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]oxllen meinen hochverehrten academischen
I,,ehfét'n sage ich flir die mir wihrend meiner
Studienzeit zu Theil gewordene wissenschaftliche
Anrcgung und Belechrung meinen tiefgefithlten
Dank. Insbesondere gilt derselbe Herrn Prof.
Dr. R. Thoma, dem ich das Thema zu vor-
liegender Arbeit verdanke, und der mich bei
Ausfihrung  derselben mit Rath und That

unterstiitzt hat.






Einleitung.

Ein viel umstrittenes Gebiet ist es, zu dem das
Thema vorliegender Untersuchungen gehort. Es ist
die Lehre von der Auswanderung der weissen Blut-
korper, zu der diese Arbeit durch erneute Untersuchung
des Verhaltens der Blutgefisswandungen einen Bei-
trag liefern will. Dieses ist bis heute nur bei Kalt-
blatern genauer geprift worden. Doch ist es offen-
bar von Bedeutung, die Untersuchung auch aut Warm-
bliter auszudehnen. Indem ich auf Veranlassung von
Prof. Thoma mich dieser Aufgabe unterzog, bin
ich, wie ich glanbe, in der Lage gewesen, einige der
von frither bestehenden Streitfragen genauver zu fassen
und zugleich ibrer Liosung entgegenzufithren.



I. Historischer Theil.

Die Lehre von dem Awstritt der farblosen Blut-
korperchen aus der Blutbahn in das umliegende Ge-
webe 1ist, obgleich erst Cohnheims DBeobach-
tungen ihr zur allgemeinen Anerkennung verhalfen,
bedeutend ulteren Ursprungs.

Schon im Jahre 1824 ist etwas Hierhergehori-
ges von Dutrochet?) am Schwanz von Kroten-
larven, unter dem Mikroskop beoabachtet worden.
Er sah Blutksrperchen (globules sanguins) die Blut-
babn verlassen und eine Strecke weit im Gewebe
sich weiterbewegen bis sie sich festsetzten. Er lusst
dabei die Frage unentschieden, ob die Zellen die
Geftisswand durch Oeffnungen verlassen, oder ob sie
in so enge Gefisse gerathen, dass sie sich mnicht
mehr weiterbewegen konnen. Seine Untersuchungen
scheinen jedoch nicht die nothige Beachtung gefun-
den zu haben, denn spiter erschienene Arbeiten,
welche sich mit der Herkunft der Eiterkorperchen

1) M. Dutrochet, Recherches anatomiques et physiok sur
a structure intime des animaux et des vegetaux. Paris 1824. p. 214 ff,
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beschiftigten, stellten, durch die Aehnlichkeit mit den
weissen Blutkorperchen bewogen, es nur als Hypo-
these auf, dass die ersteren ausgewanderte Blutkor-
perchen geien, ohne jedoch einen experimentellen
Beleg dafur beizubringen. (A ddison?), Zim-
mermann? u. A) Auch Waller?), dem es
im Jahre 1846 gelungen war den Vorgang der Aus-
wanderung genau zu beobachten und der eine ge-
naue Beschreibung desselben lieferte, — er sah die
weissen DBlutkorperchen sich an die Innenwand an-
legen und sich allmihlig durch die Wand pressen,
— hatte kein besseres Schicksal, obwohl er die Be-
deutung dieser seiner Beobachtung fiir die Lebre
von der Exsudation und Eiterung eingelhend beleuch-
tete. Auch seine Beobachtungen wurden schon da-
mals wenig beachtet und geriethen vollstindig in
Vergessenheit, Bald darauf beherrschte die Cellu-
larpathologie Virchows das ganze Gebiet der
Pathologie und dringte die anderen Anschawungen
vollstandig in den Hintergrund. Erst Cohnheim )
gelang es spiter, nachdem 1865 Stricker?) die

1) W. Addison, On healthy and diseased structure ete. espe-
cially consumption and scrofula. London 1848, p. 40 u. 64,

2) Zimmermann, Rusts Magazin f. die gesammtc Heilkunde.
1848, LXVL p. 469.

3) Waller, Philosoph. Magaz. XXIX. 1846. p. 271 u, 398
(citirt nach Zieglevr. allg. Path,),

4) Cohnheim, Ueber Entziindung u. Eiterung. Virch. Areh.
Xin p. 1. Ueber vendse Stase, XLI. p. 280. Vorlesung ilber all-
gem. Pathologia.

b) Btricker, Wiener Sitzungsberichte. Bd. 52.

1*
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Diapedese der rothen Blutkorperchen durch die Ge-
fusswand nachgewiesen hatte, angeregt durch die
Beobachtong v. Recklinghausen’s?) aber
Wanderzellen im Bindegewebe, durch Untersuchungen
am Mesenterium des Frosches die Thatsache der
Auswanderung der weissen Blutkérperchen nen zu
entdecken und zur Anregung zu bringen. Ks ent-
wickelte sich emn lebhafter Streit, in welchem nament-
lichStricker?)und Bottcher3) gegenCohun-
heim die Behauptung vertheidigten, dass ein Theil
der Eiter- oder Kxsudatzellen Abkommlinge voun
fixen Bmdegewebzellen seien. In der Folge hat die
Frage eine weitere Forderung erfahren, durch die
Entdeckung der Karyokinese, welche gestattete auch
mm todten Objecte die Erscheinungen in zuverlissigerer
Weise zu verfolgen. Gegenwiirtig wird das hiuofige
Vorkommen der Auswanderung weisser und der Dia-
pedese rother Zellen aus der Blutbahn allgemein
anerkannt. Dass die Zellen der Exsudate vorzugs-
weise aus dem Blute stammen, kann als sicherge-
stellt erachtet werden. Man hat sich indessen da-
von dberzeugt, dass bei vielen exsudativen Processen
auch die fixen bindegewebigen und epithelialen Zellen
der Gewebe in Wucherung gerathen und dass ein

1) v. Recklinghausen, Virch. Arch. XXVI 172, XXVIIIL
157. Stricekers Handbuch d. Gewehslehre.

