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I. Einleitung.

Durch Filtriren von auf O° C. abgekiihltem Pferde-
blutplasma gelang es Alexander Schmidt ein von kér-
perlichen Elementen durchaus befreites Filtrat zu gewinnen,
welches nach dem Wiedererwirmen zufserft langfam gerann
und bedeutend weniger Faferftoff lieferte, als das unfiltrirte
Plasma,

Das Filtrat enthielt nur hochft geringe Mengen von
Fibrinferment, welche fich mit der Zeit nicht vermehrten,
wie dies beim normalen leucocytenhaltigen Blutplasma die
unwandelbare Regel ift. Durch Hinzufiigen von Fibrinfer-
ment konnte zwar dér Gerinnungsvorgang beliebig abgekiirzt,
der Defect im Fibringewicht aber doch nicht ausgeglichen
werden; letzteres gelang aber vollkommen, nachdem eine
geniigende Menge von Paraglobulin im filtrirten Plasma auf
geloft worden war., Nach diefen Verfuchen erfchienen die
farblofen Blutkérperchen als die Heerde der Fermentent-
wickelung 'aufserhalb des Korpers ebenfowohl, wie als die
Quellen, aus welchen der Paraglobulingehalt des Blutplasma
ftammt. Die fucceffive, microscopifche Unterfuchung des
Faferftoffs bei durch Kailte verlangfamter Gerinnung lehrte
ferner, dafs es fich hierbei nicht um Abtrennung gewiffer
Stoffe von den farblofen Blutkérperchen bei Erhaltung ihrer
individuellen Exiftenz handelte, fondern, dafs diefe felbft
einer Decompofition unterlagen, durch welche die die Fibrine




8

gerinnung bedingenden Stoffe erzeugt, resp. frei gemacht
wurden. Der unter Mitwirkung gewiffer Beftandtheile der
Leukocyten entftchende Faserftoff {chlofs alsdann die iibrigen
Rudimente der letzteren ebenfo wie auch die noch unverfehrt
gebliebenen Leucocyten mit ein; aber auch von diefen unterlag
ein grofser Theil innerhalb des Faferftoffs felbft allmihlich
demfelben Zerfallsprocefs, dadurch den eigentlich faferftoffigen
Beftandtheil des ausgefchiedenen Eiweifskorpers vermehrend.

Dafs man berechtigt ift die Subftanz des eigent-
lichen Faferftoffes von den ibrigen mit eingefchloffenen
und gleichfalls aus dem Zellkdrper ftammenden feften Be-
ftandtheilen zu trennen, ergiebt f{ich leicht bei der micros-
copifchen Betrachtung folchen Faferftoffes, welcher entweder
im filtrirtcn Plasmaentstandenist oder nach A. Schmid t durch
Zufammenbringen filtrirter Lofungen der Fibringeneratoren
und des Fibrinfermentes, oder durch Zufatz des letzteren zu
verdiinntem Salzplasma erzeugt wird. Stiickchen eines {olchen
Faferftoffs, unter dem Deckglidschen flach ausgebreitet, geben
das Bild farblofer, vollig durchsichtiger Membranen, von deren
Dafein man fich dberhaupt nur durch die feinen Randcon-
touren und durch etwaige Faltenbildungen iiberzeugen kann,
Auch macroscopifch erfcheint diefer Faferftoff, fo lange er
fich nicht contrahirt hat, vollkommen durchfichtig.

Je mehr Paraglobulin in der Gerinnungsmifchung ent-
halten war, defto malffiger und dichter ift der Faferftoff und
defto opaker erfcheint er eben deshalb. Aber bei micros-
copifcher Betrachtung dinner Schichten deffelben erkennt
man, wie vollkommen er das Licht durchlifst.

Ein Stiick gewdhnlichen Plasmafaferftoffes dagegen,
erfcheint anfangs wie aus Leucocyten zufammengefetzt; wei-
terhin verlieren fie ihre Contouren, man fieht alle Stadien
des Zerfalls, und das Ganze ericheint {chliefslich dicht und
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durch und durch von feinften und gréberen Kornchen durch-
fetzt und getriibt. Hin und wicder an kérnchendrmern Stellen
erkennt man aber dic Grundfubftanz, die das darftellt, was
ich den eigentlichen Fafer{toff nenne, am deutlichften an
den Rindern des Priparats. Unter diefen Umftinden jedoch
erfcheint {ic aus mir unbekannten Urfachen immer fireifig 1).

Die Thatfache, dafs nach direkter Uebecrfithrung des
Blutes aus dem Gefifsfyftem in Alcchol, nur hochft gering-
liigige Spuren von Fibrinferment aus dem betreffenden Coa-
gulum extrahirt werden konnten, f{iihrte zur Annahme, dafs
wenigftens diefer Stoff, ndmlich das Ferment, nicht als
folcher in den farblofen Blutkorperchen pracexiftirt, fondern
abgefehen von jenen Spuren, erft aufserhalb des Korpers
fich von irgend einem, in dem Zellkdrper enthaltenen, an
fich unwirkfamen Mutter{toff abfpaltet. Die Richtigkeit die-
fer Annahme werde ich durch Thatfachen ftiitzen konnen,
welche beweifen, dafs das Blutplasma die befondere Eigen-
fchaft befitzt derartige Spaltungen herbeizufithren und da-
durch die Leucocyten in Bezichung auf die Faferftoffge-
rinnung erft wirkfam zu machen.

In Betreffl jener Spuren von Fibrinferment, welche
das Alcoholcoagulum des Blutes ftets cinfchlofs, felbft,
wenn letzteres aus der Ader unmittelbar in Alcohol aufge-
fangen worden, liefs A. Schmidt es unent{chieden, ob fie
einer beginnenden Spaltung wihrend des kurzen Zeitmo-
mentes der Ueberfithrung des Blutes aus der Ader in den
Alcohol ihre Entftchung verdankten, oder einer hochft ge-
ringen aber beftindigen vitalen Fermententwickelung im
circulirenden Blut. In Hinficht auf dic Frage, ob ein {olcher

B

1) Vielleicht beruht dic streifige Beschaffenheit der Grundsubstanz auf der
Manipulation des Ausschlagens; anf ihr Aussehen in solchem Fagerstotl, welcher
sich in mbendem Plasina ansscheidet, habe ieh nieht geachitet
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Vorgang im circulirenden Blute ohne Herbcifithrung von
intravasculdren Gerinnungen denkbar fei, wics A. Schmidt
aufl die Beobachtung hin, dafs der thierifche Organismus
eine bedeutende Widerftandsfihigkeit gegen die Wirkun-
gen des Fibrinferments befitzt, da er betrichtliche in das
Blut injicirte Quantitiaten diefes Stoffes ohne Schaden er-
trigt und fie mehr weniger rafch vollkommen eliminirt.

Die fpateren Unterfuchungen von Birk "), Hoffmann®),
v.Samfon-ITlimmelftjerna®) und Heyl") haben nun fir die
letztere Auffaffung entfchieden. Wir konnen jetzt mit Sicher-
heit fagen, dafs im circulirenden Blute beftandig Leucocyten
untergehen und durch neuc erfetzt werden, dafs aber der
Organismus der Aufhidufung des bei den betreffenden Spal-
tungsproceflen entftehenden Fibrinferments irgend wie wider-
fteht, etwa indem er dasfelbe im ftatus nascens beftindig
bis auf unfchadliche Spuren zer{tort, wihrend er es mit den
tibrigen Spaltungsproducten des Zellkorpers, insbefondere mit
dem Paraglobulin offenbar nicht fo cilig hat, {o dafs diefes
fchon innerhalb des Gefifsfyftems cinen nicht unbetrichtlichen
Beftandtheil des Blutplasma bildet. '

Diefe Umftinde erkliaren es, dafs das durch Filtriren
in LEiskilte vollkommen von den farblofen Blutkérperchen
befreite Blutplasma nicht blos immer geringe Mengen von
Fibrinferment enthilt, fondern auch ftets noch gerinnungs-
fahig ift, und eine, wenn auch bedeutend verminderte, fo
doch nicht unbetrichtliche Menge von Taferftofl bildet.

1) Ludwig Birk. Das Fibrinferinent im lebenden Organismus  Inaug. Diss
Dorpat 1880

2) F. Hoffmann. Ein Beitrag zur Physiologic und Paihologic der farblosen
Blutkorperehen, Imaug. Diss. Dorpat 1881.

