werden: auf
die beschriebene Weise narcotisirte Thiere zeigten keine Aus-
wanderung aus den Blutgefissen des entziindeten Gekrises,
obwohl Randstellung der Leukocyten in gewdhnlicher Weise
erfolgte.
B. Ueber Diapedesis.

Der Durchtrittsmechanismus der rothen Blutkérper ist
bei weitem nicht so eingehend discutirt worden als der der
farblosen. Bei ihnen lagen die Verhiltnisse einfacher, indem
man sie bei dem giinzlichen Mangel activer Eigenschaften als
rein passive Gebilde betrachten durfte und daher zur Erkli-
rung ihres Durchtritts auch nur rein physikalische Momente
heranziehen konnte.

Waller erwdhnt zwar, dass unter den an der entziin-
deten Froschzunge ausgewanderten farblosen Blutzellen sich
auch rothe befinden, beschreibt aber den Durchtritt dersel-
ben nicht.

Stricker!) war der erste, der rothe Blutkdrper in
ihrem Durchtritt durch die Capillargefisswandung an Frosch-
larvenschwiinzen gefunden hat; er beschreibt, wie bei in bester
Thiitigkeit begriffenem Capillarkreislauf der innerhalb steckende
Theil des rothen Blutkorperchens pendelartig hin und her be-
wegt wird, indess der aussen befindliche, mit jenem durch
einen engen Hals zusammenhiingende Theil unbewegt bleibt.
Strickererklirt die Erscheinung dadurch, dass die Capillaren
durch rhytmische Contractionen die in ihnen befindlichen Blut-
korper ergreifen und dann hinausbefrdern.

Prussak? hat dieselbe Beobachtung an Capillarge-
fiissen der ausgespreizten Schwimmhaut gemacht, nachdem dem
Frosch eine Koechsalzlosung injicirt worden war. Er giebt an,

1) Studien iiber den Bau und das Leben der capillaren Blutgefisse, Wie-
ner academ, Sitzungsber, Bd. 52 Abth. Il S, 386G, 1865,

») Ueber kiinstlich erzeugte Blutungen per diapedesin, Wiener acad:
Sitzungsber. Bd, 56, Abth. II 8. 16, 1867.
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dass ein solches eingeklemmtes Korperchen nicht ganz nach
aussen trete, sondern bei erster bester Gelegenheit entzwei-
gerissen werde. - In der Erklirung der ganzen Erscheinung
stimmt er mit Stricker iberein.

Nachher hat sich auch Hering (I. ¢.) davon iiberzeugt
dass der Befund von eingeklemmten farbigen Blutkérpern keine
Seltenheit sei sowohl bei entziindeten als auch normalen Frosch-
schwimmhiiuten und Froschquappenschwinzen.

- Dann hat Cohnheim?) das Durchtreten rother neben
weissen Blutkorperchen bei der Entziindung beschrieben. Es
sollten die rothen nur an den Stellen der Capillaren haften
blqlben und spiter durchtreten, wo vorher ein Leukocyt emi-
grirt war. Hierbei sei es ausschliesslich der Blutdruck
welcher die rothen Zellen hinausbeférdere. Genauer demon-
strirte Cohnh eim diese Diapedese der rothen Blutkérper an
der Froschschwimmhaut bei der durch Unterbindung der V.
femor. erzeugten vendsen Stauung ?). Nachdem die Blutsiulen
in den Capillaren in Stase gerathen sind, erscheinen an ihren
Contouren rothe Buckel, oft dicht neben einander, in Form von
Maulbeeren  Nach Lésung der Ligatur erweisen sich diese
Buckel als aus dicht gedringten durch den gesteigerten Capil-
lardruck durchgepressten rothen Blutkorpern bestehend. Und
nicht bloss aus den Capillaren, sondern auch aus den kleinen
Venen findet eine Diapedese statt. Cohnheim vervollstin-
digt auch seine frithere Angabe dahin, dass beimn entziindeten
Mesenterium rothe Blutkorper nicht bloss dann diapedesiren
wenn weisse ihnen den Weg gebahnt haben, sondern ganz,
unabhingig davon auch an solchen Stellen, wo vorher weisse
nicht emigrirten. Spiter hat Cohnheim?) am entziindeten
Mesenterium auch aus den Venenwurzeln und kleinen Venen
rothe Blutkorper austreten schen, auch hier ausschliesslich
durch den — iibrigens nicht gesteigerten — Druck hinaus-
befordert.

Kremiansky*) hat rothe Blutkorper bei der Ent-
ziindung ausser aus den Capillaren und kleinen Venen, ver-
einzelt auch aus den grossen Venenstimmen austreten s,ehen'
im Uebrigen bestitigt er die Angaben Cohnheim’s iber
Diapedese. 1

Bastian®) hat auch die rothen Blutkérper mittelst
amoéboider Bewegung die Gefiisse passiren gesehen.

_ Zahn (1. c) hat auffallender Weise bei den meisten
seiner Entziindungsversuche den Durchtritt cefirbter Kor-
Perchen nicht bemerkt. °

1)L e 8 9

2) Virchow’s Archiv Bd. 41. 1867,

3) Ueber Entziindung. II. Mittheilung Virchow’s Arch. Bd. 45.
4) Wiener med. Wadchenschrift Nr, 2 1868,

5) Virchow-Hirsch’s Jahresbericht 1869 Bd. I S. 208,

g%
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Saviotti (I. ¢.) giebt an, namentlich an solchen Capil-
laren eine sebr reichliche randstindige Fixation rother Blut-
korper gefunden zu haben, in denen eine Zeit lang die Blut-
siiule in Stase beharrt hatte.

Eine cingehende Darstellung der Ursachen und Bedin-
gungen der Diapedese verdanken wir erst Arnold?), welcher
die Beobachtungen an der Froschzunge gemacht hat, in der
durch Unterbindung der mittlern grossen Yene vendse Stau-
ung und ihre Folgen sich entwickelt hatten. Hierbei beob-
achtet Arnold an langsam stromenden Capillaren, dass im
Moment, wo ein rothes Blutkérperchen villig nach aussen
durchgedrungen, ein anderes sich an dieselbe Stelle schligt.
Die Zeit, welcher das Kérperchen zur Vollendung seines Aus-
trittes bedarf, ist verschieden: bald vergehen viele Stunden,
ehe es ganz draussen angelangt, bald ist der Durchtritt in sehr
kurzer Zeit beendet, ja manchmal folgt ein Koérperchen dem
andern so rasch, dass es nicht gelingt ihre Anzahl festzustel-
len; in letzterem Fall sind wesentliche Gestaltverinderungen
an ihnen nicht wahrzunehmen. Oefters kommt es vor, dass
cin rothes Blutkorperchen im letzten Moment des Durchtre-
tens sich von seinem in der Wand steckenden Fortsatz trennt,
so dass letzterer die Oeffnung in der Gefiisswand verschliesst.
Ist jedoch das Korperchen ganz durchgetreten, so stiirzst in
dem Augenblick, wo es seinen Fortsatz auszieht, cin Strom
von Plasma ihm nach bis entweder ein neues anschlagendes
Kérperchen die Oeffnung stopft oder die entspannte Gefitss-
wand seclbst die Liicke schliesst. Auch neben einem bereits
cingeklemmten Korperchen stiirzt Plasma heraus, was Arnold
daraus schliesst, dass Blutkorperchen oft an der Stelle anschla-
gen, wo eines bereits fixirt aber noch nicht durchgetreten ist.
— Die Ursache der Randstellung rother Blutkorper ist mit-
hin nach Arnold gegeben in Plasmastrémen, welche gegen
die Gefiisswand gerichtet sind und durch die erweiterten Stig-
mata — Stomata hindurchdringen; diese Stromung bewirkt
das Anschlagen des rothen Blutkérperchens, das aus dem rothen
Axenstrom abgelenkt, an die Wand geworfen und spiter
vollends aus der Gefisswand hinausgetrieben wird. Die dia-
pedesirten Korperchen zeigen verschicdene Formen und Grosse :
die einen haben dic urspriingliche Gestalt beibehalten, aller-
dings mit Aenderung der Contouren, sie sind eingedriickt oder
haben umgeschlagenc Rinder, dic meisten auch ihren schwach
contourirten Kern, — die andern sind birn- oder kugelfsrmig
und meist ohne Kern, auch finden sich bloss Bruchstiicke von
rothen Zellen aussen.

1) J. Arnold; Ueber Diapedese. Virchow’s Archiv Bd., 58 S. 203 und
231, 1873.
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Auch Lavdowsky (I ¢) nimmt zur Erklirung der
Diapedese nur die physikalischen Momente desBlutumlaufes
an, wobei er eine gewisse Briichigkeit der Gefisswinde als
unerldssliche Bedingung betrachtet. Das Durchtreten der rothen
Blutkérper an der Amphibienlunge findet nur dann statt, wenn
vorhor weisse ihnen den Weg eriffnet haben. Am Mesente-
rlum kiime es mitunter vor, dass die rothen Blutkorper auch
vor den Leukocyten austreten.

Was endlich den Weg anlangt, welchen die Blutkérper
bei ihrer Passage durch dic Gefisswiinde einschlagen, so ist
auch er Gegenstand lebhafter Controversen gewesen!). Cohn-
h eim hatte anfangs, auf Grund der von v. Reclklin ghau-
sen geilibten Silberimpriignation, in den Blutgefisswiinden ge-
wisse Oeffnungen — |, Stigmata resp. Stomata“ angenommen,
durch welche die Leukocyten nach aussen gelangten; spiter
hat er zugleich mit der ,activen< Auvswanderung auch die
»ausschliesslich stomatische Emigration“ fallen gelassen. In
der Folgezeit haben jedoch die Untersuchungen von J. Arnold
und R. Thoma gezeigt, dass Emigration und Diapedese den-
noch immer nur an bestimmten Stellen der Gefiisswandung er-
folgt, dass die zelligen Elemente zwischen den Gefissendothe-
lien durch die sog. Kittsubstanz hindurchtreten, niemals durch
den Zellkorper eines Endothelium selbst,

Man kann bebaupten, dass im Allgemeinen gegenwiirtig
eine Einigung der Ansichten iiber den Mechanismus und die
Details der Iimigration und Diapedese erzielt ist. Ueber den
Mechanismus der Diapedese sind die Meinungen nie ernstlich
auseinandergegangen : fiir seine Erklirung ausschliesslich me-
chanische Verhiiltnisse des Blutstroms und der Gefiisswand in
Anspruch zu nehmen, steht nichts im Wege. Dagegen diirfte
tie Anschauung iiber Emigration der Wirklichkeit entsprechen,
welche neben unterstiitzenden physikalischen Eigenschaften
des localen Blutumlaufes die Activitit der Leukocyten, die
vitalen Vorgidnge in ihrem Zellprotoplasma als unentbehrlich
fir den Ablauf der Erscheinungen gelten ldsst.

Vollkommen iiberzeugend haben in diecser Beziehung
die Arbeiten von Thoma gewirkt und die Activitiat der Leu-

ocyten als massgebend fiir alle Zeiten hingestellt. Dass auch
die "Versuche mit den pharmakologischen Stoffen das Ihre mit
azu beigetragen haben, diese Ansicht zum Durchbruch zu
Verhelfen, lisst sich nicht leugnen, dass ihnen jedoch nicht die-

—— y

1) Ausfithrliches hieritber ist zu finden bei Engelmann: Ueber das
V?rhalten des Endothels der Blutgefisse bei der Auswanderung der Leukocyten.
Diss, Dorpat 1891,
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jenige Bedeutung beigelegt wird, welche sie vielleicht ver-
dienen, liegt an den so vielfach sich widersprechenden Re-
sultaten der Forscher. Man braucht nur auf die Literatur des
Chinins hinsichtlich seines Einflusses auf die Emigration einen
Blick zu werfen, um sagen zu konnen, dass trotz so zahl-
reicher Untersuchungen eine Einigung der Ansichten sclbst
nur iber die wesentlichsten Punkte bei Weitem noch nicht
erzielt ist. Die Moglichkeit, die Auswanderung einzig durch
Liahmung der Leukocyten zu hemmen ohne heftige Circulations-
storungen, wird von Binz, Scharrenbroich, Martin,
Kerner, Zahn, Jerusalimsky und Appert verthei-
digt, wihrend die andern Forscher: Kohler, Hare und
theilweise Pekelharing nur Circulationsschidigungen fiir
diese Hemmung verantwortlich machen, und im Verein mit
Schwalbe, Geltowsky, Engelmann und Schtsehe-
potjew die Miglichkeit iiberhaupt leugnen, diejenige Concen-
tration des Chinins im Blut der Versuchsthiere herzustellen,
welche zur Entfaltung seiner Wirkung auf die weissen Zellen
nothwendig ist. Dass und in wiefern Pekelharing und
Disselhorst von der Binz-Scharrenbroich’schen
Ansicht tiber die antiphlogistische Wirkung des Chinins ab-
weichen, ist bereits an den betreffenden Stellen markirt worden.

Angesichts nun dieses Mangels an einheitlichen Resul-
taten schien es wiinschenswerth, eine Revision der Chininfrage
in den fraglichen Beziehungen zu besorgen, um so mehr, als
die ganze Angelegenheit theoretisch und practisch von Inter-
esse ist. Von diesem Standpunkt aus heisst es durchaus nicht
Wasser in den vollen Brunnen schopfen, wenn noch einmal
der Einfluss des Chinins auf dic Auswanderung einer Nach-
priifung unterzogen werden soll. Mit in die’ Untersuchung
sollen auch einige dem Chinin nahe stehenden Korper ein-
begriffen werden.

1. Figene Untersuchungen.

Alle Untersuchungen wurden nur an Exemplaren von
Rana temporaria gemacht und zwar dienten zur Erlernung der
..‘Entz'un(lung'sversuche“ sowohl Winter- als Sommerfrosche, zum

! e M
Studium des Einflusses des Chinins und der andern Stoffe auf
die Auswanderung nur letztere als Versuchsobjecte. Die Win-
terfrosche hatten im Aquarium des pharmakologischen Insti-
tuts iiberwintert, die immer frisch eingefangenen Sommerfrésche
hattet_x hochstens 4 Tage 1mn nimlichen Aquarium zugebracht,
ehe sie zu den Versuchen verwendet wurden.

Die Beobachtungen wm'deg nur am Mesenterium gemacht.
Es ergaben sich im Laufe der Untersuchuugen im Aligemeinen
folgende Differenzen in Bezug auf die Versuchsthiere resp.
ihr Mesenterium :

1. Das Gekrose des Winterfrosches hat ein bedeutend
weniger entwickeltes blutfiihrendes Capillarnetz als das des
Sommerfrosches: wilivend man beim ersteren eine grosse An-
zahl enger, nur plasmafithrender Kaniile das Mesenterium durch-
ziehen sieht, in welche sich erst nach einiger Zeit die Blut-
korper den VVpg lun_embuhuen, sind am Mesenterium des Som-
merfrosches die Capillaren reichlicher entwickelt und alle Sitz
lebhafter Circulation; aus diesem Grunde ist das in ,Entziin-
dung® versetzte Gekrése bei Somumerfroschen viel rascher mit
ausgewanderten Zellen bedeckt als das der Winterthiere.

2. Bei Sommerfroschen (namentlich im Juni und Juli)
ﬁnglet man pft das frisch der Bauchhhle entnommenc Mesen-
terium bereits s%ta.rk getribt und von Leukocyten durchsetzt,
ohne dass die Thiere durch auffilliges Verhalten eine Perito-
Ditis (?) vermuthen lassen. Bei Herbst- und Winterfroschen
18t derartiges eine Seltenheit.

. 3. Die grosscalibrigen Mesenterialgefiisse der Winter-
thiere entwickeln die bekannten ampulliren Erweiterungen,
Wodurch eine Messung der Gefissbreite unmdoglich wird. Bei
ommerfroschen bleibt der Gefidsscontour immer gradlinear.




4. Bei den im Juni und Juli gefangenen Thieren be-
ginnt die Auswanderung oft nach wenigen Minuten bis maxi-
mum ] Stunde, bei den Froschen des August und September
nach 2—7 Stunden. FEs bestehen also idhnliche Differenzen
unter den R. tempor. wie zwischen ihnen und den Esculenten.

A. Versuchstechnik.

Die Thiere — mit Vorliebe wurden nur midnnliche Exem-
plare benutzt, wobei auf moglichst gleiche Grisse und gleiches
Gewicht geachtet wurde — wurden gewogen und dann mit
Curare vollig bewegungslos gemacht; sie erhielten von der
Curarelosung (1:1000) 1 Decigramm injicirt. wodurch nach
1—2 Stunden complete Lihmung auf 12--16 Stunden erzielt
wurde. Nachdem die Herzthitigkeit regelmiissiz geworden,
wurden die Thiere auf feuchtem Filtrirpapier auf den Riicken
gelagert. Dann wurde mit feiner Pincette eine Hautfalte des
rechten Seitenlymphsackes genau in der Liingsmitte einige
min. vom Septum zwischen Bauch- und Seitensack erfasst
und mit der Scheere angeschnitten ; zeigte sich Blut, so wurde
die Wunde mit der Pincette comprimirt, bis dic Blutung stand.
Darnach erfolgte Erweiterung des Ilautschnittes fusswiirts
resp. kopfwiirts je nach dem Verlauf der Getisse. Die Bauch-
musculatur wurde, auch mit der Scheerc, nicht cher gespalten,
als bis die Hautwundrinder und der Seitenlymphsack von
Blutspuren gesiiubert waren. Die Erofinung der Bauchhiohle
ist meist mit keiner Blutung verbunden. Thiere, die bei Her-
stellung des Priparats mehr als ca. 2 Tropfen Blut verloren
hatten, wurden iiberhaupt nicht weiter benutzt, weil bei der
so geringen Blutmenge des Frosches') schon einige verlorne
Bluttropfen die Wirkungen eines starken Aderlasses zur Folge
haben, welche sich hauptsichlich in Gefissverengerung und
enormer Blutstrombeschleunigung dussern. —Wird nach Ersff-
nung der Bauchhohle die ventrale Wundlippe geliiftet, so liegt
gewdhnlich der Ucbergangstheil des Diinn- in den Dickdarm
vor und man vermag leicht eine geniigend grosse Dinndarm-
schlinge hervorzuziehen, wobei das unterste Diinndarmstiick
wegen seines langen Mesenterium am meisten den Anforde-
rungen entspricht,

Der Frosch wurde dann auf dem T h oma’schen Object-
tischchen fiir das Mesenterium, durch eine untergeschobene Kork-
platte etwas erhoht, so anf den Bauch gelagert, dass die Bauch-
wunde in gleicher Hoéhe mit der Oberfliche des Objectglases
oder etwas hoher sich befand. Das Objecttischchen von

1) Nach A, Giarber und J. Gaule (Dubois-Reichert’s Archiv 1889
S. 83 und Centralblatt fir Physiologie von Exner und Gad Nr. 8 1889 8. 1)
betragt die Blutmenge der R. temp. ca. 3 bis max. 4,29 vom Korpergewicht.
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Thoma?) erfiillt seinen Zweck vollkommen; doch ist zu be-
achten, dass die Korkstiickchen die gleiche Hohe wie das dicke
Objectglas haben: sind sie niedriger, so werden die Mesente-
rialgefiisse kurz vor ihrem Herantritt an den Darm iiber dem
scharfen Rand des Objectglases geknickt; dasselbe geschieht
mit den grossen Gefiissen an der Mesenterialwurzel wenn die
Bauchwunde tiefer zu liegen lkommt als die Oberfliiche des
Glases. An solch einem fchlerhaften Priparat geht die Blut-
circulation ganz uuregelmissig vor sich, in ersterem Falle
sammeln sich ausserdem in den aus dem Darm kommenden gros-
sern Venen an der geknickten Stelle die Leukoeyten zu einem
weissen, das Gefiisslumen fast obturirenden Haufen, der zwar
weggeschwemmt, aber nach wenigen Augenblicken von einem
zweiten gefolgt wird, so dass in kurzen Intervallen ein gros-
ser aus Leukocyten bestehender Klumpen nach dem andern
in den Venen das Gesichtsfeld passirt.