2 Stricker, Vorlesungen iiber allgem. Pathologie.

) Bittcher, Virch. Arch. Bd. &8,



Theil dieser gewuchierten Zellen sich in manchen
Yilllen den Exsudaten bemmengen.

Die Bedentung der Auswanderung fiir die Liehre
von der Exsudation ist daher zu dauernder Aner-
kennung gelangt.  Naturgemisser Weise hat man
sich gleich zu Begiun die Frage nach den Einzel-
heiten dieses Auswanderungsvorganges vorgelegt, um
auf diesem Wege zu eimem tieferen Verstindnisse
des Vorganges zu gelangen. Cohnheim (L ¢.)
hatte anfangs auf Grund der von v. Recklings-
hausen getibien Silberimpragnation in den Win-
den der Blutgefiisse gewisse Oeffnungen, sogenannte
+Stomata®, angenommen, durch welche die weissen
Blutkorperchen vermoge ihrer Eigenbewegung sich
den Weg nach avssen bahnen sollten. Bald nach
der Verdffentlichung der Cohnheim’ schen Be-
obachtungen, erschien jedoch eine Arbeit von He -
ring '), in welcher derselbe, der ebenfalls die That-
sache der Ewmigration beobachtet hatte, sich gegen
die Ansicht wandte, dass die Eigenbewegung der
Leucocyten das Hauptagens beim Durchtritt durch
die Wandung sei, vielmehr crklirte er den Vorgang
des Austritts der farbigen wie der farblosen Blut-
korperchen als ,im Wosentlichen unter denselben
Bedingungen stehend wie die Filtration einer collo-

D Hering, Zur Lehre vom lieben der Blutzelle. Sitzungs-
berichte d. kaizerl, Acad. der Wissansch. Math, naturw. Classe, 56 Bd.
1. Abth. n. 57. Bd. 1. Abth. Wien 1867 u. 1868,
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iden Flussigkeit* und durch den erhshten Blutdruck
zu Stande kommend. Eine Annahme von besonderen
Oeffnungen sei daher unnutz.  Achnlich #usserte sich
Sklarewsky ), der die Erhohung des excentri-
schen Druckes in den Gefissen fur das Hauptmo-
ment zum Zustandekommen des Austrittes erklirte,
die Frage nach der Existenz von Stomata lisst er
unentschieden, hilt sie tbrigens fur den Auswande-
rungsprocess fir unwesentlich, der wohl durch die-
selben nichtsichtbaren PPoren, welche auch die Ver-
mittlerinnen der Diffusion sind, zn Stande komme.

Durch diese Arbeiten bewogen und in Folge
seiner eigenen Beobachtung, dass bei Ausschaltung
des Blutdrucks durch Verschluss der zuftihrenden
Arterie die weissen Blutkdrperchen nicht mehr durch
die Gefisswand wandern, gab Cohnheim?) seine
fithere Ansicht betreffs der Eigenbewegung als
Hauptmoment bei der Auswanderung und der Exi-
stenz der Stomata zu Gunsten der Filtrationshypothese
auf, indem er eine moleculire Alteration der Gefiiss-
wand fiir die vermehrte Durchlissigkeit bei der Aus-
wanderung verantwortlich machte,

Man bemerkt hier ein merkwirdiges Schwanken
der Meinungen, welches sich allerdings erklirt durch

1) Bklarewsky, Zur Extravasation der weissen Blutkor-~
porchen, Pfliigers Archiv I. 1868. 8. 657.

2) Cohnheim, Neue Untersuchungen {iber die Entziindung.
Berlin, 1873.
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den Mangel jeder eingehenderen Untersuchung. Es
gewann daber eine besondere Bedeutung, als von
J. Arnold und R. Thoma neue Erfahrungen in
dieser Beziehung veroffentlicht wurden.

In zwer Aufsitzen berichtete J. Arnold?!) im
Archiv ftir paihol, Anatomie, dass ber der im Gefolge
der Stanung und Stase aunftretenden Diapedese, die
rothen Blutkorper zwischen den Endothelzellen hin-
durch, alse durch die hypothetische Kittsubstanz der
Endothelien das Gefiasslumen verlassen, um n die
Gewebe uberzutreten. Die Beweisfiihrung beruhte
auf der mikroskopischen Untersuchung von Frosch-
zungen, deren Blutgefisse nach TLdsung der Stase
mit salpetersanrem Silberoxyd und Leiw injicirt
wurden,

Waren diese Erfahrungen am todten Object ge-
wonnen, so konnte wenige Tage spiter Thoma?)
auf der Naturforscherversammlung zu Wiesbaden aus-
fubrlich die Methoden mittheilen, durch welche er auf
dem Wege der unmttelbaren Beobachtung am le-
benden Thiere den Nachweis gefuhrt hatte, dass die
ausgewanderten weissen Blutkorperchen zwischen
den Endothelzellen in die Liymphgefisse eintre-
ten. Bei diesen Versuchen waren die Umgrenzungen