3y 10 v, Samson-Himmelstjerna Experimentelle Studien iiber das Blut in
physiologischer und pathologischer Bezichung. Tnang  Diss. Dorpat 1682

4) N Heyl. Zihlungsresultate betreifend die farblosen und die rothen Blut-
kirperchen  Inang. Diss. Dorpat 1882
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Da die Einwirkung des Fibrinfermentes allein auf die
fibrinogene Subftanz hierzu nicht ausreicht, wie man das
leicht durch entiprechende Verfuche mit den fo hiuflg vor-
kommenden leucocytenfreien, rein fibrinogenen Korper-
fliffigkeiten feftftellen kann, fo befitzt das in der Kilte
filtrirte Blutplasma auch flets einen gewiffen Gehalt an
Paraglobulin, welcher auf die Vorgiange innerhalb des Gefifs-
fyftems zu bezichen ift, und durch welchen der Eintritt der
Gerinnung im Plasmafiltrat ermoglicht wird.

A. Schmidt war anfangs geneigt die {pontane Ge-
rinnungsfihigkeit diefes IFiltrats von dem Umftande abzu-
leiten, dafs wihrend des Filtrirens trotz der Kilte, doch
immer cin Theil der farblofen Blutkérperchen der Decom-
pofition unterlicgt, wodurch denn auch die Moglichkeit
des Ucberganges der die Faferftoffgerinnung bewirkenden
Spaltungsproducte in das Filtrat gegeben {fei.

Er wies in diefer Hinficht auf die Beobachtung hin,
dafs das mnormale, nicht filtrirte und dauernd auf 0° er-
haltene Pferdeblutplasma nach Verlauf von einigen Tagen
fchliesslich doch gerinnt, dals demnach die hierzu erforder-
lichen Proceffe in den farblofen Blutkérperchen, trotz der
Kilte doch eingetreten fein miiffen. Aber es find hierzu
doch immer mehrere Tage erforderlich, wahrend das Filtriren
in cin paar Stunden beendigt ift.  Es foll hiermit auch gar
nicht geliugnet werden, dafs die Stunden des Filtrirens
gewiffermafsen eine fiir das Filtrat {chddliche Zeit darftellen,
fondern es foll nur gefagt werden, dafs wir die beobachtete
{pontane Gerinnungsfihigkeit deffelben wenigftens im weit
tiberwiegenden Sinne auf die Vorginge innerhalb des circu-
lirenden Bluts zu beziehen haben.

Allemal aber nach beendeter Fibrinbildung findet man

im DBlute noch ecine betriachtliche Menge wohl erhaltener,

ot
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farblofer Blutkorperchen, welche f{ich offenbar bei dem
ganzen Gerinnungsvorgange indifferent verhalten haben.
Es liegt nahe in diefen Korperchen eine befondere Gruppe
von Leucocyten zu vermuthen, dic entweder gar nichts mit
den, die Fibringerinnung bedingenden, zu thun haben, oder
doch gewiffe, den letzteren fernftchende FEntwicklungsftadien
diefer Gebilde darftellen. Zu derfelben Rubrikk wiirden als-
dann die Leucocyten zu zihlen fein, welche man {o haufig
und oft in fo grofsen Mengen in normalen und krankhaften,
fibrinogenen Korperfliffigkeiten (normal befonders beim
Pferde) findet, trotzdem diefclben zunichft gar keine Nei-
gung zur Gerinnung zeigen und erft nach wochenlangem
Stehen hochft minimale Fibrinmengen abfetzen, welche die
zu Boden gefunkenen Zellen umhillen.

Die Annahme eines innigen Zufammenhanges zwilchen
den farblofen Blutkérperchen und der Faferfloffgerinnung
wurde nun noch weiter geftiitzt durch die Ergebniffe der
von Hoffmann und dann von v. Samfon-Himmel-
ftjerna an krankem Blut angeftellten Unterfuchungen.
Hoffmann zeigte, dafs der Gehalt des Blutes an Leu-
cocyten und die Faferftoffziffer ftets fich in gleichem Sinnc
andern, dafs beide wihrend der Krankheit ticf finken um
in der Genefung f{ich wiedcer zur Norm uud weiter iiber
diefelbe zu erheben. v. Samf{on-Himmelftjerna er
mittelte, dafs diefes Verhiltnifs {ich nicht blos auf dic
Gefammtzahl der Leucocyten berzieht, fondern insbefon-
dere auch auf den bei der Blutgerinnung betheiligten, mit-
hin vergianglicheren Antheil derfelben, welchen er unter
Zuhiilfenahme einer concentrirten, {chwefelfauren Magnefia-
I6fung durch Zablungen im ungeronnenen und im defibri-
nirten Blut ecines und deffelben  Aderlaffes  ermittelte.
Uebrigens zeigte fich bei diefen Zihlungen, dafs auch der
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fir die Fibringcrinnung indifferente, im defibrinirten Blute
zuriickbleibende Antheil der farblofen Blutkorperchen gleich-
zeitig und im gleichen Sinne mit dem anderen wuchs oder
fank, fo dafs die mit der Zu- oder Abnahme des Faferftoff-
gewichts Hand in Hand gehenden Aenderungen in der
Gefammtzahl diefer Elemente auf entfprechenden, gleich-
finnigen Aenderungen der beiden fie conftituircnden Einzel-
zahlen beruhten. Der Bequemlichkeit halber werde ich
fernerhin die bei der Blutgerinnung verfchwindenden Leu-
cocyten als «-Leucocyten, die im defibrinirten Blute zuriick-
bleibenden als #-Lcucocyten bezeichnen.

Dafs auch dic g-Leucocyten wihrend der durch die
betreffenden Injectionen erzeugten Bluterkrankung cinem
Schwunde unterlicgen, ergicbt fich aus der Beobachtung,
dafs wenigftens in den cxtremeren FFéllen die Gefammtmenge
diefer Elemente auf 5—r10%0 ihrer urfpriinglichen Anzahl
fank, wihrend die Zahlungen im gefunden Blut ergaben,
dafs die nach dem Defibriniren zuriickbleibenden p-Leu-
cocyten doch noch circa 30%0 der Gefammtzahl betrugen.

Ich werde jedoch weiterhin Griinde anfithren fiir die
Annahme, dafs die letzteren im Blutkreislavf normal in die
«-Leucocyten Ubergefithrt werden und alsdann erft dem
erhohten Umfatz im kranken Blut anheimfallen.

Dafs die g-l.eucocyten als folche die perfiftenteren,
widerﬁandsfﬁhigeren find, ift einc unmittelbare Beobachtungs-
thatfache, durch welche fich eine weitere, fogleich zu er-
withnende Beobachtung erkliren lifst.

Hoffmann fowohl als v. Samfon-Himmelftjerna
fanden namlich, dafs die Leucocyten auch aufferhalb des Orga-
nismus in dem durch dic Magnefiafalzlofung fliiffig erhaltenen
Blute allmithlich verfchwanden, {o dafs die Zahl derfelben
im gefunden Blute nach 24 Stunden auf ein Viertel und
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noch weniger gefunken wary fic beobachteten aber beim
kranken Blut, dafs diefer 24-ftindige Verluft verhiltnifs-
misfig um fo kleiner war, je geringer die Gefammtmenge
der dem Schwunde innerhalb des Gefifsfyftems entgangenen
Leucocyten war, ja in den extremiften Fillen kam es vor,
dals die Leucocytenzahl im gefalzencen Blute innerhalb 24
Stunden tiberhaupt gar nicht abgenommen hatte. Sie {chloflen
demnach, dafs in folchen Fallen nur oder faft nur noch die
widerstandsfihigeren 3-Leucocyten im Blute {ibrig geblieben,
und dafs alle anderen der intravasculiiren Dcecompofition an-
heimgefallen waren.  Hicraus wiirde fich dann auch erkliren,
dafs in folchen extremen ¥illen dic Gerinnung des Blutes
ganz ausblieb, obgleich daffclbe doch immer noch Leuco-
cyten enthielt,