Die Darmschlinge wurde mit einigen feinen Nadeln fixirt,
wobel letztere moglichst nur dic Serosa fassten.

Aetzmittel wurden nicht benutzt.

Sofort nach Herstellung des Priiparats wurde die Messung
der Gefiissweite (bei Objectiv A, Ocular 4 Zeiss) besorgt: als
Massstab diente hierbei ein in das Ocular eingefiigter gewshn-
licher Ocularmicrometer. T

Darnach wurde mit der Irrigation mittelst 0.7 procentiger
Kochsalzlosung (Natr. chlorat. depur.) begonnen. Die Lésung
muss peinlich sauber gehalten werden, da sich sonst die Zu-
leitungscapillare verstopft.

Stitndlich wurde die Spiillung auf wenige Minuten unter-
brochen und Messung der Gefiissweite immer an derselben
Stelle besorgt, der Puls geziihlt, sowie die Stromgesehwindig-
keit, Randstellung der Leukoecyten ete. abgeschiitzt. lLeider
fehlt fiir die richtige Beurtheilung der Stromgeschwindigkeit
ein sicherer und objectiver Massstab; ich orientirte mich in
folgender Weise :

Die grosstmoglichste Stromgeschwindigkeit licgt dann
vor, wenn in den Arterien und Venen die Stromesrichtung
nicht zu erkennen ist, man entweder die Blutsiiule fiir ruhend
hilt oder sich in der Stromesrichtung irrt; in solchen Fillen
legitimiren sich die Arterien durch ihre rhytmische Locomo-
tionen.-- Wird die Stromgeschwindiglkeit geringer, so manifestirt
sich das durch die Moglichkeit, die Stromesrichtung in den
grossen Gefissen zu erkennen; je mehr und mehr die Strom-
geschwindigkeit abnimmt, desto deutlicher und immer deut-
licher wird die Richtung kenntlich, bis beli einer bestimmten

1) R. Thoma: Beitrag zur microscopischen Technik. Virch, Arch. Bd. 65,
mit Abbildungen,

]




42

Stromverlangsamung die Arterien und Venen von continuir-
lichen, in letztern deutlich gestreiften homogenen Blutsiulen
durchflossen werden, deren Stromesrichtung ohne Miihe er-
kannt werden kann., Die Contouren der rothen Blutkorper
sind noch nicht zu erkennen. — Sinkt die Stromgeschwindigkeit
noch mehr, so bemerkt man in den Arterien eine herzsysto-
lische Acceleration des Stromes, welche immer deutlicher wird ;
in der Diastole, wo die Blutwelle ausfliesst, bemerkt man
dann kurz vor der Systole eine Andeutung der Contouren der
rothen Blutkérper. In den Venen ist die Lingsstreifung der
Blutsiiule deutlicher geworden und die Contouren der rothen
Blutkorper, anfangs ganz schwach angedeutet, werden etwas
deutlicher. — Bei noch stiirkern Graden der Verlangsamung
wird die systolische Accleration sehr deutlich die diastolische
Verlangsamung fillt sehr auf, in der Systole sind die Con-
touren der rothen Blutzellen angedeutet, in der Diastole deutlich.
In den Venen die Contouren der rothen Zellen recht deutlich
zu erkennen. — Retardirt sich der Strom noch mehr, dann wird
die systolische Beschleunigung weniger ausgiebig, in der Dia-
stole bewegt sich das Blut nur trige vorwirts, Dbleibt wohl
auch zu Ende derselben ganz stehen. In den Venen ist der
Strom triger geworden, die Contouren der rothen Blutkorper
ganz deutlich, —Wenn endlich in den Arterien die Blutsiule
sich nur noch bei der Systole vorwirtsbewegt, withrend der
Diastole dagegen stillsteht oder riickfluthet, wenn in den Venen
der Strom sich so trige dahinwiilst, dass cin Blutkérperchen
mehrere Secunden braucht, um ein Gesichtsfeld (Obj. D.) zu
passiren, dann ist derjenige Grad von Stromverlangsamung ge-
geben, welcher in allen Fillen dem vélligen Stillstand der
Circulation kurz vorangeht.

Dies ist die in groben Umrissen gezeichnete Stufenleiter,
auf welcher das Absinken der Stromgeschwindigkeit in den
Arterien und Venen bis zum Stillstand der Blutbewegung er-
folgt.

Die Blutbewegung in den Capillaren*) des Mesenterium
ist ziemlich unabhiingiz von der in den grossen Stimmen,
was Schnelligkeit anlangt: zu einer Zeit, wo die grossen Ge-
fisse fast Stillstand der Circulation zeigen, sieht man in man-
chen Capillaren noch die schiénste Bewegung. Die Stromge-
schwindigkeit in den Capillaren wurde nach der mehr oder
minder leichten Sichtbarkeit der Contouren der rothen Blut-
korper taxirt.

*y Anmerkung: AlsCapillaren sind hier diejenigen Mesenterialge-
fasse bezeichnet, deren Wandung so diinn ist, dass sie sich auch bei der
starken Vergrosserung (Objectiv D.) in Form einer sehr feinen haarscharfen
Linie prisentirt. Bel Sommerfroschen sind die meisten Capillaren so breit,
dass in denselben ein regelrechter Axenstrom mit hellen Plasmaséaumen zu
erkennen ist. ‘
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B. Beobachtungsresultate
der gewodhnlichen Auswanderungsversuche
am Mesenterium.

Es wurden im Ganzen mehr als 40 durch kein pharma-
kologisches Agens beeinflusste Entziindungsversuche gemacht,
20 davon nach einander, die iibrigen wurden zwischen diejenigen
Versuche eingeschoben, in deren Verlauf die Frische einen
pharmakologisciien Stoff injicirt erhiclten. s ergaben sich

aus diesen gewdhnlichen Versuchen mchrere zu interessante -

Beobachtungen, als dass sie mit Schweigen ibergangen zu
werden verdienen. i

Was das Verhalten des Gefisscalibers anlangt,
so liessen sich im Grossen nnd Allgemeinen ziemlich typische
Verhiltnisse constatiren. In allen Fillen erweiterten sich
simmtliche Gefiisse in der kurzen Zeit von 3—15 Minuten,
welche fiir Herstellung des Priparates verbraucht wurden,
sehr stark, um sich dann aber nach Beginn der Irrigation
wieder zu contrahiren; immer ergab die zweite Messung fur
Arterien wie Venen eine oft sehr Dbetrichtlich geringere
Anzahl von Theilstrichen als die erste. Diese primére
starke Dilatation, gleich gefolgt von einer primiren oft
betriichtlichen Contraction, ist eine constante Krscheinung.
Nur bei einzelnen Septemberthicren blichb die Contraction aus,
doch war dafiir die primire Dilatation nicht so betrichtlich.
Nachher hatte das Gefissverhalten kein typisches Gepriige:
bald erweiterten sich Arterien und Venen ganz allmihlig
wieder, mit vielfachen Schwankungen der Gefiissbreite um 3—4
Theilstreiche, bis gegen Ende des Versuchs (bei 8—14 stiindiger
Beobachtungsdaner) beinahe diejenige Weite erreicht war,
welche die Gefisse bei der ersten Messung gezcigt hatten, —
bald erweitcrten und verengerten sich die Geflisse so, dass
gegen Ende die Anfangsbreite noch lange nicht erreicht war,
Acusserst selten und nur ausnahmsweise iiberstieg gegen Ende
des Versuchs der Werth des Gefiisscalibers den anfiinglichen.
Am wenigsten zeigen die Mesenterialgefisse der September-
frosche Schwankungen der Gefisslichtung, am meisten die-
jenigen der Maithiere. Die Ursache liegt in einer Reihe von
wenig bekannten Momenten.

- Inconstant auch verhielt sich die Stromgeschwin-
digkeit. Schon gleich bei der ersten Messung wurden die
weitgehendsten Verschiedenheiten gefunden. Das eine mal ist
bei der starken Gefissdilatation die Stromgeschwindigkeit sehr
gross: die Erkennung der Stromesrichtung ist fast unmdoglich,
in den etwas breitern Capillaren schiesst die homogene, gelblich-
rothe von hellen Plasmasiiumen cingefasste Blutsiule mit ge-
waltiger Geschwindigkeit dahin und lisst den Contour nicht
eines oinzigen rothen Blutkérpers erkennen; nach einer Stunde

!
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bereits ist die Richtung des Stromes in den grossen Gefiissen
deutlich kenntlich, in den Capillaren der Strom auch auffallend
langsamer geworden und so bleibt die Geschwindigkeit des
Blutumlaufes ohne nennenswerthe Schwankungen unveréindert.
In andern hidufigern Fillen ist die Stromgeschwindigkeit bei
der primiren Getiissdilatation gering: man erkennt deutliche
systolische Beschleunigung und diastalische Verlangsamung in
Arterien und Andeutung der Contouren der rothen Blutkorper
in den Veuen und in allen Capillaven. Nach der Contraction
der Gefisse ist die Geschwindigkeit vermechrt, man erkennt
nur nocl die Richtung des Stromes in Arterien und Venen,
oder selbst diese nicht; erst im weitern Verlauf des Versuchs
sinkt die Geschwindigkeit bis zur anfanglich beobachteten Ver-
zogerung oder noch tiefer. Selten wurden auch bei der crsten
Messung diejenigen Stromverhiiltnisse gefunden, wie sie einem
completen Stillstand der Blutbewegung kurz vorausgehen;
gewohnlich stellten sich dann in kirzester Frist wicder be-
friedigende Circulationsverhiiltnisse her, so dass deswegen der
Versuch nicht unterbrochen zu werden brauchte. Auch kommt
es vor, dass gleich nach Beendigung der Befestigung des Ge-
kroses sidmmtliche Capillaren ausnahmslos in volliger Stase
sich priisentiven; indess stellte dic Circulation in denselben
sich in wenigen Minuten so vollkommen wieder her, dass von
der vorausgegangenen so heftigen Circulationsstorung keine
Spur iibrig blieb; nur erfolgte aus den Capillaren spiiter eine
auffallend reichliche Diapedese.

Mit diesen Schilderungen ist die Mannigfaltigkeit der
Circulationsbilder am .entziindeten“Mesenterium nicht erschépft,
sic stellen nur Beispiele fiir dieselben dar, denen man aber
nicht die Beweiskraft dafiir absprechen darf, dass am Mesen-
terium ecine fiir ,Kotztindung® charakteristische Circulations-
storung unmdoglich isolirt werden kann. Im giinstigsten
Fall, wenn der Frosch nicht einen Tropfen Blutes durch die
Priiparation verloren,, wenn die Herstellung des Priiparats
In einigen Minuten unter Beschrinkung der unvermeidlichen
Zerrung des Mesenterium auf das minimalste Mass geschehen
kkonnte, nur dann verhiclt sich die Circulation einigermassen
typisch: Man vermochte die Richtung des Blutstroms in Ar-
terien und Venen deutlich zu unterscheiden, in ersteren war
vielleicht die systolische Acceleration ganz leicht angedeutet,
und so verhielten sich die Verhiltnisse ganz unveriindert durch
dic ganze Beobachtungsdauer hindurch.

Verantwortlich fiir alle die Verschiedenheiten im Ver-
halten der Gefisslichtung und der Stromgeschwindigkeit sind
ausser der Zerrung des Mesenterium noch die Darmcontractionen
(diese jedoch meist nur zu Beginn des Versuchs), die kolossale
Hyperaemie der Baucheingeweide, die Herabsetzung der Herz-
energic durch Curare und Reizung der sensiblen Nerven, die
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Stasenbildungen in der Darmwand (v. Recklinghausen!).
Die michtige Hyperaemie der Baucheingeweide erklirt es auch,
warum am ,entziindeten® Froschmesenterium die Schnelligkeit
des Blutstroms umgekehrt proportional der Gefiissweite ist.
Die Geschwindigkeit desselben wiichst nicht mit der Dilatation
der Blutbahn trotz der Abnahme localer Widerstiinde, sondern
das grosse weite Strombett macht sofort seine verlangsamende
Wirkung auf den Strom geltend ; und andererseits bewirkt eine
Verengerung der Gefiisse am Mesenterium  regelmiissig  eine
Beschleunigung des Stromes in ihnen, vorausgesetst, dass die
Contraction der Venen keine cxcessiven Grade erreicht,

Das vielfach wechselnde Verhalten der Gefisslichtung und
der Stromgeschwindigkeit hat aber den Vortheil, dass die Be-
dingungen der Randstellung der Leukocyten vortrefflich stu-
dirt werden konnten, ohne Anwendung kiinstlicher Hilfsmittel.
Seit den Untersnchungen von Thoma weiss man, dass die
Randstellung der farblosen Blutkorper gegliedert werden muss
in ein Erscheinen derselben in der tarblosen Plasmaschieht des
Stroms und in ein Haftenbleiben dersclben an der Gefissinnen-
wand: ersteres ist die Folge einer Stromverlangsamung, lotz-
teres dic Folge activer Vorgiinge im Protoplasma der Leuko-
cyten, welche ihre Adhaesion an der Gefissinnenhaut crmiog-
licht. Ich habe diese beiden Momente immer streng im Auge
behalten und kann aus eigner Anschauung und Erfahrung das
Folgende aussagen: das Erscheinen der Leukocyten in der plas-
matischen Raundzone der grossen Venen ist immer an cinen
gewissen Grad der Stromverlangsamung gebunden, es erfolgt
nur dann erst, wenn digjenigen Stromverhiltnisse vorlie-
gen, bei denen dic Stromesrichtung in Arterien und Venen
ganz deutlich zu erkennen ist; unter diesen Umstiinden ist die
farblose Randschicht des Vencnstroms bereits erfiillt von Leu-
koeyten, und das verschwindet ecrst dann wieder, wenn der
Venenstrom ungemein trige geworden ist, so dass ecine sc-
cundenlange Zeit vergeht, che ein rothes Blutkdrperehen in
der Vene das Gesichtsfeld Objectiv. D passirt; dann ist der
Plagmasaum verschwunden, dann sind eben dic Leukoceyten
durch dic rothen Blutksérper von der Wand abgedriingt. Das
Erscheinen der Leukoeyten an der Gefiissinnenwand hort also
bei ciner Stromverlangsamung auf, welche vom Stillstand der
Circulation nicht allzuweit entfernt ist.

Andere Verhiiltnisse liegen in dieser Bezichung in den
Arterien vor. Iis erscheinen die Leukocyten im farblosen
Randsaum des artericllen Stroms dann, wenn diec systolische
Acceleration und diastolische Verlangsamung schr  deutlich
sind ; aber auch hier nur withrend des diastolischen Ausflicssens

——

1) Handbuch der allgemeinen Pathologie des Kreislaufes und der Ernith-
rung, J883 8. 215.
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der Welle, da die systolische Beschleunigung des Stroms die
Leukocyten wieder in den Axenstrom hineinreisst. Welche
Stromverlangsamung in den Arterien néthig ist, um das Er-
scheinen der farblosen Zellen im farblosen Saum zu verhin-
dern, konnte nicht coustatirt werden.

Fiir das Haftenbleiben der Leukocyten an der Venen-
innenwand ist die Activitit derselben unerlisslich, denn nur
der functionirende Leukocyt vermag der Imnenhaut zu adhae-
riren (Thoma). Folgende Beobachtungen sprechen aber auch
dafiir, dass fiir das Haftenbleiben der Leukocyten dic Be-
schaffenheit der Gefissinnenwand keineswegs gleichgiltig ist.
In Venen, welche sich in ungeniigender Weise erweitert haben,
haften die der Innenwand entlang rollenden Leukocyten so
gut wie gar nicht an'). Dieser Satz hat jedoch nur Giltigkeit
fiir die ersten Stadien der ,Entziindung, wenn man so sagen
darf; ist die ,Entsiindung® weiter vorgeschritten, hat aus der
betreffenden Vene bereits Auswanderung stattgefunden zu
einer Zeit, wo sie dilatirt war, so haften dic Leukoeyten auch
in ihr, wenn sie sich dann contrahirt.

Aber auch trotz bestehender Dilatation bleiben die Leu-
kocyten an der Veneninnenwand nicht haften; der ganzen
Wandung entlang rollen ganze Schaaren von farblosen Blut-
korpern, allein sie kommen kaum auf eine Secunde lang zur
Ruhe und werden sofort wieder weggeschwemmt; das dauert
4 Stunden und mehr, und dann erst bemerkt man, wie die
Leukocyten allmihlig mehr und mehr auf immer Lingere Zeit
adhacriren Dbis sie sich dauernd festgesetzt haben. Die ganze
lange Zeit hindurch hat sich am Blutstrom absolut nichts ge-
andert, und ist natiirlicher Weise kein einziger Leukocyt emi-
grirt. Diese Beobachtungen dringen zur Annahme, dass die
activen Eigenschaften der Leukocyten allein sie nicht zur Ad-
haesion an normale Gefidsswiinde befihigen, dass vielmehr eine
dauernde echte Randstellung nur dann erfolgen kann, wenn
durch irgend welche Veriinderungen der Intima die Adhaesion
zwischen ihr und Leukocyt gesteigert ist. Ob man sich diese
Verinderung als Alteration der Gefisswand im Sinne Cohn-
heim’s vorzustellen hat oder so, dass die stundenlang in Schaaren
voriiberrollenden farblosen Zellen selbst die Intima chemisch
verindern im Sinne von Binz, um sich auf diese Weise
selbst den Boden fiir ihre kiinftige Niederlassung vorzubereiten,
bleibt unentschieden.

Dasselbe gilt mutatis mutandis auch fiir die Capillaren,
was eben fiir die Venen geschildert wurde, es gilt aber auch
nicht minder fiir die Arterien. Man sieht, wie bereits erwihnt,

1)y Saviotti (Le. S.11) erklart S, 618 ,die allgemeine Verlangsamung
der Circulation allein ohne Verinderung in der Lichtung der Gefisse ist zum
Entstehen von ordentlichen Randzonen nicht hinreichend.
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zur Zeit der diastolischen Verlangsamung des Arterienstromes
Leukocyten auch in der farblosen Randschicht des letatern
erscheinen und der Arterieninnenwand entlang rollen, um
aber mit der niichsten anfliessenden systolischen Blutwelle
wicder in den Axenstrom zuriickgerissen zu werden, ein Spiel,
das sich unter giinstigen Umstinden viele Stunden lang wie-
derholt und schliesslich sich der Beobachtung entzieht, weil
die withrend dessen in bellen Haufen aus den Venen und Ca-
pillaren emigrirten farblosen Zellen das Mesenterium tritben
und sich auch um die Arterien so dicht gruppiren, dass eine
weitere Beobachtung der Vorgiinge in ihnen unméglich wird.
Allein man ist trotzdem in vielen Fiillen in der Lage, wenig-
stens das noch constatiren zu konnen, dass nach stundenlangem
Voriiberrollen die Leukocyten auch der Arterienintima leichter
adhaeriren als zu Anfang, dass sogar einzelne farblose Zellen
da und dort dauernd randstindig sind und nicht mehr durch
die systolisch anfliessende Blutwelle weggerissen werden. Was
sich dann spiter unter der dichten Decke der Leukocyten-
haufen noch weiter an den Arterien abspielt, lisst sich nur
vermuthen, wic z. B., dass die Leukocyten endlich nach heissem
Bemiih’'n dauernd haften bleiben, und zwar nicht vereinzelt,
sondern in ganz ebensogrosser Anzahl wie in den grossen Venen.