1) J. Arnold, Virch. Arch. Bd. 58, Septemhberheft, 1873,

2) Thoma, Tageblatt der 46. Naturforscherversammlung in
Wieshaden 1873, 8. 72 und susfiihrlicher in: Die Ueberwanderung
farbloser Blutkirper aus dem Blut- in das Lymphgefisssystom. Ha-
bilitationsschrift, Heidelborg 1873.
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der Endothelzellen entweder durch Injeetion mit sehr
schwachen Silberlosungen, oder nach emer neunen Me-
thode dureh Injection zinnoberhaltiger Kochsalzlo-
sung am lebenden Thiere kenntlich gemacht worden.
Namentlich die zweite Methode gestattete die unmit-
telbare Beobachtung sehr zahlreicher Zellen, so dass
cs emne erhebliche Bedeutung hat, wenn niemals an
anderen Stellen als zwischen den FEndothelien ein
Durchtritt von ausgewanderten weissen Blutkorper-
chen zu sehen war. Die folgenden Untersuchungen
von Thoma?') haben dann gezeigt, dass die Erschei-
nung der Randstellung der weissen Zellen im Blut-
strome, welche der Auswanderung vorangeht, einfach
eine Folge einer missigen, innerhalb gewisser Gren-
zen sich haltenden Verlangsamung des Blutstromes
sei, wie dies auch nach den zeitlich voraugehenden
physicalischen Versuchen Sklarewsky’s ther die
Strémung von Suspensionsflissigkeiten in Glasrohren
erwartet werden musste. In der gleichen Untersu-
chungsreihe fubrte aber Thoma den Beweis, dass
die weissen Blutkorper nur dann die Gefisswand
durchwandern, wenn sie in amoeboider Bewegung
sind. Wird der amoeboide Zustand des Protoplasma
durch geringe Verminderungen des Wassergehaltes
der Gewebssafte des lebenden Thieres aufgehoben,

1) Thoma, Der Einfluss der Concentration des Blutes und
der Gewebssifte auf die Form- und Ortsverdnderungon weisser Blat-
korper. Archiv fiir path. Anatomie, Bd. 62. 1B75.



so bleibt auch bel massenhafter Randstellung der
Leucocyten im Blutstrome die Auswanderung vollig
aus. Thoma erklirt dieses Ergebniss durch die
Hypothese, die inzwischen durch die Avbeiten von
Quincke weitere Bestitigung erfahren hat, dass die
Wanderung der Leucocyten eine Adhaesionserschei-
nung darstelle, welche wegfillt, wenn die Zelle eine
Kugelform angenommen hat in Folge einer Vermin-
derung der Beweglichkeit des Protoplasma. Proto-
plasma ist dagegen sehr geneigt an Oberflichen fester
Korper sich auszubreiten und in feine Gewebsspalten
sich einzuschieben. Dass aber gleichzeitiz entweder
der Blutdruck oder der zwischen dem Blute und der
Lymphe bestehende Unterschied des Wassergehal-
tes eme Rolle spiele, ergioht sich aus dem Fuhalte der
beiden soeben genannten Mittheilungen von T h o m a.
Es ist dies auch von demselben in der klemen Mo-
nographie?) deutlich zum Ausdrucke gebracht wor-
den. Neuerdings hat Lieber?), der von anderer
Seite her die Frage in Angriff nahm, eine grossere
Versuchsrethe veroffentlicht, welche die Bedeutung
chemotactischer Einfltsse auf die Wanderungen der
Leucocyten in sehr beweiskriftiger Weise klar legt.

Einen gewissen Abschluss gewann dann dic
Frage, als J. Arnold?), mit der fraher von ihm ge-

1) Thoma, l. ¢ 8. 38

2) Leber, Die Entstehung der Entziindung und die Wir-
kung der entziindungserregenden Schiddlichleeiten,  Leipzig 1891,

8) Virehow's Archiv, Bd, 62, 1875,
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tibten Methode der Injection von silberhaltigem Leime,
beim Freosche dic Wanderzellen zwischen den Endo-
thelien der Blutbahn unachwies.

Nach diesen Erfahrungen kounte es fur den
Frosch als festgestellt angesehen werden, dass bei
der Auswanderung die Leucocyten zwischen den Ge-
tassendothelzellen die Blutbahn verlassen.  Allein es
erhob sich nun die Frage, wie man sich den Inhalt
der Zwischenzellenrsume des Endothels zu denken
habe, ob hier eine Kittsubstanz die Verbindung ver-
mittele, oder wie sonst die Zellen des Endothels an
einander grenzen. Um dieser Frage niher zu tre-
ten wird cs nothwendig etwas weiter zurtickzugreifen.

Im Jahre 1862 hattev. Recklinghausen?),
in einer Schrift ther die Lymphgefisse, Beobach-
tungen beschrieben, die er mittelst Impragnation der
Gewebe mit Vg—'/,% Argentun-nitricum-Libsung ge-
macht hatte. Er fand namlich in dem Lymphge-
fassendothel netzformige Zeichnungen, die er fir die
Grenzen der Endothelzellen erklirte, ftur den Aus-
druck einer zwischen den Zellen befindlichen Kitt-
substanz. In einer weiteren Sehrift 2), in der er scine
Beobachtungen uber Resorption der Milch seitens
des Centrnm tendineum des Kaninchen miitheilt, be-

1) v. Recklinghausen, Die Lymphgetisse und ihre Be-
ziehung zum Bindegewebe. Berlin 1862.