Hoffmann fowohl als v. Samfon-Himmelftjerna
beobachteten ferner, dafs dic Aendcrungen der Fibrinziffer
und der Leucocytenzahl unbefchadet der conftanten Gleich-
finnigkeit durchaus nicht immer im gleichen Mafse flatt-
fanden. Sanken bcide, fo war die Abnahme der Lecuco-
cyten regelmifsig die gefchwindere, was fie dadurch erklir-
ten, dafs die Befeitigung der Zerfallsproducte im Blut nicht
fo rafch von Statten gehe, als der Zerfall der Leucocyten
felbft. Stiegen fie aber beide wicder an, so zeigte fich, dals
die Leucocytenzahl bald rafcher anwuchs, bald langfamer
als die Fibrinziffer. So lange nur dic Gefammtzahl der Leu-
cocyten beftimmt wurde, konnte man diefe Uebereinftim-
mung, wie auch Hoffmann thut, durch die Annahme
erkliren, dafs die beiden Gruppen von farblofen Blutelemen-
ten, welche wir als «- und g-Leucocyten unterfchieden haben,
cben nichts miteinander zu thun haben, und dafs das ver-
hilltnifsmisfig  rafchere Anfteigen der Gefammtleucocyten-

zahl durch cine iiberwicgende Vermehrung der 2-Leucocy-
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.
ten, cbenfo wic das verhaltnifsmafsig langfamere Anfteigen
derfelben durch cine cbenfo iiberwicgende Vermehrung der
a-Teucocyten bewirkt wurde. Seit aber v. Samfon-Him-
melftjerna, der dic Dilferenz der Leucocytenzahl im unge-
ronnenen und im defibrinirten Blute und damit die Zahl der
a-Leucocyten ermittelte, zeigte, dafs auch diefe Zahl {fch nicht
parallel dem TFibringewicht anderte, fondern bald ralcher,
bald langfamer als dicfes, reichte jene Erklirung nicht mehr
aus; in einer wechfelnden Befchaffenheit der o-Leucocyten
felbft und einer damit zugleich wechfelnden Productivitat
derfelben, in Bezichung auf die Faferftoffgerinnung, mufste
der Grund fir diefen Mangel an Parallelismus gefucht
werden, Am  niichften lag es wobl an verfchiedene Ent-
wickelungsftadien der Leucocyten zu denken, diec mit dem
geringften Grade der »Productivitat« beginnen, um mit dem
hachften zu enden, an welchen fich dirckt der intravasculire
Verbrauch der Zelle kniipft. Es war dann nur noch néthig
einen Faden zu finden, welcher von den abfolut unproduc-
tiven g-Leucocyten zu den a-Leucocyten hintiberfihrt, um
eine zufammenhangende Reihe von Lntwickelungsftufen zu
erhalten, deren Anfangs- und Endglieder bei unvermittelter
Betrachtung als total verfchiedene Dinge erfcheinen mufsten.

Die Unterfuchungen von Heyl befafsten fich mit dem
Blutplasma gefunder Pferde und bezweckten die bisherige
Annahme einer Beziehung zwifchen den farblosen Blut-
korperchen und dem Faferftoff weiter zu ftitzen. Seine
Zahlungen fanden ftatt bei dem denkbar giinftigften Mifchungs-
verhiltnifs von 1 Theil Plasma zu 1 Theil Verdiinnungs-
fliiffigkeit. Ich will feinc Ergebniffe in Kiirze hier zufammen-
ftellen, fo weit ich fie zur Anknilipfung brauche.

10 Beim Defibriniren des Pferdeblutplasma  durch
Ausfchlagen {chwanden im Mittel 71,3%, fAmmtlicher Leu-
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cocyten; der durch mechanifche Einfchliefsung durch den
Faferftoft bedingte Verluft an rothen Blutkorperchen dagegen
betrug im Mittel nur 1,7°%,. Dafs jene 71 % der Leuco-
cyten nicht etwa blos in der Blutfliifligkeit fich aufléfen
ohne mit dem cntftchenden Faferftoff etwas zu thun zu haben,
ergiebt fich bei fucceffiver microscopifcher Unterfuchung des
Faferftoffs bei verlangfamter Gerinnung; er {cheint anfangs
fast nur aus zusammengeklebten TLeucocyten zu beftchen,
deren Contouren fehr allimihlich fchwinden, fo dafs er erft im
Laufe von einigen Tagen fein gewshnliches, korniggetriibtes
Ausichen erhilt, Dieses Ausfehen bietet der ausgefchlagenc
Faferftoff von vornherein dar; cingefchloffene, unverfchrte
Leucocyten findet man in ihm nur fehr vereinzelt. Durch
das Schlagen wird alfo der Vorgang der Gerinnung in kiir-
zefter Zeit zu Ende gefithrt.

2} Wurde eine Mifchung von 1 Volumen Blutplasma
und 1 Volumen Magnefiafalzlsfung mit einem Fifchbein-
ftibchen etwa ebenfolange bewegt, als das Ausfchlagen des
Faferftoffs aus demfelben Plasma wihrte, fo trat zwar keine
Gerinnung cin, aber die Zahl der Leucocyten hatte trotz
der Gegenwart der [chwefelfauren Magnefia im Mittel um
44,1 %0 abgenommen. Hieraus erkldrt fich, warum durch
das Ausfchlagen die Gerinnungszeit fo aufserordentlich abge-
kiirzt wird, und warum der betreffende Faferftoff fo wenig
eingefchloffene Leucocyten enthiilt,

3) Den von der Zeit abhingigen Verluft an Leucocyten
beftimmte Heyl in Uebereinftimmung mit den Befunden
von Hoffmann und v. Samfon-Himmelftjerna (fiir
24 Stunden) zu 77 Y%a.

4) Im Chylus des Pferdes beftimmte Heyl den durch
Quirlen des Faferftoffs bewirkten Verluft an Leucocyten
zu nur  30,2%, den durch  Quirlen der Salzmifchung
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bewirkten zu nur 16,0% und den von der Zecit abhidngigen
im Mittel von zwei Verfuchen zu nur 40,0"s (34,4 und
45,5 /o).

5) In der Pleurafliiffigkeit deffelben Pferdes, welche
trotz ihres Leucocytengehaltes nicht die geringfte Neigung
zur Gerinnung zeigte, bewirkte das Schlagen der Fliiffigkeit,
fowohl ohne als mit Salzzufatz einen Verluft von nur
4—15%0; der von der Zeit abhingige Verluft, welcher nur
in der mit der Salzlsfung gemifchten Fliiffigkeit beftimmt
wurde, belief fich fiir 4 Tage nur auf 30,2%.

Hier zcigte fich nun auf das Deutlichfte, dafs, abgefchen
von den Verfchiedenheiten, welche die im Blut enthaltenen
Leucocyten aufweifen, auch diejenigen anderer Korper-
fliiffigkeiten, fowohl unter einander, als auch von denen des
Blutes fich unterfcheiden, und zwar zunidchft in Hinficht auf
ihre Dauerhaftigkeit.

Diefe Unterfchicde genauer zu ftudiren war die Auf-
gabe, welche ich mir ftellte; hieran kniipfte fich von felbft
die Frage, ob fie noch beftehen bleiben, nachdem die ver-
{chiedencn Lecucocytenformen in das Blutplasma gebracht
worden ; von denjenigen des Chylus und der Lymphe
wiffen wir ja, dafs fie in das Blut gelangen, uud doch
befitzen die farblofen Elemente deffelben, wie Heyl's Be-
obachtungen zeigen, cine bedeutend geringere Dauerhaftig-
keit als die des Chylus und der Lymphe,

II.  Unterfuchungsmittel.

Diefelben beftanden wefentlich in Folgendem:

1) Farbungsmittel, welche ich in Hinblick auf die
bekannten, an den fpecififichen Elementen der Verdauungs-
driifen gemachten Erfahrungen verwendete. Auch unter
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den Leucocyten unterfcheiden wir ja mit Bezugnahme auf
die Faferftoffgcrinnung die fermentativ wirkfamen und dic
unwirkfamen, und es erfchien méglich beide Gruppen auch
durch microchemifche Reactionen von einander zu trennen.
Als Firbemittel bediente ich mich vorzugsweife einer
amoniakalischen Carminlsfung, nebenbei auch des Eosins.
Zu bemerken ift bei der Fiarbungsmethode, dafs man die
Carminlofung an der Tuft ein paar Stunden abflehen-laffen
mufs, weil fonft der im Ueberfchufs vorhandene Amoniak
einc hochft deletire Wirkung auf die Leucocyten ausibt,
cine Wirkung, welche fich vorzugsweife darin dufsert, dafs
in fchr kurzer Zcit alle geformten Elemente einer fchleimigen
Metamorphose unterliegen. Dic Concentration der Carmin-
lofung, war abgefehen von einzelnen Verfuchen, wo es nicht
auf Genauigkeit ankam, immer diefelbe.  (1:48.)