Ist in den grossen Venen eine dauernde Randstellung zu
Stande gekommen, dann dauert es noch nur wenige Minuten,
bis allerorten Auswanderung der farblosen Blutkorper erfolgt.
Ueber den Auswanderungsprocess selbst, d. h. tiber die dabei
zu, beobachtenden Bilder weiss ich nichts Wesentliches zu sa-
gen, das nicht schon in Wort und Bild dargestellt wire, nur
eine einzig gemachte Beobachtung kann ich hier zu registriren
nicht unterlassen, die einen gewissen, grossen Werth besitzt :

Eine mittelgrosse Rana temporaria des August von 42
gramm Gewicht, welche ca. 10 Tage in der Gefangenschaft zu-
gebracht hatte, war um 10 Uhr morgens in der beschriebenen
Weise narcotisirt und priiparirt worden. Bei der ersten
microscopischen Untersuchung des Mesenterium erwies es sich,
dass in Arterien und Venen der Blutstrom vortrefflich circu-
lirte, in den allermeisten Capillaren jedoch die Blutsiule in
vollkommne Stase gerathen war, die sich nicht, wie sonst in
dergleichen Fillen mehr 16ste. Einige Injectionen von einer
Losung Chinidinum sulfuricam 0.1:10,0 '/, proc. Kochsalz-
losung in den Riickenlymphsack des Versuchsthiers — es er-
hielt im Verlauf dreier Stunden 1 eg Chinidinum sulf. — brachte
die nur triige Circulation in den iibrigen Capillaren auch zum
Stillstand, so dass im ganzen ausgebreiteten Mesenterialab-
schnitt nicht eine einzige Capillare gefunden werden konnte,
in der man, der completen Stase wegen, auch nur den Con-
tour eines einzigen rothen Blutkérpers hitte wahrnehmen kon-
nen; auch in denjenigen Capillaren, welche dicht den grossen



Gefigsen entlang laufen und deswegen mitunter schwer sicht-
bar sind, war jede Blutbewegung ausgeschlossen. Gleichzeitig
hatte das Mittel die Stromgeschwindigkeit so herabgesetzt,
dass in den Arterien deutliche systolische Beschleunigung und
diastolische Verlangsamung constatirt wurde, in Venen der
Strom so langsam war, dass man die Contouren der rothen
Blutkorper in ihnen ziemlich deutlich unterscheiden kounte.
Trotz der mangelnden Circulation in den Capillaren wurde die
Beobachtung fortgesetzt. Die Circulation blieb 9 Stunden un-
gedndert dieselbe und gewihrte die Gelegenheit, das oben be-
schriecbene Spiel der Randstellung tarbloser Blutkérper in den
Arterien zur (Feniige zu verfolgen. Withrend die Randstellung
in den grossen Venen sehr bald eingetreten war und auch die
Auswanderung bald einsetzte, blieben die Verhiltnisse in den
Arterien durch 5 Stunden ziemlich unverviindert, nur machte
sich dann ein auffallend langes Haftenbleiben der ILeukocyten
an der Arterieninnenwand bemerkbar, so dass der grosste
Theil derselben durch die systolisch anfliessende Blutwelle
nicht mehr weggerissen wurde ; da dicses namentlich an einer
ganz isolirt verlaufenden Arterie, in deren Nachbarschaft nur
wenige den Venen entstammende Leukoecyten constatirt wer-
den konnten, aufs deutlichste zu beobachten war, so wurde
dieses Gefiss aufmerksam im Auge behalten: es handelte sich
um cine der grossten Arterien, welche kurz vor dem Darm
sich gablig theilte; vor der Chinidininjection betrug ihre Weite,
vor der Theilungsstelle gemessen, 17 Theilstriche, nach der-
selben 22, ohne spiter Schwankungen ihres Calibers erkennen
zu lassen. ITocomotionen waren an ihr nicht zu erkennen.
Um 7 Uhr konnte bereits am Stamm der Arterie in der Nihe
ihrer Theilungsstelle deutlich erkannt werden, wie ein farb-
loses Blutkirperchen zuniichst mit einem Fortsatz an der
Aussenfliche der Arterie erschien und im Verlauf einer hal-
ben Stunde sich vollig nach aussen durcharbeitete. Diesem
folgten bald an mehreren Stellen zugleich noch andere, auch
an den beiden durch gablige Theilung hervorgegangenen Wur-
zelgefiissen, und das so schuell, dass nach zweien Stunden die
ganze Staminarterie und ihre beiden Zweige allseitic der gan-
zen liinge nach von einer fast ununterbrochenen Reihe dicht
aneinandergedringter ausgewanderter Leukocyten besetst war;
an manchen Stellen war die Reihe gedoppelt und gewihrte
die palissadenartige Anordnung der mit ihren Fortsiitzen von
der Arteric abstrebenden Leukocyten einen ganz eigenartigen
Anblick, Verschiedene focale Einstellung der Arterie zeigte,
dass dieselbe itberall dicht von Leukocyten umgeben war. An
den iibrigen Arterien waren durchaus idhnliche Verhiiltnisse,
nur nicht mit solcher Deutlichkeit, zu sehen. T.eider konnte
aus dussern Griinden die Beobachtung nicht linger fortgesetzt
werden. In den Capillaren hatte sich — um es noch beson-
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ders zu betonen — eine Stromung nirgends wiederhergestellt,
und war wihrend der ganzen Beobachtungszeit keine Aus-
wanderung aus ihnen zu bemerken. Die Emigration aus den
Venen war unterdess ganz so wie in den iibrigen Versuchen
abgelaufen, die Diapedese aus den stasirten Capillaren hatte
ebenfalls Fortschritte gemacht.

Ueber die farblosen Blutzellen der Frosche ist noch fol-
gendes zu sagen: Ks sind deren bekanntlich 5 Hauptarten im
Frosehblut zu finden, die grossen hellgranulirten, die grossen
dunkelgranulirten, die kleinen hell- und dunkelgekornten und
endlich die sog. ,Spindeln“. Mit Ausnahme der letztern zeicen
alle Formen améboide Bewegungen, die intensivsten die gros:,eu
farblosen Zellen, von denen wieder die hellgranulirten ent-
schieden lebhafter sind als die dunklen, und von letztern auch
durch die Art der Fortsatzbildung zu unterscheiden sind: die
Fortsiitze der hellgektrnten Zellen sind lang und spitzzulaufend
die der dunkelgranulirten kurz, stumpf und anfangs ganz hell ;
erst nachher wenn die dunklen Kérner in den Fortsatz hin.
eingestromt sind, wird letzterer ebenfalls dunkler. Bei der
Auswanderung entwickeln manche dunkle Zellen iiberhaupt
keine Fortsitze, werden also einfach wie die rothen durch den
Blutdruck durchgepresst, mitunter im Verlauf weniger Se-
cunden. Die hellgekérnten, welche immer zu den ersten Emi-
granten gehoren, lassen immer die deutlichsten Eigenbewegun-
gen erkennen, durchwandern manchmal grosse Strecken im
Innern der Capillaren, mit Vorliebe in der dem Blut-
strom eutgegengesetaten Richtung und vermégen sogar um
eine Ecke einer Theilungstelle zu biegen. Zur Emigration
gelangen nur die grossen farblosen Zellen, niemals die kleinen,
obwohl sie sich oft in grosser Zahl der Gefissinnenwand anlegen.

Eigenthiimliche Gebilde reprisentirt dagegen die fiinfte
Art von farblosen Zellen, die Spindeln. Sie sind zuerst von
V. Recklinghausen') beschrieben worden. A. Schkla-
rewsky?) unterscheidet fein-, grobkiérnige und homogrene
Spindeln. Golubew?) hat die Spindelzellen von MittebFe-
bruar bis Mitte Miirz constant im Blut frisch gefangener Winter-
frosche gefunden, bisweilen in so grosser Menge, dass sie den
entschieden priivalirenden Bestandtheil der farblosen Elemente
darstellten. Vor dieser Zeit war das Blut arm an Spindeln.
Zahn') und Ranvier®) hielten diese Korperchen fiir Ge-
fissendothelien. Bizozerro®) sieht in ihnen die Blutplittchen
B I) Ueber die Erzeugung von rothen Blutkorpern. Archiv fiir microsc. Anat.
4, II, 1866 S. 138.

2) Beitrige zur Histogenese des Blutes. Centralblatt far die med. Wissen-
Schaften. Nr. 55, 1867.

3) Wiener academ. Sitzungsber. Bd. 57 Abth, II pag. 567, 1868.

4) Virchow’s Archiv Bd. 62, 1875,

5) Traité technique d’histologie pag. 192.

6) Ueber einen neuen Formbestandtheil des Blutes. Virchow’s Archiv Bd. 90.
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des Frosches. Genaueres iiber diese Spindeln findet sich ferner
noch bei Stricker'), Eberth und Schimmelbusch?)
und Lowit?).

Im Blut der April-, Mai- und Junifrésche habe ich diese
Spindeln nicht gesehen, bei Julifréschen nur ein einziges Mal
an einem in den letzten Tagen des Monats gefangenen Thiere
bemerkt. Im August dagegen waren diese Spindeln so reich-
lich im Blut der Frosche vorhanden, dass bei einzelnen Exem-
plaren auf 1 weisses Blutkorperchen etwa 3—4 Spindeln kamen,
wobei die runden Leukocyten an Zahl sicher vermindert waren.
Im September nahm die Anzahl der Spindeln wieder ab, 1m
October waren sie nur sehr vereinzelt zu finden. Diese Zellen
sind ganz farblos und typisch geformt. Je mach der Lage, in
der sie sich dem Auge priisentiren, erscheinen sie verschieden
gestaltet: von der Seite betrachtet haben sie die Form lang
ausgezogner spitz zulaufender Spindeln, von der Fliche aus
gesehen erscheinen sie lingsoval, von der Spitze aus wie kurze
gedrungene Spindeln; die grossten sind so lang wie die rothen
Blutkorper, dic kleinsten so_lang wie der Durchmesser einer
grossen weissen Zelle. Thre Breite betrigt ctwa !/, ihrer Liinge.
Die grossern der eliptischen Zellen sind wasserhell, daher
leicht zu iiberschen, die meisten jedoeh zeigen feine Granuli-
rung, wobei die Granula Neigung haben, sich im Centrum der
Zelle zu einigen Lingsreihen zu ordnen und so an dem cen-
tralen Theil der Zelle eine leichte Lingsstreifung hervorrufen.
Rin Kern ist an denselben nicht zu sehen, was namentlich
fiir die wasserbellen betont werden muss. Sie sind ebenso
elastisch wic die rothen Blutkorper, haben Neigung an ein-
anderzukleben, haften jedoch der Gefisswand nicht an; auch
zeigen sie mitunter ihnliche passive Gestaltverinderungen wie
die rothen Zellen, namentlich falzt sich das eine Ende leicht
zu.einem Haken ein. Mit den weissen runden Zellen haben
sic die Bigenschaft gemein, dass sie specifisch leichter sind
als die rothen Blutkorper. Sie zeigen keine Spur von amiboi-
den Bewegungen, haften der Gefasswand nur sehr ausnahms-
weise dauernd an, dann immer mit der Spitze, und wandern
nie aus. Wegen ihres geringen specifischen Gewichts (sie
scheinen noch lcichter zu sein als die runden Leukocyten)
halten sie sich wie die runden bei der nothigen Stromverlang-
samung immer in der farblosen Randzone auf, gleiten aber
nie mit der Liingsseite der Gefiissinnenwand entlang, sondern
iiberschlagen sich. Kine hochgradige Stromverlangsamung oder
Wirbelbewegung des Blutes ist nicht nothwendig, um die Spin-
deln aus dem Axenstrom heraustreten zu lassen, worauf den

1) Wiener acad. Sitzungsber. Bd. 76 Abth, Il pag. 10.

9) Fortschritte der Medicin 1886 Nr. 18 und Virchow’s Arehiv Bd. 108.

3) Wiener acad. Sitzungsber, Bd. 88 Abth, III und Archiv fiir experi®
Pharmakologie und Pathologie, Bd. 24 8, 192,

b1

Apgaben von Eberth und Schimmelbusch gegeniiber
aufmerksam gemacht werden soll. 7
In cinem Bluttropfen auf dem Objectglas sind die Spin-
deln nur sehr vercinzelt anzutreffen, auch wenn das cirenli-
rende Blut reich an ihnen ist, da diese Zellen eben schr leicht
ausserhalb des Korpers zerfallen (Eberth und Schimmel-
busch). Ihr Contour wird dabei zackig, so dass amoboide
Bewegungen vorgetiuscht werden konnen. Einen Ucbergang
dieser ovalen Zcllen in runde, wie Lié wit ihn beobachtet hat,
habe ich nur selten aber deutlich auch gesehen. — ’
An dieser Stelle endlich sollen die Ursachen kurz er-
wihnt werden, warum die Auswaunderung sich in quantitativer
Hinsicht bei verschiedenen Thieren so verschieden verhilt.
Im Allgemeinen tritt bei Junifroschen die Emigration unge-
mein rasch ein, oft nach wenigen Minuten, und geht so rasch
unc} reichlich von Statten, dass nach ca. 10 Stunden das Mesen-
terium von ciner dicken Leukocytenschicht bedeckt ist. Bei
den Julifroschen tritt sic etwas spiter ein und erfolgt iiber-
liaupt (ceteris paribus) weniger massenhaft, bei August- und
Septemberthieren namentlich vergehen oft 6 und mehr Stunden
ehe die Auswanderung beginnt. Die Ursachen dafiir licgen
in folgenden Momenten. s
1) Vascularisation des Mesenterium. Bei den Winterschlaf
haltenden fl‘hwren, sowic bei denen, welche einige Wochen
hungernd in der Gefangenschaft zugebracht haben, ist das Me-
sonterium weit weniger reichlich durch Capillaren vascularisirt
als bei frisch eingefangenen Sommerexemplaren; dic Capillaren
bei jenen sind auch viel enger als bei diesen und enthalten
weniger Blut.  Dieser Umstand vermag die Differenzen in der
quantitativen Auswanderung zwischen Sommerthieren und
W_mterfr(jschen zu erkliren, verbreitet aber auf dic Verschieden-
heiten der quantitativen Emigration unter den frisch gefange-
nen Sommerfroschen selbst kein Licht. Nicht unwichtio ist
2)die Anzahlderauswanderungsfihigen Leu-
kocyten im Blut. Soweit es sich ohne angestellte Zi;hlvcrsuche
beurtheilen ldsst, miissen geradezu cnorme Untersehiede in
dieser Beziehung bei den einzelnen Individuen von R. tempo-
raria obwalten. Zu dieser Annabme zwinot der U.mst»alr)ld
dass bei gleicher Stromverlangsamung und gleicher Dilatation
der Venen bei eincm Versuchsthier die Gefiissinnenwand von
(11gllt anemandergedy&ingten Leeukocyten ganz besiit ist, wihrend
beim andern nur eine spirliche Menge farbloser Zellen unter
den gleichen Umstiinden in der plasmatischen Randzone er-
scheint. Freilich gleichen sich diese Differenzen mit der Zeit
?L}ls. In dieser Hinsicht kann angegeben werden, dass die
Frosche des August und September entschieden weniger Leu-
k\Ocytc'n besitzen als die des Juni und Juli. Ob auch die
Lnergle der Eigenbewegungen der farblosen Zellen bei den

4*
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einzelnen Individuen Schwankungen unterworfen ist, kann
kaum unterschieden werden.

3) Die Geschwindigkeit des Blutstroms und die Leistung
des Herzens spielen bekanntlich eine der Hauptrollen bei der
Randstellung farbloser Zellen und der Auswanderung und vermo-
gen die Emigration zu verhindern oder zu unterbrechen (Thoma).
Namentlich bei den Versuchsthieren des September und Octo-
ber vergehen selbst bei ungeschickter Herstellung des Priparats
manchmal 6—7 Stunden ehe die Stromgeschwindigkeit diejenige
Verlangsamung erfiihrt, welche erst Randstellung der Leuko-
eyten ermoglicht und einleitet.

4) Endlich ist die Widerstandsfithigkeit der Gefisse gegen
kraukmachende Einfliisse als eine wichtige Ursache zu be-
zeichnen, welche die Auswanderung so sehr zu beeinflussen im
Stande ist. Wie erwihnt, kommen sehr hiufig Félle vor —
und das meist im August und September — wo trotz reich-
licher Anzahl von Leukocyten im Blut, trotz Venenerweite-
rung und geringer Stromgeschwindigkeit selbst im Verlauf
mehrerer Stunden keine Auswanderung erfolgt oder eine un-
verhiltnissmissig geringe. Es erklirt sich das zum Theil
darans, dass an den besagten Versuchsthieren die der Venen-
wand entlang rollenden farblosen Zellen nicht dauernd haften
wollen, obgleich sie sehr energische active Locomotionen unter
giinstigen Umstiinden (in Capillaren) ausfithren. Nimmt man
an, dass die ,entziindliche Alteration“ der Gefisswand das
Haftenbleiben der Leukocyten an der Gefissinnenhaut sehr
begiinstigt — wenn nicht gar erst ermoglicht — so ist dieses
spiate Eintreten einer dauernden, echten Randstellung und da-
her die verspitete Auswanderung der I.eukocyten bei den
Spitsommerthieren zu erkliren aus dem durch die Wider-
standsfihigkeit der Gefisse bedingten spiten Eintreten der
Alteration. Warum aber, auch bei Erweiterung der Venen, bei
Verlangsamung des Stroms in ihnen, bei Gegenwart der Alte-
ration der Gefisswinde und einer reichlichen echten Rand-
stellung, die Auswanderung dennoch weniger reichlich ist bei
den Spitsommerthieren als ceteris paribus bei denen des Juni
und Juli lisst sich schwer erkliren. —Was fiir die Venen ge-
sagt, gilt auch im Ganzen fiir Capillaren.

Vermag nun schon jedes einzelne dieser vier Momente
fiir sich die Emigration zu beeinflussen, so konnen es Combi-
nationen erst recht. Combiniren sich nun diese Momente in
einer der Auswanderung ungiinstiven Weise, wie das that-
siichlich bei Spiit- und vereinzelt auch bei Frithsommerfroschen
der Fall ist, so ist es selbstverstindlich, dass selbst durch 24
Stunden hindurch eine nur ganz minimale Auswanderung zu
beobachten ist und man leicht bel einiger Unachtsamkeit in
die Lage sich versetzt schen kann, an der Thatsichlichkeit der
Auswanderung itberhaupt zweifeln zu miissen, — ebenso wie
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man_ andrerseits bei Verkettung der Umstiinde in fiir die Emi-
gration giinstigem Sinne nach 8—10 Stunden bereits das Ge-
krgse durch eine dicke Leukocytenschicht villig getriibt findet
was bei den weitmeisten Versuchsthieren des Monat Juni in
der That zu constatiren war.

Alle diese im Verlauf der Schilderung aut den vorigen
Blattern markirten Momente sind von solcher Wichtiokeit
dass sie auch nicht fiir einen einzigen Augenblick ausser Acht
gelassen werden diirfen bei der Beurtheilung, ob ein pharma-
kologisches Agens im Allgemeinen emigrationshemmend wirkt
und wora}uf_dlese Hemmung im Besondern zuriickzufithren ist.
Vgrnathzis_mgt man das hier Gesagte, so kommt man z. B.
leicht in dic Lage, constatiren zu miissen, dass in einer oe-
wissen Anzahl von Versuchen das betreffende Mittel soviel
mal emigrationshemmend gewirkt hat und soviel mal ganz
ohne Einfluss auf den Auswanderungsprocess geblieben ist
wo gleichwohl das Mittel vollig indifferent dem Emigrations.
process sich verhielt. Selbst angestellte Controllversuche wiirden
nichts in solchem Fall beweisen. Kin Beispiel: 2 gleich grosse
und gleich schwere miinnliche Frosche werden in gleicher
Weise priiparirt; Versuchsthier A erhiilt eine pharmakofogische
Substanz injicirt, das Controllthier B nicht. Ein Blick ins
Mlcroscop lehrt, dass die Circulation bei beiden oleich gut vor
sich geht. Nach mehreren Stunden zeigt die Untersuchung
beider Mgsen_tcrwn, dass die Circulationsverhiltnisse unvel?-
dndert bei beiden geblieben sind, dass aber beim Controllthier
B die Auswanderung massenhaft sich vollzogen hat, indess
das Gekrose bei A vollig klar und fast frei von Leukocyten
1st. Hieraus schliessen zu wollen, dass das pharmakologische
Agens die Emigration bei A verhindert habe, wire unrichtig ;
weil die fiir die quantitative Emigration massgebenden Details
ganz ignorirt wurden, hatte man iibersehen, dass beim Con-
trollthier B fir die Auswanderung giinstige, beim andern up-
giinstige Momente obgewaltet haben. Und umgekehrt: wenn
im genannten Versuch zufillig A als Controllthier benutzt
worden wire, so hiitte es sich ergeben, dass beim Controllthie;r
die Auswanderung geringer war resp. ganz fehlte, im Gegen-
satz zu B, welches das pharmakologische Agens injicirt erhalten
h‘atte. In diesem Fall zu behaupten — es ist das einmal wirk-
lich geschehen — die betreffende Substanz hiitte die Emigration
gesteigert, wire ebenfalls einfach ein Fehler.