9 v, Recklinghansen, Zur ettresorption. Virch,
Arch. Bd. 24. 1863.
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schreibt er an dem Endothel der Serosa der peri-
tonealen Seite des Zwerchfells Liicken in der Kitt-
substanz der Fudothelzellen, die er mit Argentum
nitricuin als dunkle Ringe sichtbar machen konnte,
und zwar grade an den Stellen, an welehen die Milch-
kigelchen ins Gewebe eingedrungen waren. Diese
Lutcken erklurt er, auf seine Versuche gestutzt, fur
mit Flussigkeit geftllte Oefthungen, wmittelst deren
die DPeritonealhshle mit den Lymphgefissen des
Zwerchfells communicirt. — Tn der Folge erhob sich
ein lebhafter Streit vm die Deutung dieses durch
Behandlung der Gewebe mit Argentum nitricum er-
reugten Bildes, Der Ansicht v. Recklinghansen’s
schlossen sich mehrere Autoren an, so besonders:
His!) und Oedmannson?), welche die Punkte
und Ringe in den Silberlinien fitr ,Stomata* erklar-
ten, die eine Verbindung der Saftcanile und Lymph-
gefusse bilden sollten. Andere Autoren?) dagegen
wollten die ganze Methode der Silberimpriignation
vollstandig verwerfen und erklirten die Silberhnien

1} His, Ueber die Wurzeln der Liymphgefiisse in den Hiénten
des Kiorpers ete. Zeitschrift fiir wissensch. Zoologie. X1 Bd. und
XU Bd.

Y Oedmannson, Beitrag zur Lehre vom Bpithel.  Vireh.
Arch, Bd. 28. 1B63.

3) Harpeck, Archiv fiir Anafomie und Physiologie 1864

Hartmann, Archiv fir Anatomie und Physiclogie. 18G4

Adler, Zcitschrift fiir rafionelle Medicin. 3. Relho XX
1864, p. 160.

Federn, Sitzungsbericht der Wiener Acadomie, Math.-naturw.
Classe 53. Band ll. Abtheilung. 1866. S, 468
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theils durch Einrisse entstanden (Harpeck), theils fur
~Phinomena eines eigenthtimlich geformten Nieder-
schlages* (Hartmann), fur durch Silber scliwarz
getiirbte den ,elastischen #hnliche Fasern® (A dler)
Diese Einwinde wurden - jedoch bald durch die
Untersuchungen  Anderer namentlich: Hitter "),
Schweigger-Seidel?), Schwalbe?), Chrzone-
czewsky?) und A. widerlegt; die Deutung und
das Wesen der schwarzen Linien blieb aber noch
eine Zeitlang Streitpunkt, bis dieselben schliesslich
allgemein als Ausdruck der Abgrenzung der Endo-
thelzellen gegen eipander anerkannt wurden. Ueber
die Natur dieser Grenzen blieben die Ansichten aller-
dings getheilt und sind es noch bis hente. — Wal-
rend v. Reeklinghausen (L. ¢.) die schwarzen
Silberlimen fiir den Ausdruck einer besonderen Kitt-
leiste zwischen den Zellen halt, nimmt Aunerbach?)
an, dass die Zellen sich gegen den Rand hin ver-

dtnnen und die einander zugekehrten zngeschirfien

1} Hiiter, Zur Hizstologie der Gelenkflachen ete. Virch, Arch.
Rd. 36, 1866.

2y Schweigger-8Seidel, Die Behandlung der thieri-
schen Gewebe mit argent. nitvicum. Berichte der s#chs, Gesellschaft
der Wissensch. Math.-phys. Clagse XVIll Bd, 1866,

3) 8Seh walhe, Untersuchungen iiher dic Lymphbahnen des
Auges und ibre Begrenzungen. Archiv fiir mikrosk. Apat. Bd. Vi
1870. S, 1.

4) Chrsonsczowsky, Zur Lehre vom Lungenepithel
Vireh, Arch. 85. 8. 165. Derselbe: Ueber die feinere Structur der
Biluteapillaren. Vireh. Avch. 35. 8. 168,

5y Auerbach, Untersuchungen iiber Lymph- und Blutge-
fisse. Virch. Arch. 33. 1865. p. 340,
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Riander auf diese Weise an den Grenzen Furchen
bilden. Hier bleiben Reste des eiweisshaltigen In-
halts liegen und ziehen das Silber an. Die Existenz
einer minimalen Menge welcher Substanz zwischen
den Zellen hilt er jedoch nicht fiir ausgeschlossen.

Schweigger-Seidel!) nimmt an, dass
zwischen den mit ihren Rindern nicht verschmolze-
nen Zellen dtnne Schichten einer eiweissartigen Sub-
stanz abgelagert sind, die sich mit Silbersalpeter
schwarz firben. Da nach Absptlung e¢. 4 % Zucker-
losung vor der Impragnation keine oder nur sehr
feine Netze entstanden, kann keine eigentliche Kitt-
leiste vorhanden sein. Schwalbe (I ¢.) ist der
Ansicht, dass die Silbersalze infolge ,Reduction der
Silberverbindung durch die auf der Oberfliche der
Membran befindliche ditnne Flassigkeitsschicht, die
sich in den Furchen zwischen den Zellgrenzen am
reichlichsten findet“, entstehen. Dafiir sprechen das
Stiarkerwerden der Linien bei Aunwendung stirkerer
Lasungen, die Niederschlige an den Zellen selbst.
Gegen das Vorhandensein einer Kittsubstanz sprechen
die Endothelzellen der Perichorioidealriume, die sich
nicht isoliren lassen und doch Silbersalze zeigen. Ge-
gen die Sehweigger-Seidel sche Ansicht
spricht der Umstand, dass sich die Verbindung der
Zellen, beim Abspilen der die Silberlinien bildenden
Schicht, nicht lockert,

1) Schweigger-Seidel, L
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Weitere Forderung erfuhr diese schwierige Frage
erst durch die feinere Aushildung der experimentellen
Technik. Zuniichst zeigte v. Recklinghausen,
dass zwischen den Endothelzellen der Unterfliche
des Zwerchfelles beim Kaninchen rundliche, auch bei
der Silberbehandlung hervortretende Licken beste-
hen, welche die Resorption von Milch und anderen
Suspensionsflissigkeiten besorgen, wenn man diese
in den Bauchfellsack einfuhrt. Oedmannson
fand shnliche Bildungen zwischen den Endothelhen
des Mesenterium beim Frosche. Schweigger-
Seidel und Dogiel zeigten an der Bauchfell-
auskleidung des Frosches sogar ausgebildete stoma-
tische Resorptionsapparate und Dybkow s k y konnte
entsprechende Befunde an der Pleura costalis erheben.