Bei den Verfuchen dic T.eucocyten des Blutplasma zu
firben, wendete ich, um die Gerinnung zu verhindern, nicht
die fchwefelfaure Magnefia an, da diefes Salz durch dic
amoniakalifche Carminiéfung zerfetzt wird, fondern eine
28 % Lofung von fchwefelfaurem Natron.

2) Die von A. Schmidt angegebene, aus Pferdeblut-
plasma durch Zufatz von fchwefelfaurer Magnefia gewonnene
Reactionsfliiffigkeit gegen das Fibrinferment.
Der im Vacuum iiber Schwefelfiure getrocknete Riickftand
wurde pulverifirt, und von diefem Pulver die zu einer Ver-
fuchsreihe crforderliche Menge abgewogen, in dem 7-fachen
Gewicht Waffer aufgeloft und nach 24 Stunden filtrirt. Bei
Anftellung der beztiglichen Verfuche wurde je 1 Volumen
von diefem Filtrat, welches ungefihr die Concentration des
urfpriinglichen, mit der Salzléfung gemifchten Plasma hatte,
mit 10 Volumina der auf ihren Fermentgehalt zu priifenden
Flifigkeit verdiinnt. Das Blutplasma nach der Salz-
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zumifchung unmittelbar als Reactionsfliffigkeit zu benutzen,
empfichlt fich viel weniger, weil das Plasma, wie wir jetzt
wiffen, von vornhcrein einen geringen Gehalt an Fibrin-
ferment aus dem Organismus mitbringt, vermége deffen
cs auch nach Verdinnung mit deftillitem Wailer einer
langfam fortfchreitenden Gerinnung, deren erfte Zeichen
aber oft fchon nach einigen Stunden beginnen, anheimfillt,
cin Umftand, welcher ftérend wirkt, fobald es fich um den
Nachweis kleiner, langfam wirkender Quantititen von Fibrin-
ferment handelt. Das Trocknen im Vacuum aber wirkt
zerflorend auf das Fibrinferment, wovon man fich an ciner
reinen, wifsrigen Lofung diefes Korpers leicht iiberzeugen
kann, ohne das Gerinnungsfubftrat im mindeften anzugrcifen.
Meine durch Auflsfen des getrockneten Salzplasmariick-
ftandcs gewonnenen Reactionsfliiffigkeiten konnte ich nach
Verdiinnung mit 10 Vol. Waffer beliebig lange ftchen laffen,
ohne, dafs je irgend eine Spur von Gerinnung in ihnen fich
gezeigt hitte.

Im Hinblick auf diefes Reagens ift aber noch etwas
zu bemerken, Behufs Darftellung der Reactionsfliifligkeit
wird zundchft Pferdeblut in einer concentrirten Lofung von
fchwefelfaurcr Magnefia (3:1) aufgefangen und dann die
Senkung der rothen Blutkdrperchen abgewartct, welche
gewohnlich 24 Stunden dauert. In diefer Zeit fchwindet
nach Hoffmann's Beobachtungen der grofste Theil der
Leucocyten des Bluts, aber es entwickelt fich kein
TFibrinferment. .

Das Magnefiafalz unterdriickt alfo nicht den Zerfall
der Leucocyten des Bluts, fondern verzogert ihn nur; es
ift aber ein ausgezeichnetes Mittel, um diejenigen Spaltungs-
proceffe zu unterdriicken, welchen das Ferment feine Fnt-

ftehung verdankt; d. h. das auf die angegcbene Weife
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gewonnene Salzplasma ift ein Reagens nur gegen
freies Ferment in den zu prifenden Fliffigkeiten, und zwar
vermoge feines Gehaltes an Gerinnungsfubftrat und vermdége
der volligen Abwefenheit von Ferment in demfelben. Wenn
neben dem Fcerment auch das Paraglobulin erft aus dicfen
Spaltungen hervorgeht, fo beruht dic Brauchbarkeit des Salz-
plasma als Reagens gegen frcies Ferment eben auf dem
intravasculiren Gehalt des Blutplasma an Gerinnungsfubftrat,
{peciell auch an Paraglobulin, deffen Menge nicht unbedeu-
tend fein kann, da nach A. Schmidt die Fibrinziffer des
filtrirten Plasma gewohnlich %/s derjenigen des nichtfiltrirten
betrigt. Diefe Zahl driickt aber nicht zugleich das Ver-
haltnifs aus zwifchen dem Paraglobulingehalt des filtrirten
und dem durch den L.eucocytenzerfall erhohten des nicht
filtrirten Plasma, da nach A. Schmidt’s Beftimmvungen die
Fibrinziffer viel langfamer wichft, als diefer Gehalt.

Die Frage, ob die farblofen Blutkdrperchen die Gerin-
nung bedingen, kann man alfo nicht durch Verfuche ent-
fcheiden wollen, in welchen man, wie cs Bizzozero thut?),
irgend welche Leucocyten, welche den farblofen Blutkorper-
chen gleichgefetzt werden, in die S chmidt’sche Reactions-
fliifligkeit bringt. Nattrlich wird keine Gerinnung
erfolgen, weil das Salz, die Identitit {ammtlicher Ieucocy-
ten vorausgefetzt, die zur Gerinnung erforderliche Spaltung
des betreffenden Subftrats und damit auch die Fermentent-
wickelung hier fo gut, wic im Plasma felbft unterdriicken
mufs; auf diefem Umftand beruht ja eben die Brauchbar-
keit des Salzplasma zum gegebenen Zweck. Hitte das Salz
diefe Eigenfchaft nicht, fo mifste das Salzplasma ja von
felbft gerinnen.

1) Bizzozero, Blutbliittchen und Blutgerinnung. Centrulblatt fir die mediein,
Wissensehaften. 1882, Nr, 20,
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Dagegen hindert das Salz, wegen der ftarken Verdiin-
nung keincswegs die Wirkfamkeit des Fibrinfer-
mentes, {ofern dalfelbe vorhanden, und zwar, bis zu
einer gewiffen Grenze um fo weniger, je flirker man das
Salzplasma verdiinnt.

Die Aufgabe kann alfo nur fein zu ermitteln, ob fich
von den an fich gegen die Schmidt'{che Reactionsfliffig-
keit unwirkfamen Leucocyten, gleichgiiltig, woher fie ftam-
{ men, nicht durch gewiffe Behandlungsarten Fibrinferment

abfpalten lafst, deffen Vorhandenfein alsdann durch jenes
Reagens nachgewiefen werden kann, Gelingt diefes, fo findet
damit unfere Annahme cines Zufammenhangs zwifchen farb-
lofen Blutkérperchen und Blutgerinnung eine weitere Stiitze,
und cs wire dann nur noch zu beobachten, ob diefelben
Leucocyten, in das Blutplasma gebracht, nicht gleichfalls
diefer Spaltung unterliegen.

Die Schmidt’fche Reactionsfliiffigkeit kann auch zur
Entfcheidung der Frage dienen, ob die auf ihren Ferment-
gehalt zu priifenden Fliiffigkeiten zugleich cinen Gehalt an
Paraglobulin  befitzen. Reine, namentlich paraglobulinfreie
Fermentléfungen erzeugen in ihr bei der gewdhlten Verdiin-
nung, namlich ftets gallertartige, vollig durchfichtige Gerinnfel;
ein gleichzeitiver Paraglobulingehalt aber erhoht die Dich-
tigkeit und vermindert damit zugleich die Durchfichtigkeit
des Gerinnfels bis zur vélligen Opacitit. Verfihrt man ver-
gleichend, fo kann man auf diefec Weife die Anwefenheit fehr
kleiner Mengen von Paraglobulin in den zu priifendc:n Flif-
figkeiten feftftellen. Zu demfelben Zweck dient das nun
folgende Unterfuchungsmittel.