In Bezug auf die Diapedese der rothen Blutkdrper ob-
Walten nicht minder weit geliende Differenzen.

In gewissen Versuchen gelingt es nur nach lingerm Ab-
Suchen des Mesenterium ein eingeklemmtes rothes Blutkér-
Perchen zu finden, in andern entwickelt sich in den Capillaren

lnnen einer Stunde und noch kiirzerer Zeit eine so reichliche
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Fixation von rothen Zellen an den Innenwiinden der Capillaren,
dass in vielen der letztern firr die Randstellung der farblosen
einfach kein Platz mehr vorhanden.

Die Fixation an der Gefisswand erfolgt entweder so, dass
einzelne rothe Blutkorper riumlich von einander getrennt sind,
wobei sie in der bekannten Weise durch ein mehr minder
grosses durch die Gefisswand hinausgeschobenes Kopfchen ver-
ankert sind oder mittelst eines feiren in der Wand steckenden
Fortsatzes haften, — oder es haben 3 und noch viel mehr
rothe Blutkérper ihre Kopfchen so dicht bei einander durch
die Wand gesteckt, dass es den Kindruck macht als ob sie
alle durch ein- und dieselbe Oeffnung hindurchschliipfen wollten.
Oft findet sich unter ihnen dann ein weisses Blutkorperchen,
das aber unvergleichlich rascher seinen Durchtritt vollendet
als seine trigen rothen Nachbarn. Hiufig steckt ein rothes
Blutkérperchen dicht neben einem weissen in der Wand, dann
meist gekreuzt, so dass es den Anschein hat als ob zwei Kor-
perchen neben einander fixirt seien, deren eine Hilfte roth
deren andere farblos ist.

Mitunter kommt es vor, dass eine Stunde nach Vollen-
dung des Priiparats bereits ein massenhafter Austritt rother
Blutzellen stattgefunden hat, wihrend noch kein einziges farb-
loses Element emigrirt ist. Man findet in solchen Fillen ma-
croscopisch manche Capillaren auffallend verbreitert, an andern
punktformige Hiamorrhagien; dann liegen mieroscopisch be-
trachtet folgende Verhiltnisse vor: der Aussenfliche der Ca-
pillaren dicht anliegend haffen von Strecke zu Strecke ganze
nur aus rothen Blutkérpern bestehende Haufen, deren Durch-
messer den Querdiameter der Capillare um das 3—4fache
iibertreffoen und welche aus ca. 13—20 und noch mehr dicht
aneinandergepressten Zellindividuen sich zusammensetzen.
Diese homogenen gelbgriinlichen Haufen sind unreifen Him-
beeren frappant ihnlich und sitzen den Capillaren rechts und
links auf, nur durch kurze Zwischenstrecken von einander ge-
trennt. An andern Haargefissen hat wiederum ein mehr dif-
fuses Austreten von rothen Blutkérpern stattgehabt, so dass
die Capillare zu beiden Seiten eingefasst wird von einem aus
dicht gedringten durchgetretenen Blutkdrpern bestehenden
Saum und ca. 3 mal so breit erscheint als sie in Wirklichkeit
ist. Ein solcher so auffallend reichlicher Durchtritt von
rothen Blutkérpern findet nur — was ausdriicklich bemerkt
werden muss — aus solchen Capillaren statt, in denen der
Blutstrom, ohne jede Verindernng erlitten zu haben, eine so
reissende Geschwindigkeit hat, dass von einer Randstellung
von Leukocyten nieht die Rede sein kann. Solche Fille be-
weisen, dass die Diapedese durchaus micht nur an solchen
Stellen der Gefisswand stattfindet, wo vorher farblose Blut-
zellen emigrirt sind.
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Wie immer die Blutkdrperchen durchgetreten sein moch-
ten, rasch oder langsam, einzeln oder in Gruppen, sie
haben regelmiissig ihre urspriingliche ovale Forin giinzlich
eingebiisst und erlangen sie nie wieder zuriick; draussen
angelangt, ist aus der zicerlichen ovalen Scheibe ein zer-
knittertes, verbogenes, vielfach eingekerbtes Kliimpchen ge-
worden, das nur noch durch seine intensive Firbung seine
Herkunft verrith: die Passage des rothen Blutksrper-
chens durch die Gefisswand hat seine Zellstructur véllig zer-
tritmmert.

Einige Erscheinungen, die sich auf die Randstellung der
rothen Zellen beziehen sind noch zu erwiithnen. Man findet
bisweilen in Capillaren, wo wegen der rapiden Stromgeschwin-
digkeit selten nur ein Leukocyt mit der Innenwand einige
Zeit in Contact bleiben kann, dass plotzlich da und dort ein
rothes Bl,utkiirperchen aus dem Axenstrom hinaus und brisk
an die Wand geworfen wird; die meisten werden fast noch
im selben Moment wieder hinweggerissen, andere aber, die mit
breiterer Basis aufsehlugen, bleiben an derselben Stelle dauernd
kleben und entsenden in Bilde nach aussen einen Knopf
womit dann ihr Durchtritt cbendaselbst garantirt ist. Der
noch innerhalb der Capillare steckende grossere Theil wird
dann oft zwischen Geflisswand und stromender Blutsiule so
zusammengedriickt und ausgezogen, dass seine Breite nur !/,
von der gewdhnlichen betrifft und die Linge cntsprechen(i
vermehrt ist. Ein solcher Modus des Haftenbleibens der rothen
Blutkorper stimmt mit dem der farblosen fasst ganz iiberein.
— Noch ein Kreigniss: dort wo eine Capillare sich theilt,
schlagen jeden Augenblick rothe Biutkérper auf die gegen die
Theilungsstelle gerichtete spitz einspringende Kante auf und
erleiden hier die bekannten zwerchsackformigen Gestaltverin-
derungen: eine Zeit lang schwankt ein solches oft sehr stark
gedehntes rothes Blutkidrperchen nach rechts oder links, bis
die Strémung nach einer Richtung Uebergewicht bekommt
und das Korperchen mit sich fuhrt, und das geschicht, nicht
ohne dass dasselbe eine ganze Strecke lang dicht der Wand
anliegend hinabgleitet, indem es die Wandung mit ganzer
Breitseite beriihrt; hierbei bemerkt man wie das Korperchen
plotzlich mit einem Ruck auf dem Wege innehilt, sich einmal
iberschligt, der Wand mit seinem frither vorangehenden Ende
adhaerirt und fast im selben Moment bereits draussen ein
Kopfchen besitzt. Dieser Modus der Randstellung rother Blut-
korper ist nur an Capillaren mit relativ geringer Stromge-
schwindigkeit zu beobachten und auch dann auffallender Weise
sehr selten.

Mit ganz besonderer Vorlicbe entwickelt sich die rand-
stindige Fixation der rothen Blutkérper in solehen Capillaren,
in denen die Blutsiule, wenn auch nur auf wenige Minuten
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(lllile S}alsle bgergtl;en war, eine Beobachtung von Saviotti')
d 3 vest‘atlgen kann. Es kommt, wie gesagt, mitunter
or, dass beim Ausbreiten des Mesenterium auf dem Object
gﬁ; tﬁle ]?}uit:siiu']eh falst simmtlicher Gekroscapillaren in Sjtacsej
ath.  L.ost sich letztere nun — un i ‘
meisten Fillen in wenigen Minuten ~1§indd£fevsj3ifgltg(ferlli3l(letn
strom seme gewdhnliche Schnelligkeit wieder, so bemerkt ml;u;
mtha.lle% d1g§en Capillaren eine ununterbrochene Reihe von
ggn «én : Iuté:orperp, welche mittelst einer in der Wand stecken-
ek ge cz;{aen.mrt sind und sich an manchen Stellen dachziegel-

) Sehr auffallend ist es, dass die Diapedes 1 'wil
In manchen Versuchen sehr reichlich eiﬂftif&q i‘r:,leanedle‘:'rdlhnt)
gut wie ganz ausbleibt. So giebt auch Zahn {I. c.) an bse(;
%%’l:lell; Ve(;‘_suchen nirgends Diapedese beobachtet zu haben
Diapcedzsse ie Urgachen "dlese.s inconstanten Verhaltens der
D sein mogen, lisst sich ohne Weiteres nicht festste]-
, nur a1uf einen Umstand erlaube ich mir aufmerksam z
machen. s gelingt n#mlich durch die Art und Weise du
?efﬁstlgung'der Darmschlinge auf dem Th om a’ schen Objec(zf
blrs:itg}tlen dl&?. Dlapedese'zu vermehren oder zu vermindern :
Jroite ll)xilsand ubeDr das ObJectgg"las eine lange Darmschlinge und
rartet Dis er Darm .(.lurch Contraction sich in der Richtung
pomer %sa'xe verkiirzt hap', ohne sich dabei in die Bauch-
n & des Versuchsthiers zuriickgezogen zu haben, und fix] t
ie brchhnge erst jetzt durch die Nadeln, so erfolot im La l;
ﬁ:?nz ersv‘urc_h(s1 ddle mmima]si{e Diapedese, mitunter iiberhallllp(z

eine. rd dagegen eine kurze Darmschlinge hervorses

;1:1 (la{rst. gereckt werden muss, ehe sie das O%jectgl‘g:%lerfl%%%?—’
o r;nll;i'sﬁ erfolgt nach der Befestigung an den Korkstﬁzken
kommtc B _steT })xapedese, die man iiberhaupt zu Gesicht be-
fommt. ]3e stirkere qurqu des Mesenterium in der Rich-
seing e h'(frmz.txe scheint in letzterm Fall massgebend zu
seim, erstermr %xale starke Diapedese _sich vollzieht, withrend
Dloibt, ke e&n ad!e nur auf ein minimalstes Mass beschrinkt
Py ne ass' ie Cnculafcmn in den Capillaren in beiden
Laen untern are Unterschiede aufweist. Steht das Mesen-
Mesenterialaxo hingogon, so. 1ot oo wie hofiize horng der
; y 8 nur eine ne 0 :
Blutumlaufes die Folge,. oft volliger Stillstandlgdirsé?:g;l]%t'd%
Ob auch d{c Emigration in gleicher Weise bhee; ¢ﬂ10n.
werden konne blieb unentschieden, fir die Dig ed 611[-1 e,
Jedoch‘ dieser Einfluss der Darmreckung, die ia I;u (fse %Ori\ldlte
senterium riickwirken muss, vielfach e;wieserJl wercd;na“ e

DL e
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C. Versuche mit Chinin.

Die in der beschricbenen Weise priparirten Thiere er-
hielten im Verlaufe des Versuchs von einer 1 procentigen Li-
sung Chininum muriaticum in den Riickenlymphsack mittelst
der Overlach’'schen Spritze injicirt. Als Losungsmittel diente
theils destillirtes Wasser, theils 0,5 proc. Kochsalzlosung. Die
Anzahl der Injectionen und die jedesmalige Dosis wurde je
nach Umstinden nach Gutdiinken bemessen.

Von den angestellten 25 Versuchen seien nur einige hier
angefiithrt, iiber die andern wird dann statistisch berichtet

werden.
Versuch 1, vom 4. VI 92.
Mittelgrosse minnliche R. temporaria von 40,0 Gewicht.
Blutlose Priparation.
Theilstriche.

ki
Arter.!). Venen').

|

’ Puls.

| Zeit.

|

o
8h;23-2'2 98.28.30.26 | 60 [Vascularisation des Mesenterium sehr reichlich.
! Stromesrichtung in Arterien und Venen leicht

[l zu unterscheiden; in den Capillaren der Strom
theils reissend schnell: man sieht nur einen von
X schmalen hellen Siumen eingekanteten gelbgriin-
lichen Streifen dahinziehen, — theils langsamer,
wobei man die Contouren der rothen Blutkirper
leicht oder schwiecriger erkennt. In den grossen
Venen hilt sich der Innenwand entlang eine Un-
zah! Leukocyten auf, von denen die meisten be-
reits dauernd haften. Auch in vielen Capillaren
haften lebhaft sich bewegende farblose Zellen
fost. Binnen wenigen Minuten beginnt dic Aus-
wanderung an allen Ecken und Enden, nament-
lich aus den grossen und kleinen Venen. Nir-
gends rothe Blutkorper fixirt. Injection von
0.003 Chinin. mur. in aq. dest. in den Riicken-
lymphsack.
91! 93.90 27.25.30.22 | 62 |Alles unverindert. Emigration iberall im Gang.
Einklemmung vieler rother Blutkirper, begin-
nende Diapedese.
101! 19.20 27.27.30.25 | 60 ||Alles unverdndert, nur Zunahme der Emigration
und Diapedese. Injection von 0.005 Chinin. mur.
in aq. dest.
94.9298.29.31.25 | 60 Strom in Arterien und Venen unverindert. Rand-
stellung in Venen reichlich, doch haften die Leu-
kocyten schwerer, ebenso auch in den Capilla-

|

ren, woselbst der Strom weniger rasch ist. Die
farblosen Zellen sind unverindert, ihre Bewe-
Auswanderung

| gungen cntschieden schwicher.
; fast gar nicht vermehrt, Diapedese etwas fort-

: geschritten.

1) Die Zahlen der horizontalen Columnen driicken die Lichtung verschiede-
ner Gefisse aus, die der verticalen die Weite derselben Gefisse,



Theilstriche.

i e,

rurparya-
Arterien. Venen.

Zeit.
] Puls.

1

1212424 33.34.35.30 | 58 |Strom in Arterien und Venen etwas langsamer:
| man bemerkt in ersteren die systolische Stro-
' ! mesbeschleunigung, in letzteren eine Andeutung
i der Contouren der rothen Blutkorper: in fast
! alten Capillaren die Contouren der rothen Zellen
‘ sichtbar. Reichliche Randstellung der Leuko-
‘ eyten in den Venen, doch haften dieselben nur
| sehr schwer und nicht dauernd, ebenso in den
‘ Capillaren. Die farblosen Zellen sind der Strue-
i tur nach unveridndert, aber tridge in ihren Be-
i | wegungen, manche vollkommmen rund. Dic Emi-
i gration hat nicht zugenommen, die frither emi-
: grirten kriechen lebhaft. Diapedese nicht ver-
1 mehrt.
11l 24.24 138.34.35.98 . 60 |Stromgeschwindigkeit im Ganzen unverindert,
} I | cbenso die Randstellung; nur einige Capillaren
1
|
i

i weisen Stillstand der Blutbewegung auf. Emi-
| I gration etwas zugenommen, ebenso Diapedese.
|| finjection von 0.002 Chinin. mur.

37.33.35.98 | 60 |Stromgeschwindigkelt in den meisten Arterien un-
; verindert, in ecinigen langsamer. Venen- und
Capillarstrom unverdndert. Randstellung und
Haftungsfihigkeit der Teukocyten vermindert.
Thre Anzahl im Blut anscheinend geringer als
frither. Auswanderung nicht zugenommen. In
den meisten Capillaren mehr rothe eingeklemmt
als weisse randstindig. Die meisten Leukocyten
: bewegungslos. Mesenterium véllig Klar.

31| 99,93 [40.33.35.29 | 56 |[Die systolische Acceleration des Stromes in allen
Arterien deutlicher, in den Venen sind die Con-
touren der rothen Blutkirper noch deutlicher
kenntlich. Die Capillarcirculation unveréndert.
’ Randsteliung in den Venen noch geringer, die
Pl Leukocyten haften fast gar nicht, obgleich, wie
| aus den Capillaren ersichtlich, nicht alle farb-
i[ losen Zellen rund und bewegungslos sind, viel-

2h] 992,93

|

1 mehr einige noch amoboide Bewegungen, aber
| . | sehr schwache, erkennen lassen. Emigration
\ I | nur minimal zugenommen. Einige Nervenfasern
! zeigen spindelformige Anschwellungen und Zer-
l Kkliiftung des Marks. Das Mesenterium klar.
Strom stdrker verlangsamt: in den Arterien die
Acceleration und diastolische Verlangsamung
deutlich, wihrend letzterer die Contouren der rothen Blutkirper sichtbar.
In den sehr dunklen Venen der Strom langsamer, man erkennt die Con-
touren der rothen Blutkorper ziemlich leicht. Méssige Randstellung in den
Venen, die Leukocyten haften noch immer schwer; in den Capillaren, in
denen die Circulation vortrefflich ist, haften die Leukocyten leichter, die
Anzahl der vollig runden und bewegungslosen farblosen Zellen hat sich
vermindert. Die Auswanderung hat nur geringe Fortschritte gemacht, da-
gegen hat die Diapedese eine =0 grosse Vermehrung erfahren, dass manche
Capillaren doppelt so breit erscheinen.

Die Nachbarschaft der grossen Venen fast frei von ausgewanderten
Zellen, so dass die Gefiisscontouren haarscharf sind. Nur da und dort fin-
den sich im Gewebe einige Gruppen ausgewanderter lebhafter Leukocyten,
sonst sind ganze Gesichtsfelder vollig frei von Wanderzellen (Objectiv D),

|
|
411\ 920242 34.36.20 | 52

59

oder beinahe frei (Objectiv A). Macroscopisch ist das Mesenterium voll-
kommen Kklar und unterscheidet sich nur durch dic stdrkere Riothung sei-
ner Darmschlinge von einem vollig normalen. Nirgends auch nur eine
Spur eines membrangsen Belages. Von 4 Uhr bis 8 Uhr Ab. wird die Be-
rieselung unterbrochen und das ganze Priparat unter einer Glasglocke in
feuchter Atmosphire aufbewahrt. Um 8 Uhr ist der Puls 54, die Weite
der Arterien betrigt 18 und 16 Theilstriche, die der Venen — 33.34.26;
obgleich die Messung gelingt, ist das Resultat nicht ganz genau mehr, weil
die grossen Gefisse von dichtgedringten Wanderzellen stark verschleiort
werden. Der Arterienstrom ist noch langsamer als um 4 Uhr: man er-
kennt sowohl withrend der Systole als Diastole dic Contouren der rothen
Blutkorper, ebenso wie auch in den Venen deutlich. Mehrere Capillaren
zeigen stasirte Blutséiulen, in den andern ist die Circulation befriedigend.
Die Randstellung in den Venen ist reichlich, die Leukocyten haften durch-
aus dauernd. Die Emigration hat gegen frither michtig zugenommen, na-
mentlich sind die von den Capillaren gebildeten Maschennetze vollig erfiillt
von emigrirten Zellen. In der Umgebung derjenigen Capillaren, deren Blut-
séiule in Stase gerathen, sind nur wenig Leukocyten vorhanden, dagegen
viele Triimmer von rothen Blutkdrpern. Macroscopisch ist das Mesente-
rium triibe, der Darm geschwellt, dunkelroth.