Diese Befunde sind nicht unmittelbar fur unsere
Frage verwerthbar, sie zeigen nur, dass die be1 Sil-
berimpraegnation hervortretenden hellen Kreise zwi-
schen den Endothelien nicht iberall in ihrem Baue
tbereinstimmen. Wendet man sich daher wieder dem
Verhalten der Gefisse zu, so begegnet man zuerst
dem von J. Arnold gefuhrten Nachweis, dass bei
der Diapedese der rothen Blutkorper letstere zwischen
den Zellen dureh rundliche Verbreiterungen der Kitt-
substanz austreten. Dann zeigte Thoma, dass bei
Injectionen der FLymphgefissc der Zinnober durch
die lichten Zwischenriume, welche bei Silberimpri-
gnation zwischen den Endothelien sichtbar werden,
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in das Gewebe abertritt. T homa gelangte damals
zu dem Ergebnisse, dass diese runden, als Stomata
bezeichneten Zwischenriume in der Wand der Liymph-
gefisse wirkliche, mit einer mehr oder weniger flis-
sigen Masse gefullte Oeffnungen seien.

Fur die Blutgefisse hat dann spiiter J. Arnold
durch weitere Entwicklung der von T homa einge-
fahrten Methode der continuirlichen Infusionen in das
Blut nachgewiesen, dass fein suspendirter, dem Blute
beigemischter Zinnober oder Tusche an Stelle der
Kittsubstanz die Gefissbalin verlisst, also dieselben
Wege einschlagt, welche die rothen und die farblosen
Zellen des Blutes benutzen. Arnold kommt dabei
in gleicher Weise zu dem Ergebnisse, dass die Ver-
bindung der Endothelzellen eine lose und der schmale
Raum zwischen ihnen mit einer flussigen oder hoch-
stens zihweichen Substanz gefollt ist, welche den
Durchtritt korniger und geloster Farbstoffe ermog-
licht, dass aber die Erscheinung der zwischen den
Zellen gelegenen Riume nach den Spannungs- und
Diffusionsverhiltnissen der endothelialen Membranen
wechselt, die Lagerung der Endothelzellen zu einan-
der somit eine verinderliche ist !). Diese Ergebnisse
wurden dann spater durch F oa bestatigt. Man wird
demgemass behaupten durfen, dass die Zellen des
Blutes, ebenso wie fremde dem Blute beigemischte

1) Arnold, Usber die Kittsubstany der Endethelien. Virch,
Arch. LXVI 1876.
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feinvertheilte feste Korper, zwischen den Endothel-
zellen die Gefiissbahn verlassen. Und in gleicher
Weise schemt es fiir den Frosch wenigstens festge-
stellt, dass die zwischen den Rindern der Blutgefiiss-
endothelien befindlichen Zwischenriume, sei es dass
sie nur flissigen oder zahweichen Inhalt (Kittsubstanz)
enthalten, bei den Vorgingen der Zellauswanderung
eine Verbreiterung erfahren. J. Arnold spricht
gich in dieser Beziehung dahin aus, dass zwischen
den Riandern der Endothelauskleidung normaler Ge-
fisse mit zihweicher Masse (Kittsubstanz) gefullte
Zwischenriume sich finden. Diese Kittsubstanz trage
an gewissen Stellen feine punktformige Verbreiterun-
gen (Stigmata), welche unter pathologischen Verhalt-
nissen an Zahl und Grosse zunchmen (Stomata).
Dies gilt ebensowohl fur die Cireulationsstorungen,
welche mit Diapedese rother Blutkérper yerknupft
gind, als auch fur diejenigen, bel welchen eine reich-
liche Auswanderung vorztuglich farbloser Blutkdrper
stattfindet, jedoch mit dem Unterschiede, dass in letz-
terem Falle die Verbreiterungen der Zellzwischen-
raume weniger erheblich sind.

Es ist nicht moglich hier auf alle Einzelheiten
der damals geftihrten Diskunssionen einzugehen, Die
wesentlichen Punkte der Untersuchungen von A r-
nold fanden indessen Bestitigung von Pourves,
Alferow, Lortet und namentlich von G aeth-

gens. Dieser brachte geringe Mengen kornigen
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Farbstoffs in das Blut von Froschen, denen er Him
und Ruckenmark zerstort hatte. Fs entwickelie sich
dann, wenu die Frosche aufgehiingt wurden, ein Oe-
dem der unteren Extremititen und in der Oedem-
fltissigkeit konnte ohne Schwierigkeiten der Farbstoff
nachgewiesen werden. Da dicser Erfolg bei Froschen
mit erhaltenem Centralnervensystem ausbleibt, so hat
man hier eine werthvolle Bestatigung der Thatsache,
dass die Durchlissigkeit der Gefisswand sehr leicht
eine Aenderung erfihrt, und man bemerkt, dass diese
bereits bei schweren Storungen der vasomotorischen
Innervation eintreten kann.