3) Hohlenfliffigkeiten vom Pferde. Wih-
rend ich mit den hier versffentlichten Unterfuchungen be-
fchiiftigt war, fanden in Dorpat zwei Pferdemirkte ftatt,

I e BT P
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an welche fich dic Tédtung einer grofsen Reihe von un-
brauchbar gewordenen Exemplaren f{chlofs. Ich gewann
dadurch die Moglichkeit, mir beide Male ecine grofse
Menge von Pericardium- und Pleurafliifigkeit, zufammen je
einige Liter, zu fammeln, die ich durch die Centrifuge von
ihrem reichlichen Leucocytengehalt vollkommen befreite.
Der Zellenniederfchlag am Boden wurde zu den fpiiter zu
erwithnenden Unterfuchungen benutzt. Den von den Zellen
getrennten {liffigen Theil, welchen ich bei Aufbewahrung in
der Kilte wochenlang benutzen konnte, und in welchem
bis zum {ehr fpit erfolgten Eintritt der Faulnifs nicht die
geringften Gerinnungserichcinungen auftraten, verwendete
ich als Reagens zum Nachweis eines etwaigen Paraglobulin-
gehalts der von mir unterfuchten Fliffigkeiten. Die Brauch-
barkeit dicfer Tlifligkeiten zu dem angegebenen Zwecke
beruht auf dem Umftande, dafs fie nach Zufatz von para-
globulinfreier Fermentlofung nicht gerinnen, fondern nur bei
gleichzeitigem Paraglobulinzufatz.

4) Filtrirtes durch Eiskilte fliiffig erhaltencs
Pferdeblutplasma. Auf die mit diefem Reagens angeftellten
Verfuche, werde ich am Schlufs diefer Arbeit, nachdem ich
tber die Ergebniffe meiner Unterfuchungen der verfchiedenen
Leucocytenformen mit den iibrigen Reagentien Bericht erftat-
tet, zuriickkommen. Hier will ich nur bemerken, dafs ich, um
klar filtrirtes Pferdeblutplasma zu erhalten, es am beften
fand, das Blut rafch auf nahezu 0° abzukiihlen, die Senkung
der rothen Blutkérperchen bei diefer Temperatur abzuwarten,
das Plasma in c¢in, in einer ftarken Kailtemifchung befind-
liches Cylinderglas tberzufithren, hier rafch auf — 19 abzu-
kiihlen, wobei es nicht gefriert, und dann fogleich auf dic
bereit ftehenden Filtra, deren Trichter von einer Mifchung
von Lis und Kochfalz umgeben waren, zu giefsen und hier
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bei einer Temperatur von — /a bis --%/2°C zu erhalten.
Sollte beim Abkiihlen im Cylinderglafe die dufserfte Wand-
fchicht des Plasma gefroren fein, fo giefst man nur den
fliffigen Theil auf die Filtra und verwirft den gefrorenen,
weil er beim Aufthauen unfehlbar gerinnt, Iinige Mihe
koftet es auch das die Filtration hemmende Gefrieren der
Wandfchicht im Filtrum zu verhindern; man mufs deshalb
mit dem Kochfalzzufatz zur Kiltemifchung vorfichtig fein.
Ich benutzte dreifache Filtra von gutem, nicht zu {einem
Filtrirpapier. Wenn das Filtrat, welches in Glifer traufelte,
diec von Eiswalfer umgeben waren, noch etwas triibe war,
was hiufig  vorkam, (o wurde die ganze Procedur des
Filtrirens, mnatiirlich unter Benutzung ncuer Filtra, wieder-
holt, wobei ich ftets ein von den korperlichen Elementen
des Bluts, fowoll den weifsen als auch den rothen vallig
befreites klares Filtrat erhielt'). Die zweite Filtration ging
immer {ehr rafch von flatten. Wegen feines geringen
Fermentgehaltes ift es verftdndlich, dafs das Filtrat, fofern
feine Temperatur ftéts auf 0" erhalten blieb, beliebig
lange in vollkommen fliffigem Zuftande aufbewahrt wer-
den konnte.

Auf einige andere Reactionen, welche ich mit den
verfchiedenen ILeucocytenformen anftelltc, werde ich bei
der Befprechung der betreffenden Unterfuchungen zuriick-

kommen,.

Ich gehe jetzt auf die Leucocytenformen iiber.

1) bhie mit dem Plasma auf das Filtrim gebrachien rothen Blutkorperchen
werden von den farblosen vollkommen zuartickgehalien.
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IIT.  Unterfuchung verfchiedener

Leucocytenarten.

1) Die Zellen der Lymphdriifen. (Bronchial- und
Mefenterialdriiffen vom Rind, Kalb und Schwein) Nach
dem Vorgange von Woolridge!) hielt ich mich zuerft
an die Zcllen der Lymphdriifen. Die letzteren wurden un-
mittelbar, nachdem fie aus dem Schlachthaufe gekommen
vom anhidngenden Fettgewebe fo forgfiltic wie moglich
befreit, in Stiicke gefchnitten und ihr Inhalt zwifchen den
Loffeln einer Zange in eine Uhrfchale oder in die zur Auf-
nahme beftimmte Fliffigkeit geprefst.  Die von Wool-
ridge ausgefiihrte, wiederholte Wafchung mit o,5 % Koch-
falzlofung auf der Centrifuge unterliefs ich, weil es mir
gerade darauf ankam die erfte Sufpenfionsfluffigkeit der
Zellen zu unterfuchen.

In einer 0,5% Kochfalzlofung fufpendirt fand ich die
Lymphdriifenzellen ein paar Stunden nach der Auspreffung
bei der Unterfuchung auf dem heizbaren Objecttifch noch
beweglich, am folgenden Morgen aber zeigten {ich keine
Lebensiufserungen mchr.  In deftillirtem Waffer ftarben fie
fogleich ab, verklebten unter einander zu microfcopifchen
Kliimpchen und zeigten fich auch unter dem Microfcop als
in voller Decompofition begriffen.

Wurde zu dem ausgeprefsten Zellenbrei cine concen-
trirte Neutralfalzlofung gefetzt, fo verwandelte er fich augen-
blicklich, wie auch Woolridge befchreibt, unter Zer-

1) L. Woolridge: Zur Chemie der Blutkdérperchen. Aus dem physiolo-
gischen Imstitute zu Leipzig. Archiv fiir Physiologie, von Dubois-Reymond. 1581




e

£
H

25
ftérung des Zellengefiiges in eine dicke fchleimige Maffe,
welche fich beim Auswafchen mit deftillirtem Waffer in
cinen weifsen faferftoffahnlichen Kdrper verwandelte. Ganz
derfelbe Korper entfteht durch Einwirkung von verdiinnter
Natronlauge Mag er auf die eine oder die andere Weife
erzeugt worden fein, die ausgewafchene Subftanz quillt
weder in Effigfiure, noch in ftark verdinnter Salzfiure auf,
wie gleichfalls Woolridge bemerkt, fondern {cheint fich
vielmehr darin zufammenzuziehen. Es ift hier der Ort zu
bemerken, dafs Scmmer ) ganz diefelbe Subftanz aus
den vom Hacmoglobin befrciten Stromata der Vogel- und

Frofchblutkérperchen durch Einwirkung  von Natronlauge
erzeugt hat.

Es fragt fich nun, ob diefer Kérper wirklich Faferftoff
ift, und ob wir es beim Schleimigwerden des Zellenbreies
mit einer Faferftoffgerinnung zu thun haben. Abgefehen
von der erwihnten, mangelnden Quellungsfihigkeit in Sauren,
fpricht der Umftand dagegen, dafs er auch durch verdiinnte
Alkalien, welche dic Faferftoffgerinnung gerade nicht zu
Stande kommen laffen, erzeugt wird. Endlich miifste einer
Faferftoffgerinnung, welche fo rafch, faft momentan, verlduft,
cine koloffale Fermententwickelung zu Grunde liegen. Ich
fand jedech, dafs das Wafferextract des getrock-
neten Alcoholcoagulums diefer Schleimmaffe nur
Spuren von Fibrinferment enthielt, deren Effect in
einer erft nach mehreren Stunden auftretenden, {chwachen
Tlockenbildung beftand, die nur bei ciniger Uebung wahr-
genommen werden konnte. 'Die Priifung gefchah mit der

Schmidt'fchen Reactionsfliiffigkeit.] Die Verwandlung des

1) G. Semmer. Ueber die Vaserstof bildung in Amphibien- und Vogelblut
und die Entstehnng der rothen Blutkdrperchen der Silugethicre. Inaung Diss. 1874