Die Hemmung der Auswanderung in diesem Versuch ist
augenscheinlich. Nach den Auspicien, welche man um 9 Uhr
Morgens der Auswanderung hatte stellen kénnen, hitte man
das Mesenterium um 4 Uhr bereits véllig getritbt erwarten
miissen, falls kein Chinin dem Thier injicirt worden wiire;
statt dessen war um diese Zeit das Gekrdse noch ginzlich
klar. Dass die Circulationsstérung absolut nichts mit der
Emigrationshemmung in diesem Fall zu schaffen hatte, ersieht
man daraus, dass von 4—8 Uhr die Auswanderung stark zu-
genommen hatte, obgleich noch stirkere Circulationsstérungen
withrend dieser Zeit sich entwickelt hatten. Sicherlich ist die
Emigrationsbehinderung auf die Lihmung resp. Schwichung
der Leukocyten in ihren activen Formveriinderungen zuriick-
zufithren, wahrscheinlich auch auf ihve verminderte Anzahl,
was beides auf die Rechnung der Chininwirkung geschrieben
werden muss. Dass auch die durch Chinin erzeughare Ver-
dichtung der Gefisswinde (Pekelharing, Disselhorst)
dazu beigetragen, lisst sich weder behaupten noch verneinen;
die reichliche Diapedese wiirde vielleicht dagegen sprechen,
die bis 4 Uhr ausgcbliebene Schwellung der Darmschlinge da-
fiir. — Von Nebonwirkungen des Chinins waren zu constati-
ren: Neigung der Arterien zur Erweiterung, betrichtliche Di-
latation der Venen und eine Ilerabsetzung der Pulszahl. Wih-
rend die Wirkung auf Herz und Venen eine dauernde war,
ging der Kinfluss des Mittels auf die farblosen Zellen und die
Arterien gegen Ende des Versuchs ganz zuriick, war also vor-
iibergehend.
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Versuch lI, vom 7. VI 92.

Mittelgrosse, ménnliche R. temp. von 40.0 Gewicht.
Priparation blutlos gelungen.
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Rasche Circulation: die Richtung des Stromes in

Arterien und Venen eben erst kenntlich. In den
Capillaren die Contouren der rothen Blutkérper
angedeutet : es sammeln sich in wenigen Minu-
ten zahlreicho Leukocyten in ihnen an, welche
rasch haften bleiben und sehr lebhaft sind. Auch
in Venen, in welchen die Circulation sofort lang-
samer wird, bildet sich raseh reichliche Rand-
stellung und die farblosen Zellen haften gross-
tentheils leicht. Das Mesenterium sehr reichlich
vascularisirt. Die Auswanderung beginnt nach
15 Minuten. Injection von 0.003 Chininum mu-
riaticum, gelost in Kochsalzzolution.

Richtung des Stromes in Arterien und Venen ganz

leicht zu unterscheiden, Capillarcirculation un-
verdndert. In Venen reichlichste Randstellung
von Leukocyten, welche fast alle dauernd fixirt
sind. In vielen Capillaren mehr rothe als weisse
Zellen fixirt. Emigration iiberall aus Venen und
Capillaren im Gang. Injection von 0,002 Chin.
mur. in den linken Oberschenkellymphsack.

Arterienstrom ein wenig langsamer: man erkennt

eine eben merkliche systolische Beschleunigung;
Venenstrom unverdndert, Randstellung in ihneun
unveriindert, nur haften viele Leukocyten nicht
s0 fest: auch in den kleinen Venen und Capil-
laren werden die farblosen Zellen leichter als
vorher weggerissen, bei einigen fehlen diec amé-
boiden Bewegungen ganz, sind aber sonst in ih-
rer Structur nicht alterirt. Emigration nicht zu-
genommen! Diapedese etwas vermehrt.

Simmtliche Verhiltnisse dieselben, nur hat die

Emigration etwas zugenommen; man sicht aber
an den durchtretenden weniger energische Be-
wegungen als sonst. Injection von 0.006 Chinin.
mur. in den Riickenlymphsack.

Stromgeschwindigkeit verringert: in den Arterien

ganz deutliche systolische Beschleunigung, wih-
rend der diastolischen Stromesverzigerung sind
die Contouren der rothen Blutkirper angedeutet
zu erkennen ; in Venen die Contouren der rothen
Zellen ebenfalls angedeutet, in den Capillaren
leichter zu erkennen. Die Leukocyten in der
Randzone des Vencnstroms haften fast gar nicht,
ebenso die farblosen Zellen in den Capillaren;
sehr viele Leukocyten dunkelgekornter als nor-
mal, rund, ohne Spur améboider Bowegung ; an-
dere farblose Blutkérper sind hell und regungs-
los mit kreisrunden wagserhellen, blischenfor-
migen Vacuolen, welche in manchen Zellen
zu 3—6 Stiick vorhanden, wieder andere sind

.~ Theilstriche.
T m——————
& Arterien. Venen.

3hy20.19.22 25

18.20.20 '27.22 28

hell, vacuolenhaltig, aber trige beweglich. Emi-
gration sehr wenig zugenommen, die jiingst
durchgetretencn kugelrund, ohne Bewegung, in-
dess die alten Emigranten lebhaft dahinkriechen.
Diapedese vermehrt.

jStromverhiltnisse unverdindert bis auf einige Ca-

pillaren, in denen die Blutsiiule steht oder in
Stasis gerathen ist. Die Leukoeyten haften in

[ Venen und Capillaren fast gar nicht mehr, sind
|

alle ohne active Bewegung, die Zahl der vacuo-
lenhaltigen Zellen ist vermchrt; die Anzahl der
farblosen Blutkérper iiberhaupt deutlich vermin-
dert. Keine weitere Emigrationszunahme, dage-
gen Vermehrung der diapedesirten rothen Zellen.

Strom langsamer: in Arterien deutliche systolische

Acceleration und diastolische Verlangsamung,
wihrend ersterer die Contouren der rothen Blut-
korper leicht angedeutet, wihrend letzterer deut-
lich; auch in Venen der Strom triger, ihr Blut
dunkler als das arterielle. Noch in einigen Ca-
pillaren mehr die Blutsdule in Stase. Die farb-
losen Zellen im Randstrom der Venen haften der
Innenwand nicht an, ebenso nicht in den Capil-
laren, oder in letztern nur schwer: in einem
Haargefiss haften viele Leukocytert dicht neben
einander fest, alle haben helle Vacuolen. Die
Emigration hat nur ganz minimal zugenommen
die jiingst durchgetretenen kugelrund, vacuolen-

18.20.20 '28.21.98 | 50

|
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6 26.92.27 | 49

20.18.22

haltig, manche mit trigen Formverinderungen ;
die frither emigrirten Zellen alle sehr activ, aber
ohne Vacuolen. Diapedese vermehrt, namentlich
aus den Capillaren mit Stase.

Alles im Ganzen unverdndert, nur hat die Anzahl
der Leukocyten wieder etwas zugenommen, wo-
bei einige trige Formverinderungen zeigen; die
Zahl der vacuolenhaltigen Zellen vermindert
die weit meisten aber noch rund und regungs-
los. Keine Vermehrung der Emigration, Zu-
nahme der Diapedese, so dass die Anzahl der
diapedesirten rothen Zellen grisser ist als die
Zahl der ecmigrirten Farblosen. Mesenterium
villig klar,

Strom unveréndert. Die Leukocyten in Venen und
Capillaren haftcn sehon besser als vorher, einige
farblose Blutkérper wicder normal beweglich.
Emigration sichtlich zugenommen, doch haben
die emigrirten nur schwache active Formveriin-
derung. Diapedesis nicht vermehrt.

|
|
|
|
|
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Allgemeine Stromverlangsamung : die Arterion zei-
gen diastolizchen Stillstand und Riickfluss der

Blutsiiule, die sich nur hei der systolischen Strombeschleunigung vorwirts

bewegt. In den Venen

das Blut : ehr dunkel, der Strom ungemein trige

und schleichend, die Contouren der rothen Blutkérper ganz deutlich. Die
Capillaren in Stillstand oder Stase, oder es fliesst die Blu!siiule in ihnen

sehr triige. In Venen kei

ne Randstellung von Leukocyten, Lmigration sehr
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wenig, aber entschieden zugenommen, die ausgewanderten recht lebhaft.
Die Diapedese vermehrt. . ) .

Nur die grossen Venen und zum Theil auch die kleinen sind etwas
dichter von Leukocyten umgeben, die so ihre Grenzen zwar verlegen, aber
nicht volliz unsichtbar machen ; die Contouren der meisten Cap@llaren, na-
mentlich derjenigen mit erhaltener Stromung, haarscharf, nur die in néch-
ster Nachbarschaft der Darmschlinge befindlichen von_ Leukocyten zum
Theil verdeckt. Das Mesenterium zwar von lebhaften Leukocyten durch-
setzt, jedoch bloss so, dass einige Gesichtsfelder (Objectiv D) nur sehr spir-
liche Leukocyten aufweisen. Macroscopisch ist das Gokrdse nur an ein-
zelnen Stellen etwas triibe, an andern dagegen klar und spiegelnd. Die
Darmschlinge stark gerothet, aber sehr missig nur geschwollen.

Auch in diesem Versuch, wo ohne Chinininjectionen das
Mesenterium, der anfangs stellbaren Prognose gemiss, um 7
Uhr ctwa hiitte von einer dichten Leukocytenschicht bedeckt
sein miissen, hatte das Chininum muriaticum die Auswande-
rung deutlichst verhindert, und zwar sicher durch Lihmung
der Leukocyten, dem Anschein nach auch durch Verminde-
rung ihrer Anzahl und endlich vielleicht auch durch Hem-
mung resp. Beseitigung der entziindlichen Alteration der Ge-
fisswiande. Auffallend waren in diesem Versuch die beson-
ders dunkel granulirten Leukocyten, sowie digjenigen, welche
die so auffalligen, hellen Vacuolen zeigten. Diese blischen-
ghnlichen Gebilde fanden sich sowohl in hell- und dunkelgra-
nulirten Zellen als auch in den runden, und activ bereits be-
weglichen Leukocyten. _ ]

Von Nebenwirkungen waren zu constatiren: Erweiterung
der Arterien (nicht sehr iberzeugend allerdings) und nament-
lich der Venen, sowie Verlangsamung der Pulsschlige.

Versuch Hl, vom 14. VI 92.

Grosser sehr musculoser Frosch von 65.0 Gewicht.
Praparation nicht ganz blutlos.

Theilstriche.

E Attorien. Venon. £
llh‘ 16.15.16 ‘16.15.20 55 Mesenterium sehr reichlich durch Capillaren vascu-

| larisirt. Die Stromesrichtung in Arterien und
Venen leicht zu erkennen. Lebhafte Capillarcir-

culation. Es entwickelt sich binnen wenigen Mi-

|

} | puten sehr reichliche Randstellung in Venen und

i f Capillaren, die Leukocyten haften leicht und sind

| schr beweglich. Die Emigration beginnt. Injec-
| tion von 0.006 Chininum mur. in aq. dest.

124 91.15.14 |14.11.15 | 55 |Arterieller und vendser Strom unveréndert. In den

| \ Capillaren die Geschwindigkeit geringer : in den

‘ meisten die Contouren der rothen Blutkorper

l kenntlich. Randstellung etwas vermindert, doch

' | haften die farblosen Zellen leicht. Die Emigra-

' tion {iberall im Gang. Nirgends Diapedese.
‘ Injection von 0.005 Chinin. mur..
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In einigen Gefisson die Geschwindigkeit des Blut-
stromes rascher in andern langsamer. Randstel-
lung etwas vermindert, die Leukocyten haften
schwer, namentlich in den Capillaren ; die meisten
farblosen Zellen sind rund, nur wenige zeigen
amo6boide Bewegungen. Emigration wenig zuge-
nommen, die emigrirten Zellen alle lebhaft. Dia-
pedese nirgends zu bemerken.

Strom langsamer : systolische Acceleration in Arte-
rien, in den Venen sind die Contouren der rothen
Blutkorper angedeutet, in den Capillaren meist
leicht zu erkennen. In den Venen ziemlich reich-
liche Randstellung, doch haften die Leukocyten
fast gar nicht, ebenso in den Capillaren. Die
farblosen Zellen sind theils sehr dunkel granu-
lirt, theils hell, alle aber fast ganz bewegungs-
los. Die Emigration gar nicht mehr vermehrt.
Nirgends Diapedese. Injeetion von 0.003 Chinin.
mur.

Strom etwas langsamer: Die systolische Accele-
ration in den Arterien deutlicher, ebenso die
Contouren der rothen Blutkorper in den Venen.
Capillarcirculation unverdndert. Die farblosen
Zellen haften gar nicht, viele zeigen kreisrunde
helle Vocuolen, und sind vollkommen kuglig,
manche auffallend dunkel, fast schwarz. Injec-
tion von 0.002 Chinin. mur.
Die Stromesbeschleunigung ist ganz deutlich in
den Arterien geworden, in der diastolischen Ver-
langsamung die Contouren der rothen Blutkorper
angedeutet. In den Venen sind diesetben deut-
licher ; in einigen Capillaren steht die Blutsiule.
Die Leukocyten haften nicht, die Zahl der va-
cuolenhaltigen Zellen ist nicht vergrossert,
simmtliche Leukocyten regungslos. Die Emi-
gration minimal vermehrt, die eben durchgetre-
tenen sind vollkommen ohne active Formverin-
derungen ; die frither emigrirten kriechen dage-
gen sehr lebhaft — Da und dert cin einge-
klemmtes rothes Blutkorperchen.
Status idem. Emigration fast gar nicht vermehrt.
Diapedese etwas fortgeschritten. Injection von
0.004 Chinin mur.
Strom verlangsamt: wihrend der deutlichen systo-
lischen Beschleunigung sind die Contouren der
rothen Blutkérper angedeutet, wihrend der dia-
stolischen Verlangsamung deutlich zu erkennen.
Venenstrom triger, in mehreren Capillaren stcht
die Blutsdule, oder ist in Stase gerathen. Miis-
sige Randstellung in Veunen, die Lieukoeyten haf-
ten gar nicht: die Zahl der vacuolenhaltigen
sichtlich vergrossert; an keiner weissen Zelle
amoboide Bewegungen. Emigration gar nicht
zugenommen, die frither emigrirten alle sehr leb-
haft. Diapedese vermehrt.
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E Arterien. Venen. £
7120.1410]28.19. 045 S i Mier isch sieht man nur da und
71190.1419 [28.19.29 | 45 iStatus idem. Microscopisch sieht man
‘ |

dort einzelne kleine Gruppen von Leukocyten
im Gewebe, welche theils lebhaft Fortsitze ans-
senden, theils die Zeichen des Zerfalls an sich
tragen. Die Contouren der grossen Gefdisse und
der Capillaren haarscharf. Ganze Gesichtsfelder
(Objectiv D) vollkommen frei von Wanderzellen.
Macroscopisch das Mensenterium klar und glin-
‘ ‘ zend, man erkennt selbst mit blossem Auge die
! ¢ I einzelnen rothen Blutkérper in den engen Capil-
i | laren als glitzernde Punkte. Bis 11 Uhr Abends
i wird das Priparat unter der Glasglocke feucht

| .l _erhalten. . ] ]
110/ 92914 19 20.19.25 - 42 Circulation unregelmissig. In den Arterien dringt
| ! o die Blutsdule nur bei der Systole noch' vor, ste_ht
in der Diastole still oder fluthet zuriick. Der Venenstrom schleicht dahin,
bleibt stehen, fliesst wieder rascher, oder nach riickwirts. Die Capiliar-
blutsiiulen meist in Stase, in wenigen Haargefdssen stromt das Blut sehr
langsam, in einigen aber circulirt es noch vortrefflich. In den Venen nir-
gends Randstellung zu bemerken, in den Capillaren mit guter Circulation
dagegen haften viole Leukocyten, von denen einige in Emigration begriffen
sind. Aus den Venen hat keine Auswanderuvng stattgefunden, weswegen
ihre Contouren haarscharf sind, in ihrer Nachbarschaft finden sich nur
wenige Leukocyten auf der Wanderung begriffen. Die Auswanderung im
Uebrigen etwas vermehrt, doch sind noch immer ganze Gesichtsfelder (Obj. D)
frei von farblosen Zellen. Die meisten farblosen Zellen in den Capillaren leb-
haft, dic vacuolenhaltigen sind verschwunden. Diapedese stark vermehrt.
Macroscopisch ist das Mesenterium vollkommen klar, die Darmschlinge

stark gerothet aber fast nicht geschwellt.

P

1 1 i

Ueber die Emigrationshemmung durch Chinin in diesem
Fall braucht weiter kein Wort verloren zu werden, sie ist zu
deutlich. Auch muss der Activititslihmung der farblosen
Blutkorper die allererste Rolle auch hierbei zuerkannt werden :
eine Abnahme der Leukocytenanzahl im Blut war nicht deut-
lich, wohl aber die Verindernng ihrer Structur, insbesondere
das Auftreten der Vacuolen. Mdoglicherweise wurden auch die
Grefisswinde weniger durchlissig, wofiir wenigstens dic aus-
gebliebene Schwellung der Darmschlinge zu sprechen scheint.

Von Nebenwirkungen konnten Erweiterung der Arterien
(inconstant), namentlich aber Dilatation der Venen und Ver-
langsamung der Herzschlige festgestellt werden. —

Die mitgetheilten Versuchsprotocolle geniigen vollkommen,
um zu iiberzeugen, dass es Wohl gelingt durch Chinininjcctionen
(Chinin. mur.) die Lieukocyten im Blut der Frosche zu verdndern,
resp. zu lihmen und dadurch ihre Auswanderung zu hemmen.
Diesen Versuchen stehen neun andere durchaus dhnliche zur
Scite, dic in keinem wesentlichen Punkt von den angefithrten
abweichen und von deren Mittheilung deswegen Abstand ge-
nommen wird. Es geniige dic Bemerkung, dass auch in die-
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sen 9 Versuchen der durch Chinin allemal erzeugten Cireula-
tionsstérung jeder Binfluss auf die Emigration abgesprochen
werden musste, dass auch in ihnen die Schwellung der Darm-
schlinge fast ganz ausblich und die Emigrationshemmung mit
Sicherheit einzig ant die Lihmung der Leukoeyten i Sinne
von Binz zuriickgetiihrt werden musste. Kine ganz absolute
Yerhinderung der Auswanderung kann freilich niemals crzielt
werden, da ja auch vollig bewegungslose farblose Zellen dic
Gefiisswinde passiren konnen nach Art der rothen Blutksrper.

Die Anzahl der Leukoeyten war in 6 von diesen 9 Ver-
suchen augenscheinlich stark vermindert, in den abrigen dreien
konnte man sich davon nicht mit Sicherheit tberzeugen. Was
die Structurverinderung endlich angeht, so war in allen die-
sen Y Versuchen immer eine Anzahl dunkler, fast schwarzer
Leukoeyter zu finden.

Dic Vacuolen in den Zellen wurden, abgeschen von den
2 mitgetheilten, in noch andern 2 Fillen gesehen.

Beztiglich des Verhaltens der Gefiisse ist zn bemerken,
dass in 3 Fillen die Artericn sich annihernd so verhielten,
wie in Versuch I, T1 und III, in den andern 6 dagegen eine
ausgesprochene Krweiterung erfubren; die Venen dilativten
sich allemal ausnahmslos recht betriichtlich unter dem Rinfluss
des Chinins,

Auch die schidigende Wirkung des Chinins auf den Herz-
muskel (Atropininjectionen besserten die Herzthitigkeit nicht
auf) blieb in keinen cinzigen Fall aus.

Soviel iiber die 12 positiv ausgefallenen, beweciskriftigen
Versuche it Chininum muriat.

Aber auch die 13 negativen Versuche diirfen nicht ver-
schwiegen werden. In 7 von diesen Versuchen vermochten
miissige Chinindosen die Il.eukocyten nicht zu beeinflussen,
erst nach solchen Quantititen traten Veranderungen des Aus-
sehens ein (Dunkelwerden der farblosen Zellen in 7 Fillen,
undeutliche Vacuolen in ihrem Innern in 2 Fillen) und Ver-
lust der activen Bewegungen (in allen Fillen), welche gleich-
zeitig eine, jede Randstellung der Leukocyten unmoglich
machende  Cireulationsstsrung nach sich zogen. In diesen 7
Versuchen war die Hemmung der Auswanderung auch voll-
kommen deutlich, doch lag es auf der Hand, hier ausschliess-
lich die Schidigung des Blutumlaufes dafiir verantwortlich
zu machen.