Die spiteren Versuche von J. Arnold?t 2)
haben im Wesentlichen die bereits gewonnenen Er-
gebnisse bestatigt. Man bemerkt indessen, dass es
auf dem Wege der mikroskopischen Untersuchung
am lebenden und todten Thierkorper, wie sie von
Arnold und Thoma geubt warde, zwar mog-
lich war, den Durchtritt der Zellen und fein suspen-
dirter Farbstoffmolectle durch die Zellzwischenriume
nachzuweisen, dass jedoch auf diesem Wege nicht
alle Eigenschaften der Gefisswand gepruft werden
konnten. Es blieb immer zweifelhaft, ob zwischen
den Endothelzellen der Geftsse eine zihweiche Kitt-
substanz oder eine flussige Masse gelegen sei,

1) Arnold, Virch. Arch. Bd. 68. 8. 466.
2) Arneid, Ueber die Durchirittsstelien der Wanderzellen
durch eniziindete seréso Hinte. 1878,
2
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Cohnheim sah sich daher veranlasst, von Neuem
durch Lassar die chemische Zusammensetzung der
Exsudate prifen zu lassen. Diese bestitigte denn
auch frihere Analysen und zeigte, dass die Exsudate
ungleich #rmer sind an Wasser als das Blutplasma.
Daraus ergiebt sich alsbald, wie Cohnheim her-
vorhob, dass die Blutgefisswinde im Allge-
meinen geschlossen sein mussen, dass somit keine
Oeffnungen in grosserer Zahl wenigstens in den Ca-
pillarwandungen bei exsudativen Processen vorkommen
konnen. Daraus ergiebt sich nun allerdings nicht das
Recht, wic Cohnh eim meinte, alle friheren Beob-
achtungen zu vernachlissigen. Wohl aber kommt
man zu dem Schlusse, dass die Zwischenrfiume zwi-
schen den Endothelzellen der Bluibahn nicht Flussig-
keit sondern eine bis zu einem gewissen Grade wider-
standsfahige Kittsubstanz enthalten.

Wenn man nunmehr das grosse, hier tibersicht-
lich zusammengestellie Gebiet der Forschung tber-
blickt, bemerkt man, dass nahezu alle unsere Erfah-
rungen tber Auswanderung der Leucocyten auf Be-
obachtungen am Frosche beruben. Nur Thoma
hat die von ihm bearbeiteten Gebiete eingehender
auch am Warmbluter gepruft und gezeigt, dass auch
bei diesem Randstellung und Auswanderung von den
gleichen Bedingungen abhingen wie beim Kaltblater.
Es ist die Stromverlangsamung, welche die Rand-
stellung der Leucocyten im Blutstrome zur Folge
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hat, es ist der amoeboide Zustand des Protoplasma
der Leucocyten die fir den Durchtritt derselben durch
die Gefisswand nothwendige Bedingung, Zun T ho-
m a's Untersuchungen kommen dann die chemischen
Untersuchungen Juassars, welche grossentheils an
Warmbltitern vorgenommen wurden. Thre Bedeutung
ergiebt sich aus Obigem.

Es ist indessen bis heute noch nicht der Ver-
such gemacht worden, auch beim Warmbluter die
Stellen aufzusuchen, an welchen die Yeucocyten die
Gefissbalin verlassen. Dieser Aufgabe habe ich mich
anf Veranlassung von Prof. Th o ma unterzogen.

an



II. Experimenteller Theil,

Die von mir gewahlte Versuchsanordnung war
folgende:

Zunichst wurde en Hund durch subeutane Mor-
phiuminjection narcotisirt, — es geniigten meist jo
nach der Grosse des Hundes 4—7 Spritzen einer
3% Morphiumlosung, um fir die Daoer von 2 Stun-
den vollstindige Narcose zu erzielen. — Nachdem
das Thier darauf auf dem Ricken liegend auf dem
Tisch befestigt worden war, wurden ihm die Haarce
auf dem Bauch mit der Scheere entfernt und die
Stelle gewaschen. FEine ¢. 3—4 cm. langer Schuitt,
zur Vermeidung von Blutung in der Linea alba ge-
fuhrt, erdffnete die Bauchhohle. Darauf wurde, da sich
in Folge der Narkose kein Pressen und Vordringen
des Darmes einstellte, eine Darmschlinge mit moglichst
grossem Mesenterium vorsichtig heransgeholt, nach-
dem das sebr tief herabreichende grosse Netz mach
oben verschoben worden war. Die Darmschlinge
wurde sodann sofort in bereitgehaltene sterilisirte und
mit steriler 1/, 4 Kochsalzlosung getanchte Mullcom-
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pressen, die auf Korpertemperatur erwirmt waren,
gehullt. Diese Vorsichtsmaassregeln wurden getrof-
fen, um die Einwirkung von Mikroorganismen mog-
lichst auszuschliessen. Ueber die auf dem Bauche des
Thieres so eingehtllt lagernde Darmschlinge wurde
dann, um Austrocknung und Abkthlung zu vermei-
den, undurchlissiges Material (Billroth-Taﬂ‘t) und
dariber eine doppelte Flanelldecke gebreitet. Bei
allen diesen Manipulationen wurde sorgfiltic daraunf
geachtet, dass die vorgelagerte Schlinge keiner Zer-
rung und keinem Druck ausgesetzt wirde. So blicb
das Thier darauf 1—11/, Stunden ruhig liegen, wor-
auf es durch Ersffnung des Herzens getddiet wurde.
Das Mesenterium der vorgelagerten Darmschlinge
wies um diese Zeit schon deutlich die Zeichen hoch-
gradiger Circulationsstdrung auf, es war etwas ver-
dickt, getrtibt und zeigte reichliche Ecchymosenbil-
dung. Gleich nach Eintritt des Todes wurde sodann
eine Injection einer Hollensteinlosung, 1: 400, in
die zufthrende Mesenterialarterie der betreffenden
Darmschlinge vorgenommen. Der zu injicirende Be-
zirk war durch Abbindung der benachbarten arte-
riellen Anastomosen vorher abgegrenzt worden, Wenn
constatirt werden konnte, dass die Injection einge-
treten war, was sich am Darm durch Contraction,
am Mesenterium durch weissliche Gefasszeichnungen
kundgab, und aus den grossen Venen bereits die in-
Jicirte Losung abzustromen begann, wurde die Injec-