3
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Zellenbreies in die dickfchleimige Maffe war durch Zufatz
eines etwa gleichen Volumens einer Kochfalzléfung  von
4,0 % bewirkt worden. Der Alecohol war in einem folchen,
durch Vorverfuche beftimmten Verhiltniffe zugefetzt wor-
den, dafs das Kochfalz in ihm in Lofung blieb.  Aufserdem
wurde das Coagulum auf dem Filtrum noch mehrfach mit
Alcohol ausgewafchen. Da man folche Spuren von Fibrin-
ferment aus dem getrockneten Coagulum auch in den Fil-
len extrahirt, wo der ausgeprefste Zellenbrei direct, ahne
vorher durch Neutralfalze in die Schleimmaffe verwandelt
zu werden, in Alcohol gebracht wird, fo hat man es bej der,
durch die letzteren bewirkte Umwandlung offenbar nicht
mit einer Faferftoffgerinnung, fondern einer anderen Art der
Zerftérung und Zusamrncnballung der Zcllenleiber, bei welcher
gerade die eigenthiimlichen, die Faferftoffgerinnung bedin-
genden Spaltungen durch das Salz u nterdrickt werden,
zu thun. So fafst auch Semmer den Vorgang auf, und
bezeichnet deshalb den faferftoffihnlichen Kérper als Pfeu-
dofibrin. «Charakteriftifch fiir den Faferftoft» fagt A. Schmidt,
<ift weder fein microfcopifches Ausfehen, noch fein chemi-
fches Verhalten, fondern nur die Art feines Entftechens aus
gewiffen Mutterftoffen unter Mitwirkung eincs Fermentess 1),

Ich ermittelte nun auch, ob der frifche Zellenbrei felbft
auf das Salzplasma wirkt, d. h. ob er von vorn herein freies
Ferment enthielt; ihn ohne weiteres in das verdiinnte Salz-
plasma zu bringen, verbot fich von felbft, weil er fich darin
fchleimig verwandelt; doch konute foviel conftatirt werden,
dafs dic Schleimmaffe zu Boden fank und, dafs in der dariiber
ftehenden Fliiffigkeit keine Gerinnung eintrat. Wurde der
Brei aber mit deftillirtem Waffer verriihrt und dann fogleich

1) A- Schmidt. Beziehung der Faserstoffgerinnung zu den korperlichen Ele-
menten des Blutes. Pfliigers Archiv. Bd. X1, p. 855. -
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filtrirt und 10 Theile des Filtrats mit einem Theil Salz-
plasma vermifcht, fo war eine {chwache fermentative Wirk-
famkeit wahrnchmbar, nach 3-—4 Stunden traten Flocken
auf, welche allmihlich zu einem zarten zufammenhingenden
Gerinnfel verfchmolzen. Liefs man dem Wafler mehr Zeit
zur Einwirkung auf die Zellen und filtrirte defshalb erft nach
2—3 Stunden, fo erhielt man ein viel wirkfameres Filtrat,
welches dic Gerinnung  des Salzplasma (chon in 3/4—1
Stunde herbeifiihrte; noch kraftiger, namlich in 15 bis 20
Minuten, wirkte das Filtrat am folgenden Morgen. Das Waffer,
indem es die Drifenzellen zu Grunde richtet, leitet alfo zu-
gleich langfam fort{chreitende Spaltungen ein, durch welche
das Fibrinferment erzeugt wird. Statt des Walffers kann
man f{ich auch einer '/.% Kochfalzlofung bedienen, nur
find die betreffenden Filtrate weniger wirkfam als die rein
waflrigen, was vielleicht mit der lingeren IL.ebensdauer der
Driifenzellen in der verdiinnten Kochfalzléfung zufammen-
hingt. Wird der frifghe in deftillirtem Waffer oder in einer
/2 %0 Kochfalzlofung aufgenommene Zellenbrei bis 50—g52¢
zur Abtodtung der Zellen erwirmt, und einige Minuten bei
diefer Temperatur erhalten, {fo bekommt man fofort ein fehr
wirkfames Filtrat. Liefs ich den ausgeprefsten Zellenbrei
1 in einem bedeckten Uhrgldschen etwa 24 Stunden ftehen, und
verdiinnte ihn dann mit Watffer, {o erhielt ich auch {fogleich
ein wirkfames Filtrat, doch war dasfelbe wicderum nicht fo
; wirkfam, wie das Filtrat von einem andern Theile desfelben
: Zellenbreies, welchen ich fogleich nach dem Auspreffen mit
Walffer verrithrt und erft nach 24 Stunden filtrirt hatte;
bei lingerem Stehen fpaltet fich das Ferment alfo auch im
unverdiinnten Zellenbrei von feinem Mutterftoff ab, aber
diefer Vorgang wird durch Wafferzufatz befchleunigt. Um
ein mafsig wirkfames Filtrat fogleich nach der Mifchung

3%
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mit Waffer zu erhalten, geniigte es fchliefslich die Driifen
felbft 24 Stunden aufzubewahren und dann thren Inhalt direct
in das Waffer hinein zu preffen. Diefe Beobachtungen erinnern
doch fehr an die Erfahrungen, welche Heidenhain an der
Pankreasdriife gemacht hat.

Ob die Spuren von Fibrinferment, welche auch der
frifchefte Zellenbrei enthilt, und welche fowohl in das
Walfferextract des betreffenden Alcoholcoagulum als in das
rafch filtrirte wifsrige Extract der Zellen felbft ubergehen,
vitalen Urlprungs find, oder ob fie crft nachtriaglich beim
Auspreffen  oder wihrend des Filtrirens  der gewiflerten
Maffe entftchen, mufs ich fiirs erfte unentfchieden fein laffen.

Auffallend ift, dafs das Filtriren fich als eine fir die
Wirkfamkeit des  Driifenzellenfermentes  durchaus noth-
wendige Operation darftellt. Bringt man dic von den rafch
fich fenkenden Driifenzellen abgehobene, durch feine fufpen-
dirte Zellenfragniente mehr oder weniger getriibte Fliifflig-
keit direct mit dem Salzplasma zufammen, fo ift fie ftets
ganzlich unwirkfam. Diefe Zellenfragmente fcheinen danach
die Wirkung des Fibrinfermentcs in einer durchaus dunklen
Weife zu hindern.

Das wifsrige Filtrat vom verdiinnten Driifenzellenbrej
reagirt fchwach alkalifch; es ift, wenn man fehr bald nach
dem Walfferzufatz filtrirt, hochftens opalifirend; beim Neu-
tralifiren mittelt Kohlenfdure oder verdiinnter Effigliure fillt
ein fein vertheilter Kérper heraus, welcher in Kochfalz 16slich
ift, nicht aber im Ueberfchufs von Effigfaure, durch welchen
der Niederfchlag vielmchr vergrofsert zu werden fcheint. War-
tet man mit dem Filtriren bis zum folgenden Tage, fo hat
fich mittlerweile diefer Korper in folchen Mengen von den
Zellen abgetrennt, dafs die Alkalescenz der Flifligkeit zu
feiner Auflsfung nicht hinreicht, fo dafs man jetzt, da er
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das Filtrum paffirt, ein ftark getribtes Filtrat erbdlt. Da
diefe {piiteren Filtrate gerade die wirkfamften find, fo miiffen
es eben andere auf dem Filtrum zuriickbleibende Beftand-
theile des Zellenleibes fein, welche, wie ich foeben erwihnt
habe, dic fermentative Wirkung der unfiltrirten Fliiffigkeit
aufheben, Bei diefer Gelegenheit will ich bemerken, dafs
der in das Filtrat iibergegangene Korper auch nicht der
fchleimigen Metamorphofe bei Salzzufatz unterlag. Wegen
der Loslichkeit dicfes Korpers in Chlornatrium ift es ver-
ftandlich, dafs man-bei Anwendung einer halbprocentigen
Lofung dicfes Salzes zur Verdiinnung des Zellenbreies nach
24 Stunden cin viel weniger getritbtes Filtrat erhielt, als
im rein wifsrigen Extract, und dafs man auch durch Neu-
tralifation dort einen viel bedeutenderen Niederfchlag erzeugt
als hier. Aber auch bei den {alzhaltigen Praeparaten wichft
die Quantitiit dicfes Nicderfchlages mit der Dauer der
Berithrung zwifchen Drifenzellen und Flaffigkeit.