In den andern 5 dieser negativen Versuche endlich ecr-
frugen die Versuchsthierc scheinbar enorme Dosen ohne Sto-
rung der Uirculation, aber auch ohne Becinflussung der Leu-
koeyten und der Auswanderung, und selbst spiter, wo der
schitdigende Eimnfluss des Chinins auf den Blutkreislauf im
héchsten Grade zu Tage getreten war, zeigten die furblosen
Blutzellen absolut keine Abweichungen von der Norm,

5
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In cinem Versuch gar musste dem Thier eine Dosis von
0.04 (ca. '/,,, von Kérpergewicht) Chinin. mur. in aq. dest.
beigebracht werden, che die ersten Spuren einer Chi-
ninwirkung iiberhaupt kenntlich wurden! (Ab-
nahme der Hersthiitigkeit, Erweiterung der Venen.)

Dic Herzthiitickeit wurde aueh in diesen 13 Versuchen,
mitunter betriichtlich, alterirt, dic Arterien erweiterten sich
(in 6 Versuchen), blieben unbecinflusst (in 5 Fillen) oder con-
trahirten sich missig (in 2 Versuchen), die Venen dilatirten
sich auffallend stark in 9 Versuchen, missig stark in 2 Fiillen,
blieben unbceinflusst in 2 Fillen.

Es fragt sich jetzt, woraut wohl dieses verschiedene Ver-
halten der Versuchsthiere zuriickgefithrt werden kénne, warum
~wohl bei diesem Versuchsthier cine doppelt so grosse Chinin-
dosis injicirt werden muss, um dieselben Wirkungen auf die
Lieukoeyten ete. hervorzurufen als bei jenem, warum bei vielen
die zur Lihmung der farblosen Blutkérper nothwendige Con-
centration des Chinins im Blut leicht hergestellt werden kann
ohne allzu schiidliche Nchenwirkungen auf das Herz und die
Circulation, warum bei vielen dicse Conecentration nur crreicht
werden kann aut Kosten schwerer Alteration des Blutumlaufes.
warum endlich bei manchen selbst dann nicht eine Beein-
flussung der Teukoceyten erzielt werden kann, — davon abge-
sehen, dass es mitunter fast itberhaupt nicht gelingt selbst
durch enorme Dosen eine aligemeine Wirkung des Chinins
auf die curaresirten Thiere zu crziclen.

Es durfte nicht'schwer fallen, Antworten auf dicse Fragen
zu finden. In erster Linie ist dic mangelhafte Resorption des
injicirten { hininsalzes schuld an dem verschiedenen Verhalten
der Versuchsthiere, ein Umstand, der von den bisherigen Unter-
suchern ganz vernachliissigt worden ist. Die Chininlésung
wird ja bei derartigen Versuchen in die Lymphsiicke injicirt.
kann also nur auf Umwegen ins Blut gelangen. Bedenkt
man nun, dass das Curare an sich schon ctwas, die ersten
resorbirten Chininmengen schon ziemlich stark den Blut-
kreislant schidlich beeinflussen, dass namentlich aber die vollige
Bewegungslosigkeit des gelihmten Thicres die Siftecirculation
und darunter den Lymphstrom so sehr beeintrichtigt, dass selbst
Oedeme auftreten (Tereschtsechenko)'), dass endlich das
Gefisssystem des Thieres die injicirte Menge der Flissigkeit
(Chininum mur. 1st schwer 1oslich) gar nicht fassen kann, so
kann es nicht mehr Wunder nehmen, wenn dje Resorption

1) Gr. Pereschtschenko: Haben vasomotorische Lahmungen Aen-
derungen der Durchlissigheit der Gefasswand und Storungen der histologischen
Structur des Blutgefiissendothels zur Folge? Diss. Dorpat 1892, — (Bei curare-
sirten Froschen habe auch ich regelmiissig das Auftreten der Oedeme an den
tiefsten Kirperstellen gesehen, namentlich dann, wenn die Herzaction verlangsamt war. )
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des Chinins eine mangelhafte wird und schlicsslich ganz aus-
bleibt, um so mchr als die Resorption des Chininsalzes an
sich langsamer erfolgt als die anderer Salze. In der That
lisst sich beobachten, dass die ersten injicirten Cubikmilli-
meter der Chininlésung rasch und leicht aus dem Liymphsack
verschwinden, die folgenden aber um so langsamer resorbirt
werden, je rascher sie cinander folgen und je zahlreicher sie
sind.  Bei Injection eines ganzen Cbem der Lisung passirt
es hiufig, dass der Lymphsack noch nach 14 Stunden schwap-
pend voll geblieben ist.

Diesen verschiedenen Resorptionsverhiltnissen muss die
Schuld daran beigemessen werden, dass einem Versuchsthier
eine weit grossere Chinindosis beigebracht werden muss als
dem andern oder dass bei manchen Thieren die Chininwirkung
fast ausbleibt.

Yon grossem Iinfluss ist ferner die Individualitit der
Thiere, worauf Binz') mit Recht Gewicht logt. Nicht alle
Versuchsthiere (selbst frisch eingefangene, anscheinend kriiftige
Sommerexemplare von R. temp.) vertragen eben diejenige
Dosis, welche zur Lihmung der Leukocyten nothwendig ist,
ohne dass gleichzeitig die heftigsten Circulationsstérungen mit
erscheinen.  Ob nicht auch die farblosen Blutkorper selbst
verschicdener Widerstandstihiglkeit dem Chinin gegeniiber sind ?
Mir scheint das in hobem Grade wahrseheinlich.

Nicht zu vernachlissigen ist endlich das Losungsmittel
des Chininum muriat. sclbst.  Von 13 Versuchsthieren, welche
von ciner Lisung von Chinin. mur. in aq. dest. erhalten hatten,
Hess sich nur bei 4 sichere Kmigrationsbeschriinkung durch Liih-
mung der Lieukoeyten erzielen (in 2 Versuchen waren Vacuolen in
letzteren zu bemerken), die andern zeigten meist bei Gegen-
wart der charakteristischen Chininwirkung (in der Hilfte der
Fille freilich mit Ausnahme der auf die Leukocyten) eine
gegeniiber der Norm nicht abweichende Auswanderung oder
keine infolge der heftigen Cirenlationsstérungen. Von 12 Ver-
suchsthieren, welche von einer koehsalzhaltigen ('/,—1/, proc.)
Lisung  des Chininsalzes erhalten hatten, zeigten 8 deutliche
Auswanderungshemmung  ausschliesslich durch Alteration der
Leukocyten (welche in 2 Versuchen Vacuolen hatten), 4 durch
Cireulationsstorungen mit und ohne Vevinderungen der farb-
losen Blutkirper (ersteres in 3, letateres in 1 Fall).

Eine Angabe der minimalen und maximalen Dosis, von
der man ecine Sistirung der Auswanderung bloss durch Liih-
mung der weissen Blutzellen erwarten kann, Lisst sich aus
den angefiihrten Griinden nicht geben und wurde daher ab-
sichtlich unterlassen, um so mehr als die itbliche Methode, sich

1) Archiv fiir experimentelle Pathologie und Pharmakologie, Bd. VII 1877,
5



68

bei der Angabe der Dosis auf das Korpergewicht zu beziehen,
nur approximativen Werth besitzt. Ich habe bei einer
Dosis im Betrage von , vom Korpergewicht von einer
dauernden und deutlichen Emigrationshemmung mich {iber-
zeugen konnen, habe aber auch nach Dosen von '/ = vom
Korpergewicht die Auswanderung prachtvoll sich vollzichen
gsehen. Nur so viel lisst sich mit Bestimmtheit behaupten,
dass an der R. temporaria minimum die Einverleibung der
toxischen Chinindosis erforderlich ist, um giinstigsten Falles (sehr
selten) eine Hemmung der Emigration durch Lihmung der
Leukocyten zu bewirken, dass in den meisten Fillen aber erst
die Application der letalen Dosis die gleiche Wirkung her-
vorbringt. Von den chininisirten Thieren lebte keines linger
als 36 Stunden, die Versuchszeit eingerechnet. Uebrigens
kommt es darauf weniger an, Hauptsache ist eben diec Frage,
ob es gelingt durch Injection von Chininlésung in die Lymph-
sicke lebender Frosche diejenige Concentration des Chinins
im Blut herzustellen, welche zur Lihmung der Leukocyten
nothwendig ist, und welche die Circulation nicht gleichzeitig
derart beeintrichtigt, dass jeder Gedanke an die Moglichkeit
einer Auswanderung am Mesenterium von vorn herein aufge-
geben werden muss. Ist diese Frage zu bejahen und erfolgt
unter diesen Umstinden factisch keine Auswanderung, so ist
bewiesen, dass die amioboiden Bewegungen der ILeukocyten
fiir den Auswanderungsprocess durchaus wesentlich sind. Aunf
Grund nun vorliegender Versuchsresultate lisst sich sagen,
dass ungeachtet der entgegengesetzten Anga-
benesdennochgeclingt,dienothwendige Chinin-
concentration im Blut bei R.temp. zu erzeugen
unddie obige Frage in entschicden bejahendem
Sinne zu beantworten,

Hier muss noch auf die Ansicht Pekelharing's und
Disselhorst’s eingegangen werden, welche die auswande-
rungshemmende Wirkung des Chinins in einer verminderten
Permeabilitit der Gefiisse erkennen; indem diese Verdichtung
der Gefisswinde die Filtrationserscheinungen hemmt oder
vermindert, hemmt oder vermindert sie auch den Durchtritt
der farblosen Blutkérper als einen rein mechanischen Filtra-
tionsvorgang. Indessen kann durch die FEinfithrung dieses
neuen Momentes in die Discussion die Beweiskraft des Chinins
fiir die Auswanderung im Sinne von Binz u. A. garnicht
wesentlich geschmiilert werden. Ilis kann nimlich der Um-
stand, dass das Chinin die Durchldssigkeit der Gefisse ver-
mindert mit gleichem Recht zu Gunsten der Ansicht iiber
FEmigration, wie der iiber Extravasation der farblosen Blut-
korper verwerthet werden, denn chenso wic die verdichtete
Gefitssswand der Filtration Hindernisse in den Weg stellt,
thut sic es auch der activen Auswandernug der Leukocyten,
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weil doch dic Wanderung der letsteren immer an eine gewisse
Breite der Gewebsspalten und -liicken gebunden ist. Uebrigens
steht ja moch der unanfechtbare Beweis fiir die angenommene
Chininwirkung auf dic Durchlissigkeit der Gefisse aus. In
meinen Auswanderungsversuchen spricht die oft ausgeblicbene
Schwellung  der entzitndeten Darmschlinge demDAnschein
nach thatsichlich fiir die verminderte Permeabilitiit der Blut-
gefisse, wenn aber diese wirklich ecinen Einfluss auf den
Durchtritt der weissen Blutkorper gehabt hiitte, so wiire es
unverstindlich, warum nicht auch der Durchtritt der gefiirbten
Blutkérper dem gleichen Einfluss unterlag, und dass die Dia-
pedese durch das” Chinin nicht im mindesten in ihrem Ver-
Iauf alterirt wurde, das haben alle Chininversuche ganz iiber-
cinstimmend ergeben. Es bleibt somit vorliutig als sicherge-
stellt, dass die Kmigrationshemmung in vielen Fillen durch
Chininum muriat. nur dadurch zu Stande kommt, dass die
farblosen Blutkérper, infolge der Lihmung ihrer vitalen Ei-
genschaften, der Fihigkeit active Liscomotionen auszufithren
und der Gefiissinnenwand zu adhaeriren beraubt, worden sind.

D. Versuche mit Thallin.

Die 18 Versuche mit Thallin, angestellt in der Absicht
zu erfuhren,. ob auch vielleicht diesem pharmakologischen Agens
dieselbe Wirkuug aunf die Auswanderung wie dem Chinin zu-
goeschrieben werden kann, crgaben in der fraglichen Bezichung
cin vollig negatives Resultat. Gleichwohl waren sie in an-
derer Hiufqlcht nicht uninteressant, namentlich da die meisten
analoge Circnlationsstérungen beobachten liessen, wie sie ge-
wohnlich in Folge von Chininwirkung aufzutreten pflegen, und
auf diese Weise demonstrirten, wie heftig die Stﬁrtl’lng des
Blutumlaufes am ,entziindeten® Mescenterium sein kann, ohne
irgend welchen Binfluss auf die Randstellung und Auswan-
derung der Leukocyten zu iiussern. Aus diesem Grunde nur
sei ein besonders charakteristischer Versuch angefiihrt.

_ Versuch vom 25. VI 92.
Mittelgrosser, starker minnlicher Sommerfrosch
von 40,0 Gewicht.

Praeparation vollkommen blutlos verlaufen.
Theilstriche
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62iStromgesehwindigkeit sehr rasch: die Stromes-
I richtung in Arterien und Venen eben erst zu er-
| kennen. Keine Randstellung in Venen. Mesen-
‘ i terium reichlich durch Capillaren vascularisirt.
‘ . i In den meisten Haargefdssen der Strom so rasch,
"‘ Qass man nur einen gelbgriinlichen, in manchen
! i Capillaren von zwei schmalen farblosen Rand-
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zonen eingekanteten Streifen wahrnimmt; in
andern Capillaren sind die Contouren der rothen
Blutkorper mehr minder deutlich zu erkennen.
In wenigen Minuten haften in vielen Capillaren
zahlreiche Leukocyten, auch dauernd: ab und
zu wird auch ein rothes Blutkirperchen an die
Wand geworfen und bleibt kleben. TLeukocyten
sehr lebhaft. Injection von 0.006 Thallinum sul-
furiecum von einer Lésung von 0.2:10,0 '/, proe.
NaCl-lgsung.

Strom langsamer : die Stromesrichtung in Arterien
und Venen iecicht zu erkenneun. In Venen reich-
liche Randstellung von Leukocyten, von denen
die meisten definitiv haften. In den Capillaren

farblose und gefirbte Blutkorper fixirt. Die Emi-
| gration hat iberall begonnen, namentlich aus den
. kleinen Venen, welche durch Confluenz mehrerer
Capillaren entstanden sind. Man sieht aus den
grossen Venen da und dort Leukocyten emigri-
ren unter sehr lebhaften Eigenbewegungen. Dia-
pedese vermehrt. Injection von 0.006 Thallinum
sulfuricum.

Strom langsamer : in Arterien deutliche systolische
Acceleration des Stroms, in den Venen die Con-
touren der rothen Blutkérper angedeutet. Sehr
reichliche Randstellung in letztern, fast alle Leu-
kocyten adhaeriren der Veneninnenwand defini-
tiv, nur da und dort wird einer weggerissen,
um etwas weiter stromabwirts abermals festzu-
kleben. Sehr reichliche Randstellung auch in
kleinen Venen. Die Emigration hat stark zuge-
nommen, namentlich aus den grossen Venen,
auch die Diapedese hat Fortschritte gemacht.
Die Leukocyten durchgehends sehr beweglich
und emigriren aus Venen sehr rasch, aus den
Capillaren viel langsamer. Injection von 0.004
Thallin. sulfur.

Status idem, die Auswanderung hat stark zuge-
nommen.

Strom langsamer: in den Arterien deutliche systo-
lische Beschleunigung und diastolische Verlang-
samung des Stromes, wihrend welcher man die
Contouren der rothen Blutkirper angedeutet
sieht ; letztere in den Venen deutlicher ; daselbst
reichliche echte Randstellung. In allen Capilla-
ren die Conturen der rothen Blutkorper zu er-
kennen, in wenigen Capillaren steht die Blut-
sdaule. Die Leukocyten iiberall unverindert, so-
wohl die emigrirten als die emigrirenden durch-
weg sehr energisch. Nirgends ist ein rundes
Blutkorperchen zu finden. Injection von 0.003
Thallin. sulf. in den rechten Oberschenkellymph-

‘ il der Strom unverdndert; in ihnen sind zahlreiche

sack.
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1130 80.25.29.25.24 .22 54"‘Status idem, dic Emigration hat sehr stark zuge-
! i : ‘ nommen, namentlich aus den Venen. Das Me-
% ! | senterium hauchig getriibt.

2h'31.29.26 30.25.24.23 b2 Stromverlangsamung :  wihrend der systolischen
i : Blutstrombeschleunigung sind die Contouren der
' ) rothen Blutkorper angedeutet, in der diastolischen

| ; i I Verlangsamung ziemlich deutlich kenntlich. In

’ i | don Venen der Strom nicht merklich langsamer.

|

i Randstellung unverdndert, sehr reichlich. In
allen Capillaren die Contouren der rothen Blut-
kérper kenntlich, in einigen mehr die Blutsdule
stehend, in wenigen in completer Stase. Aus-
wanderung zugenommen, Diapedese vermehrt.
Sowohl innerhalb wie ausserhalb der Gefésse
simmtliche weisse Blutkérper amdéboid; einige
o ‘ } der emigrirten zerfallen. Mesenterium triiber.
40(29.29.25:31.26.25.20,50|Die Messung der Gefiisslichtung ist sehr erschwert,
i weil dichte Leukocytenhaufen die Contouren der
Art. und Venen verdecken, daher das Resultat
‘ der Messung ungenau. Stromgeschwindigkeit
! 1 .y und Randstellung g#nzlich unverindert. Aus-
! ‘ ' ' wanderung enorm zugenommen. Das Mesente-
4 j rium ganz durchsetzt von Leukocyten, welche
| ! 1 namentlich die Venen dicht umlagern. Die Ge-
; : | websmaschen in der Nihe der Darmgefissarca-
: | den ganz crfiillt von theilweise in Zerfall begrif-
| i . || fenen farblosen Zellen, welche dort die Capilla-
i
i
|

| | ren fast ganz verdecken; im iibrigen Mesente-

‘ | rialgewebe sind die Capillaren so mit farblosen

\ * Zellen bedeckt, dass nur noch die rothe Blut-
siiule erkannt wird. Das Gekrise macroscopisch
stark getriibt und sulzig.

Strom unverdndert. Die Messung der Gefiissweite
ist unmoglich goeworden, da die Contouren der
Gefiisse unsichtbar sind. Bis 8 Uhr wird das
: ‘ Priaparat unter der Glocke erhalten.

ghl — o~ 50 Strom sehr langsam: die Blutséule in den Arterien

: ' ! bewegt sich nur noch in der Systole schwach
vorwirts, steht in der Diastole still oder fluthet zuriick. I[n den Venen
schleicht der Blutstrom langsam dahin, die dicht gedrdngten rothen Blut:
korper berithren die Wandung und haben die Leukocyten ganz verdringt.

Die Blutsdulen in den noch sichtbaren Capillaren in Stillstand oder Stase,

oder fliessen sehr trdge dahin. Die meisten Capillaren jedoch vollkommen

durch die Leukocyton verdeckt und fast unerkennbar, so dass ihre Blut-
sdule nur schwach durchschimmert. Macroscopisch sieht man im Mesen-
terium nur noch die grossen Gefissstimme als graurothe Stridnge, im Ueb-
rigen verhiillt eine dichte sulzige, graue Triibung die Details vollkommen.

Die Darmschlinge dunkelroth, odematos. Beim Abstecken des Frosches

bleibt eine aus Leukocyten und Detritus bestehende Membran am Object-

glas haften.
Dem Herzen des getodteton Frosches entnommenes Blut zeigt keine

Abweichungen der Norm gegeniiber. Die Zahl der farblosen Zellen und ihre

amoboiden Bewegungen giénzlich unverindert.

Die dem Versuchsthier injicirte Dosis von Thallinum sul-
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furicum im Betrage von ca. '/,,,, vom Korpergewicht hatte
auf die Leukocyten absolut keinen Einfluss geiibt, nur ecine
Dilatation der Arterien und Venen und Herabsetzung der
Herzaction zur Folge gehabt und die damit Hand in Hand
gehende Verlangsamung der Circulation bis zum fast volligen
Stillstand der Blutbewegung. Dass aber diese Stérung des
Blutumlaufes keinen schiidlichen Einfluss aut Randstellung und
Auswanderung der weissen Blutkorper gehabt hat, ergiebt sich
ohne Weiteres. Es liegen in diesem angefithrten Versuch die
Stromverhiiltnisse so, wie in den mitgetheilten Protocollen
einiger Chininversuche — ein Beweis dafiir, dass in jonen Fiillen
nichts von der Emigrationshemmung auf Rechnung der Cireu-
lationsstorung zu setzen ist. Vergleicht man aber die Emi-
gration, wie sie in diesem Versuch und in jenen Fiillen sich
vollzogen hatte, so ist der Unterschied ein colossaler.