26

tion unterbrochen und bereitgehaltene erwirmte Lieim-
losang nachgespritzt, um die durch das argentum
nitricum contrahirten Gefisse auszudehnen und so eine
bequeme mikroskopische Untersuchung zu ermogli-
chen, Beide Injectionen wurden unter constantem
Druck von 16 em. hg. vorgenommen.

Das in dieser Weise injicirte Stiick des Mesen-
terium wurde darauf mit der Scheere heransgeschnit-
ten und in !/, % Hssigsiure gelegt und gleich darauf
in Glyeerin, dem Essigsiiure zugesetzt war, mikrosko-
pisch untersucht. Diese Versuche wurden an einer
Rethe von 7 Hunden angestellt. Um die gewonne-
nen Resultate mit Befunden an normalen Gefissen
vergleichen zu kinnen, wurden dieselben Injectionen
in derselben Weise bei der gleichen Anzahl norma-
ler Hunde, denen die Bauchhshle vor dem Tode
nicht erdffnet worden war, vorgenommen. Diese
Vergleiche fuhrten im Wesentlichen zu #hnlichen Re-
sultaten, wic sie J. Armold beschrieben hat. Wah-
rend an den normalen Geflissen (Fig. 2) ein zartes
Netz von schwarzen Linien als Begrenzung der En-
dothelzellen auftrat, in welchen nur an einzelnen Stel-
len grossere Punkte sich fanden, zeigten diese ,,Kitt-
leisten® ein sehr veriindertes Bild in den Geflissen
des vor dem Tode langere Zeit vorgelagerten Me-
senteriums. Sie erschienen im Allgemeinen breiter
als die Kittleisten normaler Gefisse und waren von
zahlreichen Punkten und Ringen der verschiedensten



Grosse, bis zu der eines Blatkorperchens, unterbro-
chen. (Fig. 1, 3, 4). Um das Verhiltniss der aus-
getretenen und austretenden Leucocyten in diesen
Bildungen zu studiren, treten die ersteren jedoch in
den Priparaten viel zu wenig deutlich hervor und es
musste daher eine Fiarbungsmethode gesucht werden,
die es ermoglichte unter Erhaltung der Silberzeich-
nungen womdglich die Leucocyten allein, obmne das
umliegende Gewebe zu fiarben. Als ein in dieser
Hinsicht sehr brauchbarer Farbstoff erwies sich das
Boraxcarmin von Grenacher mit nachfolgender Be-
bandlung der Priparate in salzsiurehaltigem Alco-
bol. Am besten bewahrte sich folgende Methode :
ich legte die Priparate, nuchdem sie kurze Zeit in
Essigsaure gelegen hatten, anf 10—15 Min. in Bo-
raxcarmin je nach der Dicke des Priparates, daraut
wurden sie in Wasser abgespilt und auf 2—3 Stun-
den in Alcohol von 70% dem 1% der officinellen con-
centrirten Salzsiure zugesetzt war, eingelegt. Schliess-
lich wurden sie nach Entsinerung in Wasser entwe-
der in Glycerin untersucht, oder nach Entwisserung
in Alcohol und Aufhellung in Origanumsl in Cana-
dabalsam eingeschlossen. In derartig behandelten
Priparaten erschienen nur die Leucocyten und die
Kerne der Bindegewebszellen und der Endothelzellen
deutlich gefirbt, das tbrige Gewebe war vollstindig
entfirbt, die Silberzeichnung hatte dabei in keiner
Weise gelitten. Und zwar zeigten die Kerne der
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Leucocyten den iutensivroten Farbenton, so dass sic
sich deutlich von den anderen Gebilden abhoben, am
blassesten gefirbt erschienen die Kerne der Fndo-
thelzellen. (s. Abbildung).