Vergleicht man die Gerinnfel, welche man durch folche
fpit filtrirte Driifenzellenextracte, insbefondere durch
die wifsrigen im Salzplasma hervorbringt, mit den durch
reine Fermentlofungen erzeugten, f{o zeichnen fie {ich vor
den letztercn durch ihre Opacitit und ihre offenbare Maffig-
keit aus:; beim Schutteln der Fliffigkeit ziehen {ie fich
nicht zu einem unbedeutenden farblofen Fléckchen, fondern
zu cinem weifsen, feften, grofsen zu DBoden fOnkenden
Klumpen zufammen. Auch in der centrifugirten und neu-
tralifirten Pericardiumfliiffigkeit bewirkten fie ein bedeutend
dichteres Coeagulum, als gleiche Volumina der von mir
benutzten, aus Rinderferum gewonnenen und in fermentativer
Hinficht viel wirkfameren IFermentlofung, dic nicht einmal
ganz frei von Paraglobulin war.




30

Hieraus wiirde zu folgern fein, dafs der im filtrirten
wifsrigen Extract der Lymphdriifenzellen enthaltene Korper
Paraglobulin fei; dem widerfpricht aber feine Unléslichkeit
in dberfchiffiger Effigfdure: vielleicht ift aber das Para-
globulin neben diefem Korper im xtract enthalten, welcher
vielleicht den Mutterftoff darftellt, von welchem das Fer-
ment und das Paraglobulin fich allmihlich abfpalten.

Ausdriicklich mufs ich hier betonen, dafs der frifche,
ausgeprefste Zellenbrei in ganz unverdunntem Zuftande gar
keine wahrnehmbare Wirkung auf meine annihernd para-
globulinfreien fibrinogenen IFluffigkeiten ausiibte.
Das gleiche gilt von dewvi unmittelbar nach dem Auspreffen
der Zellen gewonnenen, wélsrigen Ioxtract decfelben ; erft
nach lingerer Extraction durch Walffer erhielt ich, wie
bereits erwialnt, in diefer Hinficht wirkfame TFiltrate und
die Wirkung war dann zugleich cine {olche, dafs man ver-
anlafst war, eine Entftehung von Paraglobulin nchen dem
Ferment aus dem Zcllenleibe anzunchmen.

In Bezug auf mecine Farbungsverfuche will ich voraus-
fchicken, dafs, wenn man Veranlaffung hatte in dem Blut-
plasma zweierlei durch ibr Verhalten gegen den Farbfloff
fich von einander unterfcheidende Leucocytenarten anzu-
nehmen, eben diefelbe Vorausfetzung auch in Bezug auf
die Lymphdriifenzellen gelten mufste, denn diefelben gelangen
direct in den Lymphstrom, und auch die Lymphe ift gerinn-
bar und enthilt zugleich Leucocyten, die bei der Gerinnung
fich nicht betheiligen.

Diefer Vorausfetzung cnt{prach auch der Befund. Ein
Theil der in halbprocentiger Kochfalzlofung vertheilten
Lymphdriifenzellen nahm den Carmin fofort an, cin anderer
bliecb zunichft ungefirbt; die IFarbung der erfteren war in
den wenigen Augenblicken von der Herftellung des Prae-
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parats bis zur Einftellung im Microfcop beendct und betraf
hiufig, nach ungefihrer Schitzung, die Hailfte und mehr
aller vorhandenen Zellen. Der ungefirbt gebliebene Reft
begann fich nun zwar auch zu fiarben, aber fehr langfam
und allmiahlich, {o dafs felbft nach Verlauf von 24 Stunden
meift noch nicht alle gefirbt waren. Diefe Erfahrung be-
rechtigt uns jedenfalls zu ciner Scheidung der Lymphdriifen-
zellen in leicht und fchwer farbbare, wenn auch eine fcharfe
Grenze zwifchen beiden Gruppen nicht exiftiren follte.
Uebrigens ift das Verhiltnifs zwif{chen beiden Gruppen
cin fehr fchwankendes. Wihrend in den Lymphdrifen von
Schweinen, Rindern und Kilbern, welche ich in den Som-
mermonaten unterfuchte, beide Zellenarten durchfchnittlich
ungefiihr in gleichen Mengen vorzukommen fchienen, fand
ich ein Mal, im Winter, in den Lymphdrifen eincs Schafes
die leicht fdrbbarcn in weit iberwiegender Mehrzahl, ohne
angeben zu konnen, ob diefe Beobachtung von der Befon-
derheit des Thiers oder von der Jahreszeit abhing. Es ift
mir ferner, gloichfalls' im Winter, ein paar mal vorgekom-
men, dafs der frifche Drifenbrei fogleich nach dem Aus-
preffen  {chon ein relativ {ehr fermentreiches wifsriges
Tiltrat lieferte, welches auch fogleich {chon ftark getriibt war,
Vereinzelte rothe Blutkorperchen fanden fich immer
im Driifenzellenbrei, ebenfo die von A. Schmidt und
Semmer im Pferdeblutplasma aufgefundenen und als rothe
Kornerkugeln bezeichneten grofsen Elemente, letztere oft in
grofser Anzahl und an Intenfitit der Farbung den rothen
Blutkorperchen gleichftehend. Sie farbten fich alle durch

Carmin theils langfamer, theils rafcher, bisweilen auch
fehr fchnell.
Ganz diefelben Ergebniffe wie das Carmin lieferte mir

das Eofin; im Ganzen aber find die Wirkungen des Carmins
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deutlicher und klarer. Ich mufs noch erwihnea, dafs fich
die Farbftoffreaction nicht auf den Unterfchicd von kern-
haltigen und kernlofen Zellen beziehen kann, da die erftere
bei beiden Zellenarten eintrat, und, dafs ich fehr woh! den
dunkler gefirbten Kern von dem heller tingirten Zellenlcib
zu unterfcheiden vermochte. Intercffant war mir dabei die
Beobachtung, dafs manchmal um die gefarbte Zelle ein
fchmaler glasheller Saum {ibrig blieb (auch bei den kern-
haltigen), iiber deffen Natur ich jedoch weiter nichts aus-
fagen kann. Moglich wire es aber, dafs er das erfte
Symptom einer Umwandlung der leicht tirbbaren in die
fchwerer zu farbende Form darftellt. Die Grofsenverhilt-
niffe der Zellen f{chienen mir chenfalls bei der Firbung
nicht in Betracht zu kommen.

Da meine Verfuche mir die Gelegenheit darboten,
Haemoglobiniéfungen aus den  gefenkten, rothen Blut-
kérperchen des Pferdebluts, dic fich bei einiger Vorficht
mehrfach mit Waffer auswafchen laffen, darzuftellen, fo
wollte ich fie nicht unbenutzt laffen. Ich fand, dafs das
Haemoglobin die fermentative Wirklfamkeit meiner Zellen-
extracte betrichtlich erhohte, wenn es der fertigen Gerin-
nungsmifchung hinzugefiigt wurde. Liefs man aber Haemo-
globin vor Herftellung der Gerinnungsmifchung ein paar
Stunden auf das Zellenextract einwirken, fo war dasfelbe
fat unwirkfam geworden. Dies {timmt ganz mit den
Beobachtungen Sachsfendahl's ") {iber die Einwirkung
des Haemoglobins auf das freie Fibrinferment iiberein.

Nun crhebt fich aber die Frage: {ind cs die leicht
oder die fchwer zu firbenden Lymphdriifenzellen, welche
bei der Faferftoffgerinnung fo rafch verbraucht werden,

1) J. Sachssendahl. Teber gelostes Haemoglobin im  circulirenden Blute
Inaug. Diss. Dorpat 1880, pag. 5—22.
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welche ferner in concentrirten Salzlofungen den fchleimigen
Kérper, bezichungsweife das Pfeudofibrin, ferner das Fibrin-
ferment und endlich jenen in das Walfler Ubergehenden, in
verdiinnten Alkalien und in Kochfalz loslichen, in organifchen
Siduren unloslichen Eiweifskérper erzeugen ?

Oder find vielleicht beide Zellenarten gleichmiifsig
hierbei betheiligt 2 Die Antwort auf diefe Frage wird der
folgende Abfchnitt meiner Unterfuchungen bringen.