Se reichlich, wie die Auswanderung in diesem mitge-
theilten Versuch mit Thallinum sulfuricum eintrat, lief sie auch
in den allermeisten gewdhnlichen ,Entziindungsversuchen® an
Junifroschen ab, so dass dieses Protocoll iiber Auswanderung
fast als Typus fiir die Emigration an Mesenterien von Juni-
froschen in quantitativer Hinsicht dienen kann. In den an-
dern Sommermonaten liess sich eine so rasch und reichlich
eintretende Auswanderung nicht beobachten aus Griinden, die
bercits auseinandergesetst, und zum Theil auch aus dem Fol-
genden zu crschen sind.

Beziiglich der iibrigen Thallinversuche ist nichts von Be-
deutung zu sagen. Kine Hemmung der Auswanderung durch
Alteration der farblosen Zellen liess sich bei keinem einzigen
Versuchsthier constatiren, wohl aber konnte sie mnach sehr
grossen Thallindosen, infolge von Circulationsstérungen be-
obachtet werden, welche cine Randstellung der farblosen Zel-
len unmdoglich macht; auch dann waren die Leukocyten alle-
mal amdoboid, wic sonst.

Die Nebenwirkungen des Thallinum sulfur. zeigten, wie
auch die des Chininum mur. keine Ubereinstimmung in simmt-
lichen Versuchen. In 12 Versuchen erweiterten sich Arterien
und Venen, in 4 die Venen allein, in 2 Fillen contrahirten
sich beide Gefissarten, wenn auch nicht allzusehr. Auch die
Alteration des Herzens war nicht in simmtlichen Versuchen
die gleiche, zeigte vielmehr quantitative Differenzen je nach
der Dosis.

E. Versuche mit Kairin.

Das Kairin hat in den, wegen seiner enormen Giftigkeit
nur kleinen, anwendbaren Dosen absolut keine Einwirkung
auf die farblosen Zellen des kreisenden Froschblutes und ver-
mag nur durch Stérungen des Blutumlaufes, welche die Rand-
stellung der Leukocyten unmdoglich machen, die Auswanderung
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quantitativ zu beschrinken. Aus diesem Grunde sei nur ein
Versuch mitgetheilt.

Versuch vom 22. VIII 92. '
Mittelgrosser, musculdser Frosch (Mannchen) von 55,0 Gewicht.
Priiparation blutlos.
Theilstriche. o
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141 5 ‘/Iesenterium reichlich durch Capillaren vasculari-
219'15.14‘14 12‘16‘10}60[{1\ sirt. Stromesrichtung in Arterien 1_1nd Venen
! i | recht deutlich. In den meisten Capillaren die
| i P Contouren der rothen Blutkirper wegon der
! ‘ | grossen Stromgeschwindigkeit nicht zu sehen,
! | in andern sind sie sichtbar. Zahlreiche spindel-
tormige farblose Zellen im Blut, indess die An-
zahl der Leukocyten, namentlich der grossen,

| |

i .

} deutlich geringer als sonst ist. In den Venen
i

1
5 keine Randstellung farbloser Blutkorper, in den
‘ . Capillaren mit geringer Stromgeschwindigkeit
N . | haften nur spirliche Leukocyten und auch diese
“ ; nur dusserst schwer. Die .amobmden Bewegun-
“ | | wen der farblosen Ze%en wie solrllst. dio Stromes
. 8.11.11 58iStrom in Arterien und Venen rascher, aie Siromes-
1 14.11.10‘10 811 ‘O] richtung in ihnen kaum zu el‘kelnr}en, keme
‘ | ‘ Randstellung in Venen. In den Capillaren die
* |
\ o
' i 1
| .
I | o
| (0,1 : 10,0).

7Zahl der der Wand entlang rollenden Leukocyten

hicht vermehrt, sie haften noch immer nicht

| dauernd, Emigration nirgends eingetreten. In-

| jection von 0.002 Kairin in '/, proe. NaCl-1osung

7.16 a6 stark verlangsamt: In Arterien dringt die

1 20'1"16‘15'16.20.2156 St?lxlllltsiiule nur in “der Systole schwach VOrwarts

| und fluthet bei der Herzdiastole zuriick, in meh-

‘ i reren Venen fast Stillstand der Blutbewegang,

‘1 ) in andern fliesst der Strom sehr triige dahin.
\

(ei stellung in Venen. Die Blutsiulen
&mggn%m}(}llaren %heils in Stillstand, theils in
sehr langsamer Bewegung, theils aber fliessen
sie in vollig befriedigender Weise. Nur wenig
Leukocyten haften in den letztern. Auswande-
rung noch mnirgends eingetreten, die 1arblosen
i Zellen des Blutes amoboid. Diapedese einge-

l ]‘ | ttreten.' d ) In den Arterien nur deut-

P 4R8|Strom wieder rascher: In ) ¢

111\‘21.17.16 1018222049 liche systoliseche Acceleration und diastolische
i Verlangsamung des Stromes. In den Veniq _dex:
i Strom gut, die Contouren der rothen Blutkorper
|

|
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nur angedeutet. Der Veneninnenwand’enﬂang
rollt ei%le missige Anzahl] von Leukocyten da-
hin, doch hatten von diesen nur wenige dauernd,
die andern werden sehr leicht weggeschwemmt.
In den Capillaren die Anzahl der Leukocyten
vermehrt, ihre amoboiden Bewegungen unge-
schwiicht. Die Emigration iberall eingetreten,

“ namentlich aus den Capillaren.
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Strom in Arterien unverdndert, in Venen etwas

langsamer : die Contouren der rothen Blutkorper
dentlicher zu erkennen. In den Venen sehr
missige Randstellung, dabei haften die Leuko-
cyten immer noch schwer; in den Capillaren
zahireiche weisse und rothe Blutkérper im Durch-
treten hegriffen, an ersteren sieht man ausgie-
bige amiboide Bewegungen. Emigration zuge-
genommen, wenn auch wenig. Injection von
0,002 Kairin.

4121.18.15'21 19.2525543‘Strom langsamer : deutliche systolische Accelera-

tion in den Arterien; wihrend der deutlichen
fast bis zum Stillstand gehenden diastolischen
Verlangzamung sieht man die Contourcn der
rothen Blutkorper ziemlich scharf. Sechr lang-
samer Strom in den Venen, die Contouren der
rothen Blutkorper deutlich. Keine Randstellung
in den Venen mehr. Capillarcirculation verlang-
samt : die Blutséule in ihnen steht still, bewegt
sich sehr langsam oder schwankt hin und her;
in wenigen nur ist die Circulation befriedigend.
Wegen der langsamen Strémung haften keine
Leukoeyten mehr in den Capillaren. Emigration
nicht mehr zugenommen, Diapedese etwas ver-
mehrt. Leunkocyten innerhalb, wie ausserhalb der
Gefdsse lebhaft.

19-15-19-17546.iStI'OIIl wieder rasch: in Arterien systolische Acce-
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‘Status idem.

leration und ganz leichte diastolische Verlang-
samung. In den Venen die Contouren der rothen
ziemlich deutlich zu erkennen, reichliche Rand-
stellung von Leukoecyten in denselbon, von denen
die meisten dauernd haften. In den Capillaren
sehr gute Circulation, in ihnen haften zahlreiche
farblose Zellen, welche im Vergleich zu frither
bedeutend vermehrt an Zahl sind. Emigration
ziemlich Dbetriichtlich zugenommen. Diapedese
auch fortgeschritten. Mesenterium vollkommen
ungetriibt.

in Venen reichlich.
Injection von 0.002

Randstellung
Emigratiou zugenommen.
Kairin.

Schr deutliche aber schwache systolische Strom-

beschleunigung, welche kaum die Widerstdnde
itberwindet, so dass in der Diastole das Blut
steht oder riickfluthet, in den Venen der Strom
langsamer als vorher, doch ist die Randstellung
der Leucocyten nicht aufgehoben, in den Capil-
laren die Blutsdule theils in Stase, theils in Still-
stand, zum grossen Theil aber stromt sie ganz
befriedigend. Auswanderung zugenommen, auch
die Diapedese. Die Spiilung des Mesenterium
wird unterbrochen. Bis 10 Uhr wird das Prae-
parat unter der Glosglocke feucht erhalten.

38[Strom in Arterien rascher als um 7 h: deutliche

systolische Acceleration, in der diastolischen

S o die Contouren der rothen Blutktrper erkennbar. In den
%2{112111@(1&11{] usl’lclr%mhauch ctwas besser als or um 7" gewesen, sehr rstzlc?llche
Randstellung daselbst. In einigen Capillaren die Blutsau.le‘ in g{ase,tm
den meisten aber stromt das Blut ziemlich lebhatt, zahlrgllc.le T:e}x ocyten
haften in denselben und emigriren iiberall unter lebhaften }ngenbe\yeg;]ungsp.
An den rothen Blutkérpern sieht man den Kern auffallend deutlic .V ie
Emigration hat stark zugenommen, man bemel‘l;t namentlich um 'dle kenefl
herum mehrfache Reihen palissadenihilich ancinander g‘rl‘lpplt‘t%l Lel}lloc:}-
ten ; der Haufe boscht sich rechts und links ins Mcsenterlz}lgeweb(} inein
und hiillt die in nichster Nihe der Venen verlaufenden Capillaren  in %glen
dichten Sehleier ein. Die Contouren der Venen sind mit einiger ithe
noch deutlich zu erkennen, dic der grossen Arterien ohne Anstrengu}ng
wahrnehmbar. Die Capillarcontouren, leicht vel'schl‘mert, _gmd an-th? %r;
Stellen noch haarscharf. Maeroscopisch das Mesenterium trithe, doc\ Sllo)"
man da und dort deutlichheine (}apilla,rehau(‘i111t unbewaffneten Auges. Die

schli roth, sehr missig geschwellt. ) .
Darmble)hel;:;gﬁelx};);r? des getddteten 'l‘h%eres entnommenes Blut entﬁml'blg‘.§1cll
rascher als sonst, vornchmlich treten die Kerne der rothen Blutkorper
rasch hervor. Die Leukoeyten unverindert.

Die injicirte Dosis im Betrage von '/, des Korperge-
wichts hatte keinen Einfluss auf die f:u'_blosen Blutquperchen
entfaltet, wohl aber eine schﬁdliche' Wirkung auf dic r(it{he.n
Blutkorper zur Folge gehabt, wenigstens trat deren Beim
deutlicher hervor als gewshnlich, und entfirbte sich das Blut
nachher auf dem Objectglischen rascher als unter normalen

#ltnissen. ] )
Verh%o1‘lie§:,render Versuch ist jedoch im Uebrigen nicht ohne
Intele‘bfsei'gleicht man niimlich diesen mit dem .angefiihr’gcn
Thallinversuch, so ergicbt sich in quantitativer Hinsicht eine
sehr auffallende Differenz zwischen der Auswanderung hier
und dort. Beim Thallinversuch ist nach 9 die Ausw\;ax}:lelipr}lg
bereits so reichlich gewesen, dass die Messung dex:.%.efass%}z 1-
tung rein unmoglich geworden war wegen .d.er’ Vo 1%en‘t" n;
sichtbarkeit der Gefisscontouren. Im Kairinversuc l’u_oss
nach der gleichen Zeit das Messen auf keine Schwierigkeiten.
Wiihrend nach 12t in jenem Versuch das Mesenterium abso-
lut getritbt und mit einer Leukocytenmembran be«lgckp war,
sah man in diesem noch deutlich macrgscqpls.ch Capillaren,
und microscopisch gelang die Messung der Gefisslichtung immer
noch, namentlich die der Arterien, ohne jede Schwierigkeit.

Die Ursachen dieser starken Emigrationsbehinderung m
vorliegendem Versuch liegen in Folgendem: Zunichst 1% cllgr
Circulationsstorung, welche das Kairin stundenlang zurl olge
hatte. Diese Storung des Blutumlaufes, schon"n:}ch 80 'kl(?l'neﬁ
Kairindosen prompt eintretend, bewirkte fast volligen Stil btdé)
der Blutbewegung, wie er um 12, 4 und T gefurxdqplyvﬁ{i e,
machte jede Randstellung der Leukocyten zurdelrﬁog. ic t'c]t
und trug auf diese Weise zur Besthm}kung er mllgra ‘1{)'n
bei. — Ferner kommt, wenigstens fiir die ersten Stunden, die
in diesem Fall zu beobachten gewesenc auffallend geringe An-
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%11111118 gﬁidmé:lv(xlzlﬁgeltlngbifa-h1geq Leukocyten in Betracht. Dieser
' gnd orl ¢S, warum 1n den ersten Stunden Dlej der
zum llbchel'nen der Leukocyten in der farblosen Randzone
gunstigen Stromver]angsamung dennoch nur relatiy W(;n' 3
Leukoeyten daselbst auftauchten. Kndlich war ein auffallcri%
erschwm:tes.Haften der farblosen Zellen in den Capillaren und
n;un“cnthch in Yenen zu bemerken, was aber nicht auf ctwaige
‘eranderungen der farblosen Zellen selbst bezogen vveI:dc
durfte{ da (hesg eben inihren activen Formveriinderbungen nic(l}lré
merklich alterirt waren, vielmehr muss die Verzie i
dem Auftreten der d 1 ‘ : o frat orst wach
Au auernden Randstellung (sie trat erst nach
ca. 7% ein) darauf zuriickgefiihrt werden, dass bei dem sohp
w1'derstundsfahigen Augustfrosch die Alteration der Gefﬁsil-
Wapde lange ausblieb und daher auch das dauernde I‘I&ft@l;-
bleiben der Leukocyten erschwerte, ein Umstand welcher be-
reits in den vorhergchenden Blittern errtert wurde, War ecine
echte fiand.stellung eingetreten, so erfolgte die Auswanlderuno'
in gcwo}'mhch(.arWeise, aber auch daun noch weniger reichlich
als ceteris paribus z. B. bei den Junifréschen., Nur vor 10" er-
folgte recht copigse Auswanderung relativ raseh, so dass die
zuletat emigrirten Leukocyten noch dicht bei cinander der ‘{7ene
anlagen und keine Zeit besessen hatten, sich von ihr zu entfernen
Was die iibrigen Versuche iiber die Auswanderune :
dem Einfluss des Kairin angeht, so 1 te in d o Shense.
Wonig  miass des n geltt, so konnte in denselben ebenso-
g '€ 1n dem mitgetheilten, cine Léhmung der Leuko-
cyvten erzielt werden, vielleicht wegen der nur geringen Dosis
da eben die Giftigkeit des Kairin grossere ngntitiibtel o~
wenden nicht crlaubt, © ’ O
Von den Nebenwirkungen war nur der Einfluss des Mit-
f(ﬂls auf das Herz constant, withrend die Gefisse sich nicht in
‘IIP"(IEIU Vefrsuchcnv gleich verhielten, freilich war in den meisten
allen (in 10 Versuchen) Dilatation der Arterien und Venen
Zu constatiren, in den iibrigen 8 Versuchen wiesen dic Gefisse
em ganz unregelmissiges Verhalten auf. h

D Zusammenfasaung.
Pris }.11‘(5]1"1. In]eqtlonen. von Kairin in die Lymphsicke von
Bio:()zllcn [4sst sich keine Beeinflussung der Leukocyten des
s utes omglen, moglicherweise nur deswegen, weil dic nithige
}onccntra;f;on de% {\ﬁ;ens 1n Blut nicht hergestellt werden kann
ohne volhgen Stillstand der Cirenlati it i 4

$ ation mit J
zu haben. m Gefolge

b F. Versuche mit Chinolin.

enutzt wurde das Chinolinum tartaricu ils 1

. as | : m, theil -
sfﬂhrtem VVnssqr, theils in 0.3—0.5 proc. Kochsz’zlzso]luii(;ﬁ gg-
i@t. Emen Einfluss auf die Leukocyten hat auch dieses
Littel in den angewandten Dosen nicht entwickelt, weswegen
auch nur ein Versuch hier mitgetheilt wird.
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Versuch vom 4. VII 92,

Mittelgrosse, miinnliche R. temporaria von 35.0 Gewicht.
Operation blutlos.
- Theilstriche.
— \ememe—————
& Arterien. Venen.

| ;.
9"-1 20.15.17 (19.21.15 65 |Richtung des Stromes in Arterien und Venen leicht
" i ' zu erkennen. Mesenterium reichlich mit Capil-

Puls.

f ' i laren versehen, in vielen Capillaren der Blut-
! ‘ strom enorm rasch, in andern langsamer, so dass
1 binnen weniger Minuten bereits zahlreiche Leu-
i ‘ kocyten in denselben haften. Auch in den grossen
| Venen entwickelt sich sofort eine reichliche Rand-
} stellung, wobei dic farblosen Zellen leicht dauernd
| kleben bleiben. Nach 15 Minuten beginnt die
\ Auswanderung aus Venen und Capillaren. In-
\ jeetion von 0.003 Chinolinum tartaricum. (Liésung
1 0.1:100 aq. dest.)
101, 20.17.20:15.16.12 | 60 |In  Arterien der Strom langsamer: man erkennt
] leicht die systolische Acceleration. In den meisten
| Venen der Strom rascher, in wenigen nur un-
: verindert ; in ersteren keine Spur einer Rand-
| stellung mehr, in letztern ist sie gegen friher
j deutlich vermindert, die Leukocyten haften fast
gar nicht. Capillarcirculation unverdndert, die
‘ farblosen Zellen in den Capillaren haften reich-
lich, die Auswanderung aus letztern zugenommen,
I alle Leukoeyten lebhaft. Diapedese eingetreten.
[njection von 0,003 Chinolin. tartaricum.
111121,19.21 114.15.13 | 58 i[Strom unverdndert. In den Venen mit grisserer
Geschwindigkeit des Blutstroms keine Rand-
stellung, in denen mit geringerer Stromgeschwin-
digkeit reichliche Randsteliung, doch haften die
Leukecyten schwerer als sonst: es emigriren
nur da und dort ein paar farblose Zellen ; aus
| den Kkleinen Venen aber, die dureh Qonﬂuenz
i mehrerer Capillaren entstanden und in denen
die Leukocyten dicht gedréingt dauwernd haften,
erfolgt lebhafte Auswanderung; ebenso aus den
Capillaren. Sammtliche Leukocyten lebhaft, Auf-
! fallend reichliche Diapedese ; manchen Capillaren,
; in denen der Blutstrom rapid dahinschiesst,
l sitzen rithlichgelbe aus dicht gedrdngten durch-
i getretenen rothen Blutkdrpern zusammengesetate
Klumpen auf. Injection von 0.002 Chinolin. tartar.
Strom unverdndert in Arterien, in den meisten
Venen langsamer, in andern unverindert. Rand-
stellung theils méissig, theils sehr reichlic!h die
Leukocyten haften zum grossten Theil immer
i I mnoch schwer. Auswanderung aus den Venen
’ minimal vermehrt, aus den Capillaren reichlicher.
‘ Diapedese stark zugenommen. ) )
1199.19,90,15.16.12 | 54 [Strom unveriindert in Arterien, in allen Venen die
‘ i Contouren der rothen Blutkdrper angedeutet.
Reichliche Randstellung in denselben, die Leuko-
eyten haften bereits zum Theil dauernd. Die
Emigration aus Venen stidrker zugenommen,

on
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= Theilstriche. %
3 Arterien. Venen. £
1 ‘ . | chenso aus den Capillaren. Diapedese recichlich.
\ . Injection von 0.002 Chinolin. tartaricum.
21 21.19.20 18.18.16 | 50 ‘!Strom langsamer : in Arterien sehr deutliche systo-

lische Acccleration, und deutliche Verlangsamung
des Stromes withrend der Diastole; in letzterer
dic Contouren der rothen Blutkorper angedeutet.
In den Venen der Strom unverindert. Reich-
liche danernde Randstellung in ihnen und starke
Zunahme der Auswanderung aus denselben. In
den Capillaren der Strom langsamer, in wenigen
die Blutsdule in Stase. Schr reichliche Auswan-
derung aus den kleinen Venen und Capillaren,
i i die Leukoeyten alle lebhaft, nirgends ein runder
i zu bemerken. Diapedese noch vermehrt, manche
} { Capillaren erscheinen doppelt so breit als sie
i i sind, wegender Anhidufung durchgetretener rother
3 | Blutkdrper. Mesenterium hauchig getriibt. In-

f
|
oo
.
|

| Jjection von 0.003 Chinolin. tart
25.24 23 1 50 ”Messung der Getédsslichtung ein wenig erschwert.