Die genaue Durchmusterung der auf diese Weise
hergestellten Priparate ergab folgendes Resultat :
In Folge der Durchsptilung der Gefiisse mit Silber-
losung und der unvermeidlichen Leiminjection waren
die meisten der in den Gefissen befindlichen Leu-
cocyten fortgespiilt worden. Doch fanden sich in je-
dem Priparat Stellen genug, wo fester an der Ge-
fasswand haftende oder bereits im Durchtritt befind-
liche Zellen stehen geblieben waren. Der bei Wei-
tem grosste Theil derselben fand sich an der Stelle
der Kittleisten, nur vereinzelte hatten sich an der
Zellenplatte selbst festgesetzt (s. Fig. 1 £). Die an
den nicht gefirbten Priparaten beschriebenen schwar-
zen Punkte und Ringe zeigten ein sehr verschiede-
nes Verhalten. Zum Theil erschienen ste auch jetat
als punktformige schwarzgefirbte Verbreiterungen
der Kittsubstanz, zum Theil zeigten sie jedoch eine
deutlich rothe Farbung und es liess sich nachweisen,
dass sie mit Zellen, die theils unterhalb der Kittsub-
stanz im Gefiss (Fig. 1 a), theils oberhalb der Kitt-
leiste ausserhalb des Gefisses sich befanden (Fig. 4),
im Zusammenbang standen. Bei Verinderung der
Einstellung liess sich constatiren, dass diese rothen
Punkte theilweise knopftormig die Kittsubstanz ither-
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ragten (s. Fig. 1 a. a.). Die grisseren schwarzen
Ringe erschienen zum Theil leer, ein der Zellmem-
bran #hnlich granulirtes Feld einschliessend (Fig. 1 ¢),
zum Theil umschlossen sie weisse Blutkorperchen,
welche sich bel genauerer Betrachtung als unter dem
Niveau der Kittleiste liegend erwiesen. Das Zustande-
kommen dieser Gebilde erklart sich, wenn man an-
nimmt, dass sich an diesen Stellen das Silber um die
fest an der Kittleiste haftenden Zellen herum abge-
setzt hat. Die leeren Kreise wiirden dann Stellen sein,
von denen diese Zellen nachtriglich, etwa durch die
Leiminjection, entfernt worden sind. Diese Annahme
gewmnt an Wahrscheinlichkeit, wenn man Stel-
len sieht, an denen neben einem solchen Silberkreise
ein zum Theil noch im denselben hineinragendes,
dicht unter der Kittleiste liegendes Blutkorperchen
angetroffen wird, das den Eindruck macht, als ob es
ans dem Silberkreise fortgertckt worden ware (s.
Fig. 1 d), ferner wenn man dieselben Kreise, auch
ausser dem Zusammenhang der Kittleisten, Blutkor-
perchen einschliessen sieht, die der Zellplatte anhaf-
ten (Fig. 1 f und d). An den normalen Geflissen
zeigten sich nur ganz vereinzelt an der Wand haf-
tende Blutkdrperchen, ebenso waren, wie schon oben
erwithnt wurde, auch nur vereinzelte Verbreiterungen
der Kittsubstanz anzutreffen, Diese Resultate wa-
ren in den einzelnen von mir untersuchten Fallen
vollstindig dieselben, so dass aus diesem Grunde von
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einer Vergrdsserung der Versuchsreihe abgesehen
werden konnte.

Die Resultate, die aus den obigen Versuchen ge-
zogen werden konnen, lassen sick folgendermaassen
formuliren:

Bei der durch Bloslegung des Mesenterium her-
vorgerufenen Emigration weisser Blutkdrperchen tre-
ten dieselben an den Stellen der sogenannten Kiti-
leisten, also zwischen den Endothelzellen durch die
Gefisswand. Wenn auch einzelne an den Zellplatten
haftende Leucocyten zur Beobachtung kamen, so war
dieser Betund ein seltener und ausserdem konnte nie
ein Durchtreten der betreffenden Korperchen an die-
sen Stellen constatirt werden.

In der Kittsubstanz zwischen den Blutgefiiss-
endothelien finden sich, nach erfolgtem Austritt von
Leucocyten, Verbreiterungen i Form schwarzer
Punkte und Ringe. Ein Theil der letateren sind in-
dessen als Silberniederschlige zu erkliren, die sich
um Zellen, die der Gefisswand innig anhaften, ge-
bildet haben. — Die in den normalen Geflissen an
einzelnen Stellen beobachteten punktfsrmigen Ver-
breiterungen der Kittsubstanz sind wahrscheinlich
ebenfalls anf stattgehabte Emigration einzelner Leu-
cocyten, wie sie anch unter normalen Verhaltnissen
vorkommt, zurtickzuftthren.
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Schlussbemerkungen.

Das wichtigste Ergebniss dieser Untersuchung
ist die Bestatigung der gleichzeitig von J. Arnold
und R. Thoma gefundenen Thatsache, dass die
zelligen Elemente bei ihren Wanderungen zwischen
den Endothelien der Gefisse durch die sg. Kittsub-
stanz hindurchtreten. Hier konnte diese Thatsache
auch for den Warmbliter nachgewiesen werden.

Ausserdem konnten in Uebereinstimmung mit den
fritheren einschldgigen Erfahrungen, auch die Strue-
turvertinderungen klargelegt werden, welche die Ge-
fasswand bei den zur Auswanderung der Leucocyten
fuhrenden Circulationsstdrungen erleidet. Es fand
sich eine erhebliche Vermehrung und Vergrosserung
der punkt- und ringformigen Figuren in der durch
Silherlosung kenntlich gemachten Kittsubstanz des
Blutgefissendothels. Ob diese Veranderungen pri-
mire oder secundire sind, ob sie die Auswanderung
veranlassen, oder ob sie Folge der Auswanderung
der Leucocyten sind, konnte hier nicht sicher erwie-
sen werden. Doch mochte ich darauf hinweisen, dass
bei Anstellung dieser Versuche die Mitwirkung der
Eiterspaltpilze in ziemlich zuverlissiger Weise aus-
geschaltet wurde.
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Thesen.

Die Emigration der weissen Blutkorper-
chen ist zum,Theil ein activer Vorgang.
Fir das Zustandekommen der Emigra-
tion ist eine primare Gefisswandaltera-
tion nicht erforderlich,

Frithzeitige Incision localer Eiterherde,
die durch Microorganismeninvasion ent-
standen sind, kann mehr schaden als
niitzen.

Acidum hydrochloricum bei fieberhaften
Zustanden zu geben, lasst sich wissen-
schaftlich nicht begriinden.

Der Induration des luetischen Primir-
affects kommt keine diagnostische Be-
deutung zu,

Bei innerlicher Anwendung von Eis
wird die Qualitit desselben zu wenig
beriicksichtigt.