Strom iiherall unverdndert. In den Venen sehr
reichliche Randstellung, fast alle Leukocyten
dauernd fixirt: auffallend reichliche Zunahme der
Auswanderung aus Venen, so dass deren Con-
j touren verschleiert sind. Aueh aus den Capilla-
ren und kleinsten Venen die Emigration ver-
mehrt.  Alle Leukoeyten lebhaft. Mesenterium
; ‘ triiber.
44,18.156.19 25.24.25 48 |[Messung  der Gefisswoite sehr erschwert. Strom
: : langsamer: in den Arterien die Acccleration schr
deutlich, wihrend der Diastole fliesst die Blut-
sdule fast bis zum Stillstand aus. In den Venen die
| Contouren der rothen Blutkérper deutlicher. Da-
selbst reichliche Randstellung, auffallend starke
Zunahme der Auswanderung aus ihnen. Wenige
¢ Capillaren mchr in Stase. Diapedese nicht mehr
. zugenommen, wohl aber die Emigration aus Ca-
| pillaren.
EStrom unveriindert. Die Contouren der grossen
© ' Gefasse verschleiert, die der Venen vollkonimen,
so dass eine Messung der Lichtung unmdoglich ist, die der Arterien zu er-
kennen. Zu beiden Seiten der Venen ziehen sich vielfache Reihen palis-
sadenartig angeordneter Leukocyten hin. Das Mesenteriam durchsetzt von
Wanderzellen, welche theils lebhaft kriechen, zum Theil starr sind, zum
dritten zerfallen. Starke Anhidufung derselben in der Nihe der Darm-
schlinge, woselbst die Capillaren vollig verdeckt, wihrend die iibrigen Haar-
gefisse des Mesenterium nur verschleiert sind. Mesenterium stark sulzig
trilbe, Darmschlinge dunkelroth odematts. Beim Abstecken der Schlinge
bleibt keine Spur einer Membram am Objectglas kleben.

Die weissen Blutzellen des getidteten Frosches unveridndert.
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Dieser Versuch hat manches Intercssante aufruweisen
und ist aus diesem Grunde hier angefithrt worden.

Eigenthiimlich ist das Verhalten der Gefiisse. Wiihrend
die Arterien sich etwas erweitern, sind und bleiben in der

ersten Zeit die Venen contrahirt; ert spiter dilatiren sich auch
letztere recht betrichtlich. Mit der .anfinglichen Venenver-
engung ging — wie das am Mesenterium fast regelmndssig zu
geschehen pflegt — eine Beschleunigung des Blutstroms in ihnen
Hand in Hand und hob die Randstellung der farblosen Zellen
in denselben giinzlich auf. In denjenigen Venen aber, in
welchen der Strom trotz der Verengung unverindert blieb,
wurde zwar dic Randstellung nicht alterirt, allein die Leuko-
cyten wollten nicht mechr dauernd haften bleiben, so-wic es in
derselben Vene vor einer Stunde noch — als sie dilatirt war
— zu schen war. Das illustrirt die Thatsache, dass die farb-
losen Zellen an nicht geniigend dilatirten resp. verengten Ve-
nen der Gefiissinnenwand nicht gut adhaeriren kinnen ; spiiter,
wenn die ,Entziindung® bereits stirkere Fortschritte gemacht,
bleiben sic freilich auch in verengerten Veunen dauernd haften,
— was durch vorlicgenden Versuch auch ziemlich gut demon-
strirt wird. Namentlich jedoch haften die farblosen Zellen an
dilatirten Venen, und da die Auswanderung in quantitativer
Beziehung direkt von der dauernden Randstellung abhingig,
so nahm auch dicse mit der fortschreitenden Venencrweite-
rung sofort schr stark zu.

Ungewdhnlich reichlich vollzog sich auch der Durchtritt
rother Blutkorper in diesem Fall. Hochstwahrscheinlich ver-
dankt die Diapedese ihre quantitative Steigerung in diesem
Versuch, gegentiber den andern, dem Umstand, dass durch die
Verengerung der Venen der Blutdruck in den Capillaren eine
Steigerung crfahren hatte.  DBei den Chinolinversuchen liess
sich in einer Zahl von Fillen dieses eigenthiimliche Verhalten
der Gefiisse Deobachten; dann war auch regelmissig eine ge-
steigerte Diapedese zu notiren. ODb diese Steigerung des ca-
pillaren Druckes irgend wie dic Auswanderung der farblosen
Blutkorper beeinflusste, konnte mit Sicherheit nicht festge-
stellt werden.

Hinsichtlich der iibrigen Versuche mit Chinolinum tarta-
ricum, deren im Ganzen 19 angestellt wurden, ist nur wenig
zu sagen. Am constantesten verhiclt sich dic Verlangsamung
der Herzaction, in 8 Versuchen war mneben Frweiterung der
Arterien, Verengerung der Venen gegeben, in 4 Dilatation
beider, in den iibrigen 3 zeigten die Gefisse nichts charakte-
ristisches.  Dass in allen Versuchen dic Leukocyten allem An-
schein nach intact blieben, ist erwihnt,

Zusammenfassung.

Dem Chinolinum tartaricum kommt eine dem Chinin.
mur, gleichende oder #hnliche Wirkung auf die Anzahl und
die vitalen Eigenschaften der farblosen Zellen des eirculiren-
den Froschblutes nicht zu, selbst nicht nach subeutaner In-
jection letaler Dosen.
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G. Versuche mit Conchinin.

Zur subcutanen Injection wurde entweder eine Liésung
von Conchininum sulfuricum in destillirtem Wasser oder in
0.3 proc. Kochsalzsolution benutzt.

Die physiologischen Wirkungen dieses Alcaloides der China-
rinde stimmt mit denen des Chinin véllig iiberein und durfte
man von diesem Priparat auch die gleiche Wirkung auf die
Leukocyten und die Auswanderung erwarten. Indessen fiel
der Versuch nicht gerade zu Gunsten dieser Annahme aus,
indem es sich herausstellte, dass zwar immer eine Anzahl von
Leukocyten rund und regungslos wurden, dass jedoch der
weitgrosste Theil derselben nicht merkbar alterirt erschien.
Yon 15 ausschliesslich an Septemberfroschen gemachten Ver-
suchen konnten in 12 nach Injection von Chinidin immer ei-
nige farblose Zellen gefunden werden, die sichtlich ohne amo-
boide Bewegungen waren, doch war die Anzahl derselben so
gering, dass eine Kmigrationshemmung nicht mit der Sicher-
heit constatirt werden konnte, wie die nach Einverleibung des
Chinins. Structurverinderungen, wie unter Chinineinfluss, wur-
den in keinem Fall an den betreffenden farblosen Blutkérpern
gesehen, selbst nicht nach Dosen, welche fast volligen Still-
stand_der Cireulation zur Folge hatten.

Wegen Mangels positiver Resultate sei hier auch nur
ein Versuch mitgetheilt, der gleichzeitig als Paradigma fiir
die Auswanderung an den sehr widerstandsfihigen Septem-
berthieren in quantitativer Hinsicht dienen kann.

Versuch vom 8. I1X 92,

Grosse, starke, minnliche R. temp. von 60,0 Gewicht.
Priparation blutlos gelungen.
Theilstriche. %

Arterien. Venen. £

i I
10k 120.18.15.16,24.18 21.24 54| Mesenterium missig durch Capillaren vascularisirt.

Stromesrichtung in Arterien und Venen deutlich
zu erkennen; in letztern ganz minimale Rand-
stellung. In den meisten Capillaren schiesst die
: Blutsdule mit rapider Geschwindigkeit hin, in
! | andern sind die Contouren der rothen Blutkirper
’ ; angedeutet ; in letztern eine missige Anzahl von

kommen.

117 18.16.16.18/17.17.17.20 54/Arterieller Strom unverdndert, in Venen die Gte-
‘ |

| schwindigkeit des Blutstroms vermehrt, keine
© | Randstellung in denselben. In den Capillaren die
| Geschwindigkeit unverindert, Anzahl der farb-
| losen Blutkorper vermehrt, viele haften gar nicht,
i einige dauernd fixirt, alle #moboid. Auswande-
.| rung im Beginn. Nirgends Diapedese. Injection
| || von 0003 Chinidin, sulfur. in aq. dest. gelost
\

l
!
[ | | Leukoeyten, welche nirgends dauernd zur Ruhe
f
J
[
| (0.1 :10,0).

Theilstriche
Venen.
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% Arterien.
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Strom unverindert.
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nigung, in den Venen die Stromesrichtung sehr
deutlich, die Contouren der rothen Blutkirper
nicht angedeutet; ziemlich reichliche Randstel-
lung in Venen, doch haftet kein einziger Leuko-
cyt dauernd. Capillarcirculation langsamer; in
den Capillaren haften jetat die farblosen Zellen
linger als frither. Nirgends ein bewegungsloser
Leukoeyt zu sehen. Auswanderung da und dort
aus Capillaren eingetreten; aus Venen keine
einzige Zelle noch emigrirt. Injection von 0.004
Chinidin. sulf. in 0.3 proc. NaCl-losung.

i ;
12h 19.18‘17.18‘18.18.20.25'4J{Str0m langsamer : in Arterien systolische Beschleu-
|

Strom unveriindert. Trotz reichlicher Randstellung

in den Venen ist aus ihnen keine einzige farb-
lose Zelle noch ausgewandert; die Leukocyten
haften noch immer nicht. in den Capillaren
sitzen viele weisse Blutkoérper der Wand entlang,
alle mit energischen Eigenbewegungen ausge-
stattet, die Auswanderung aber auch aus ihnen
nur ganz minimal zugenommen. Nirgends Dia-
pedese.

Trotz reichlichster Randstel-
lung von Leukocyten in den Venen ist noch keine
Zelle ausgewandert; es haften jedoch viele Leu-
kocyten bereits dauernd. Aus den Capillaren,
wo die Verhiltnisse sich nicht wesentlich anders
gestaltet haben, hat die Emigration zugenommen ;
sowohl die ausgetretenen als auch die im Innern
der Capillaren haftenden Zellen sehr lebhaft, nir-
gends ein rundes Blutkérperchen., Keine Diape-
dese. Injection von 0002 Chinidin in aqg.

Strom langsamer: die systolische Acceleration in

Arterien deutlicher, zu Ende der diastolischen
Verlangsamung die Contouren der rothen Blut-
korper angedeutet. In Venen die Contouren der
rothen leicht erkennbar. Reichliche Randstellung
von Leukocyten in Venen, die allermeisten farh-
losen Blutkorper haften dauernd, doch ist nur da
und dort, ganz vereinzelt, ein Leukocyt auf der
Auswanderung begriffen zu bemerken. In eini-
gen Capillaren steht die Blutsiule. Auswande-
rung aus den Capillaren stark vermehrt. Mesen-
terium noch vollig klar. Injection von 0.002
Chinidinum sulf. in aq. dest,

42/Status idem. Emigration aus Venen zugenommen,

40

ebenso aus Capillaren. FEinige Leukocyten im
Blut rund und regungslos, der grosste Theil je-
doch lebhaft. Injection von 0.003 Chinidin in
NaCl-16sung.

Strom iiberall etwas langsamer, in einigen Capil-

laren die Blutsiiule bewegungslos. Reichliche
Randstellung in Venen, fast alle sind dauernd
fixirt, Auswanderung nur minimal. zugenommen.
Aus den Capillaren die Emigration vermehrt ;
unter den ausgewanderten befinden sich auch ein
paar bewegungslose Leukocyten. Diapedese nur

6
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| \ an denjenigen Capillaren zu bemerken, deren

; Blutséule in Stase gerathen. Anzahl der runden,
; bewegungslosen weissen Blutzellen nicht ver-
\[ mehrt.

—— = — — — — —_— —_ — — — — e — -

Arterien und diastolische Verlangsamung fast bis
zum Stillstand. In den Venen die Contouren der
1 rothen Blutkorper deutlich, Randstellung ver-
mindert. Auswanderung aus den Venen stark
i : zugenommen ebenso aus den Capillaren ; die al-
| lermeisten Leukocyten lebhaft. Mesenterium
i noch Kklar.

18.19.17.20/26.24.20.27 42| Alles unverdndert, nur die Emigration hat einige
: Fortschritte gemacht, auch die Diapedese. Alle
1 i

Leukocyten lebhaft.
- i—IMesenterium leicht hauchig getriibt.

11k 20.19.17.19!25.25,2024342 Die Messung der Gefissweite ist erschwert, weil

mehrere Reihen von farblosen Zellen die Gefiiss-
contouren verdecken. Mesenterium durchsetzt von Wanderzellen, doch so,
dass fast alle Capillaren haarscharf begrenzt erscheinen. Nur diejenigen
Haargefisse, welche sich in der Nihe der Darmschlinge befinden und die
in néchster Nachbarschaft der Venen verlaufenden, sind von Leukocyten
stark verschleiert. Die aus den grossen Venen emigrirten Zellen liegen
haufenweise um sie herum, so dicht an einander gereiht, dass es den Ein-
druck macht, als ob sie alle in geschlossenen Colonnen aus der Vene ge-
rickt wiren. Macroscopisch das Mesenterium grau getriibt, doch sieht
man in einer Capillare noch deutlich die rothen Blutkorper als glitzernde
Punkte dahinfliessen. Die Darmschlinge hochroth, wenig geschwellt. Das
Blut des getddteten Frosches zeigte keine Abweichungen von der Norm.

Beim Vergleich dieses Versuchs mit dem angefiihrten
Thallinversuch z. B. ergiebt es sich auf den ersten Blick,
welche eine colossale Differenz in quantitativer Hinsicht zwischen
der Auswanderung hier und dort obwaltet. Dennoch wiire es
unrichtig diese Emigrationshemmung im Conchininversuch auf
Rechnung der Wirkung dieses Mittels setzen zu wollen. Aller-
dings war nicht zu iibersehen, dass einige farblose Zellen ohne
Formverinderungen waren, doch war ihre Anzahl viel zu ge-
ring, als dass daraus allein der Mangel der Auswanderung
auch nur im Entferntesten hitte abgeleitet werden konnen.
Vielmehr kommen zur Erklirung desselben folgende Momente
in Betracht: in erster Linie das im Laufe der ersten 4h fast
vollige Fehlen einer dauernden Fixation der Leukocyten in
den Venen, trotz der giinstigen Stromverhiltnisse; da die farb-
losen Zellen keine Abweichungen von der Norm aufwiesen,
so muss angenommen werden — wic das bereits mehrmals
auseinandergesetzt — dass die Widerstandsfihigkeit der Ge-
tisse in diesem Fall diejenige Veriinderung, welche zum Zu-
standekommen einer dauernden Randstellung nothwendig ist,
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erst spiit eintreten liess. Von 3 bjs ca. 9h, wihrend einer
Zeit, in welcher Erweiterung der Venen, reichliche Rand-
stellung und dauernde Fixation der grosstentheils lebhaft amo-
boiden Leukocyten bestand, erfolgte ferner eine so geringe
Auswanderung, wie sie unter sonst ganz gleichen Umstinden
bei Junithieren im Verlaufe von nur ca. 3 Stunden einzutreten
plegt. Auch das muss der Beschaffenheit der Geflisse zur
Last gelegt werden. Endlich miissen noch einige Umstinde
erwihnt werden, welche ebenfalls das Ihrige zur Beschriinkung
der Auswanderung in diesem Fall beigetragen haben, jedoch
keine so wesentliche Bedeutung besitzen. Das sind : die missige
Vascularisation des Geekroses durch Capillaren, die anscheinend
geringere Anzahl der Leukoeyten im Blut iiberhaupt (was sich
aus den um 10, 11 und 12h gemachten Notizen ergicbt) und
schliesslich auch noch die Lihmung einiger farbloser Zellen.

Ueber die iibrigen Versuche (15 an der Zahl) ist wenig
mehr nachzutragen. Die Arterien und Venen erweiterten sich
in den meisten, Versuchen ebenso wurde auch die Anzahl der
Pulse vermindert, in manchen Fillen erst nach einer geringen
Vermehrung der Herzcontractionen, welch’ letzterer Umstand
beim Chininum muriaticnm wegfillt.

Zusammenfassung.

Das Chinidinum sulfuricum vermag die Emigration der
farblosen Zellen nicht zu verhindern durch Lihmung der letz-
tern, sondern kann nur durch Circulationsstérungen, die die
Randstellung aufheben, den Auswanderungsprocess hemmen.



Resumé und Schluss.

1. Subcutane Injectionen von Chininum muriaticum an Kalt-
bliitern vermdgen in manchen Fillen die vitalen Eigen-
schaften der Leukocyten des strémenden Blutes véllig
aufzubeben und aus diesem Grunde die Auswanderung am
wentziindeten“ Mesenterium fast quantitativ zu verhindern,
ohne dass dafiir Storungen des Blutumlaufes verantwort-
lich gemacht werden konnen.

2. Es erscheinen diese Fille fiir die Ansicht, dass die Activi-
tdt der Leukocyten eine fraglos wesentliche Componente
der Auswanderung darstellt, durchaus beweisend.

3. Die Leukocyten erleiden unter dem Chinineinfluss theils
keine Verinderung ihres Aussehens, theils werden sie
schwiirzlich und lassen ausserdem wasserhelle Vacuolen
erkennen.

4. Hinsichtlich der, zur Lihmung der farblosen Blutksrper
um kreisenden Blut nothwendigen Chininquantitit lisst
sich keine allgemeingiltige Angabe machen. Sie erreicht
jedenfalls meist die Hohe der letalen Dosis.

5. Neben Schwichung der Herzaction hat das Chininum mu-
riaticum am ,entziindeten“ Mesenterium eine Dilatation der
Arterien und Venen zur Folge, oder alterirt erstere in der
Weite nicht.

6. Kairin, schwefelsaures Thallin und Conchinin, sowie wein-
saures Chinolin vermdgen nur durch Circulationsstérun-
gen die Auswanderung zu unterbrechen, ohne die Leuko-
cyten zu beeinflussen.

In den vorliegenden Blittern ist ausserdem auf manche
Punkte hingewiesen worden, denen ein gewisses Interesse nicht
abgesprochen werden kann: es ist die Beobachtung einer Aus-
wanderung aus Arterien registrirt, es sind einige Ursachen der
quantitativen Verschiedenheiten in der Emigration bei ver-
schiedenen Exemplaren der einheimischen Rana temporaria
dargestellt, sowie einige Beobachtungen iiber die Randstellung
und Diapedese der rothen Blutkorper bei der ,Entziindung® mit-
getheilt, es wurden einige ncue Daten iiber die sog. Spindeln
des Froschblutes angegeben, u. A.

i
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Thesen.

Die Verordnung sehr giftiger Arzneistoffe in
Pillenform ist zu vermeiden.

Subcutane Morphiuminjectionen sind aus der
Therapie heilbarer l.eiden zu streichen.

Fieber ist keine heilsame Reaction des Orga-
nismus gegen eingedrungene Microbioben.

Bei der Genese der .entziindlichen* Gefiss-
wandalteration spielt hochst wahrscheinlich auch
der Chemismus der Leukocyten eine Rolle.

Die Schlussfihigkeit der Aortenklappen lisst
sich nach der bei Obductionen iiblichen Unter-
suchungsmethode nicht richtig beurtheilen.

Mitter vom Vater her luetischer Kinder sind
gegen die ILues immun.