N

2) Die Leucocyten in der Pericardial- und
Peritoncafliiffigkeit des Pferdes. Diefe Gebilde
befanden fich in einer fibrinogenen alfo gerinnbaren IFliffig-
keit ohne ihr doch dic geringfte Neigung zur Gerinnung
zu ertheilen; die Trennung der Fliffigkeit von den Zellen
durch dic Centrifuge fand 24 Stunden nach der Todtung der
Pferde ftatt; und doch enthielt die erftere, wie leicht nach-
zuweisen war, keine Spur von Fibrinferment.  Auch in an-
deren Bezichungen unterschieden diefe Leucocyten fich
von den aus den Liymphdrifen {tammenden, wie die nach-
folgenden Angaben zeigen werden.

) Sie erhalten fich viel langer am I.eben. Ich be-
wahrte eines der Gefalse, in welchen die ferdfen Transfudate
des Pferdes auf die Centrifuge gcbracht worden waren,
8 Tage lang in cinem kiihlen Zimmer, gofs dann die
Flﬁfﬁgkcit vondem feftgeballten Zellennieder{chlag ab, brachte
mittelft eines Glasftabes etwas von demfelben in ein paar
Cubikcentimeter der durch die Centrifuge von ihnen getrenn-
ten Fliffigkeit und unterfuchte fie auf dem heizbaren Ob-
jecttifche; ich fand fie noch lebendig. Die Lymphdriifen-
zellen aber ftarben, nachdem ich fie in derfelben Fliiffigkeit
vertheilt, jedenfalls nicht langfamer, fondern, wie es fchien,

noch f{chneller ab, als in einer halbprocentigen Kochfalz-
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Iofung. Auch die Aufbewahrung bei niederer Temperatur
fchiitzt fie nicht vor rafchem Abfterben.

b) Der Zellenniederfchlag wird in concentrirter Salz-
lofung und in verdiinnten Alkalien nicht fofort {chlcimig
metamorphofirt. Erft nach einigen Stunden wird die Fliiffig-
keit in geringem Grade fadenziehend.

¢) Das Filtrat von dem in deftillirtem Waffer oder in
halbprocentiger Kochfalzlofung fufpendirten Zellennieder-
fchlag ift, auch wenn die Filtration erft nach 24 Stunden
und noch f{piter ftattfindet, in fermentativer Hinficht durch-
aus unwirkfam, trotzdem in demfclben der crwihnte, in
verdiinnten Alkalien und in Kochfalz losliche, in Effigfaure
unlésliche Kérper cnthalten ift.  Auch beim Erwirmen auf
52° crhielt ich kein wirkfames Zecllenextract. Die Abfpal-
tung des Fermentes von feiner Mutterfubftanz fand hier
alfo nicht Statt.

d) Carmin firbte {immtliche Zellen in kiirzefter Zeit.

Aus diefen Beobachtungen zu fchliefsen, find es die
fchwer zu farbenden Lymphdriifenzellen, welche das im vor-
angehenden Abf{chnitt befchriebene Verhalten des betreffen-
den Zellenbreies, die {chleimige Metamorphofe deffelben,
die fermentative Wirkfamkeit des filtrirten wifsrigen Ex-
tractes u. {. w. bedingen, welche demnach alfo wohl auch
in nichfter Bezichung zur Gerinnung der IL.ymphe ftehen.
Unbeantwortet mufs ich die Frage laffen, warum die leicht
zu fdrbenden Lymphdriifenzellen ebenfo {chnell abftarben,
wie ihre {chwer firbbaren Genoffen.

Bekanntlich zeigen die Hohlenfliffigkeiten des Rindes,
im Gegenfatze zu denen des Pferdes, eine fehr bedeutende
fpontane Gerinnungsfihigkeit, und es fteht ganz in Ueber-
einftimmung mit den bisherigen Ergebniffen, dafs in einer
folchen Fliffigkeit (aus dem Tericardium) deren Gerinnung
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durch Zufatz von {chwefelfaurem Natron hintangehalten wurde,
dic Farbftoffreaction die Anwefenheit von beiderlei Arten
von Leucocyten ergab.

Ich mufs befonders hervorheben, dafs die von mir
benutzten Transfudate durchaus blutfrei waren und dem-
gemifs auf der Centrifuge einen fchneeweifsen Nieder{chlag
abfetzten, in welchem auch microfcopifch kein rothes Blut-
korperchen nachgewiefen werden konnte.

3) Eiterzellen. Ich habe wihrend der Dauer diefer
Unterfuchungen nur einmal Gelegenheit gehabt mir guten,
dicken Eiter vom Menfchen zu verfchaffen. Die mir zu
Gebote ftehende Menge, mit welcher ich auch die {pater
zu erwdahnenden Verfuche mit filtrirtem Blutplasma beftritt,
reichte aber hin um feftzuftellen, dafs der Liter {ich ganz
wic der aus den Lymphdriifen ausgeprefste Zellenbrei ver-
hielt, fowohl in Hinficht auf die Carmintinction als riick-
fichtlich der allmahlichen Fermententwickelung nach Ver-
diinnung mit Waffer oder halbprocentiger Korhfalzlofung,
der faft ginzlichen Unwirkfamkeit des wifsrigen Extractes
aus dem Alcoholcoagulum des frifchen Eiters und der fchlei
migen Metamorphofe nach Zufatz von concentrirten Neutral-
falzléfungen oder verdiinnten Alkalicn, Auch hier zeigte fich,
dafs die wafsrigen Zellenextracte im unfiltrirten Zuftande
in fermentativer Hinficht durchaus unwirkfam waren, cinc

Angabe, welche auch auf alle noch folgenden Zellenarten
zu beziehen ift.

Linen Unterfchied von den Lymphdriifenzellen habe
ich nur infofern bemerkt, als die wiflrigen und falzhaltigen
Extracte der leztcren in fermentativer Hinficht bedeutend
ftarker wirkten als die der Eiterzellen, Ucbrigens fcheint
der Eiter in Bezug auf feine Zellen nicht immer von gleicher
Befchaffenheit zu fein, Wenigftens findet fich bei Sachsfen-
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dah! und bei Hoffmann dic Angabe, dafs fie Eiter gefehen,
welcher durch verdiinnte Natronlauge nicht fchleimig meta-
morphofirt wurde. Da bei beiden nur von der fofortigen
Metamorphofe die Rede ift, fo entfprachen in diefen Fallen
die Eiterzellen offenbar den Zellen der Peritoneal- und Peri-
cardialfliffigkeit vom Pferde.

4) Die Stromata der rothen Blutkérperchen
des Huhns. DBekanntlich l6fen fich dic rothen Blutkor-
perchen der Vogel bei Walfferzufatz zum Blute auf. A.
Schmidt und Semmer fanden jedoch, dafs bei Anwendung
kohlenfaurchaltigen ftatt defillirten Waffers den rothen Blut-
korperchen - das  Haemoglobin  entzogen  wird, wahrend
die ilrer Form nach noch ganz crhaltenen Stromata der-
felben rafch zu Boden finken. Decantirt man cinige Male
fo mit kohlenfiurehaltigem Waffer, fo bilden fic {chliefslich
einen voluminsfen weiffen Bodenfatz.

A, Schmidt und Semmer kamen fchon zur Ueber-
zeugung, dafs die Stromata der Vogel- und Amphibien-
blutksrperchen als protoplasmatiiche Gebilde den farblofen
Blutkérperchen der Sidugethiere nahe ftinden; insbefonderc
beobachteten fie, dafs dicfelben unter geeigneten Umftinden
cine zweite Fibringerinnung bedingen, und dafs verdinnte
Alkalien fie in eine {chleimige Maffe verwandelten, aus welcher
leicht das Pfeudofibrin dargeftellt werden konnte. Diefe An-
gaben veranlafften mich zur Anflellung einer Verfuchsreihe
mit defibrinirtem Hiihnerblute; ohne mich auf eine genauere
Detaillirung einzulaffen, will ich nur bemerken, dafs dic ge-
reinigten Stromata devy Hihnerblutkdrperchen
fich in allem wie die Lymphdriifenzellen ver-
hielten, was ganz in Uecbereinftimmung mit den Angaben
von A. Schmidt und Semmer fleht.

Selbftverftandlich verficherte ich nich deffen, dafs dic
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fermentative Wirkfamkeit des wiflrigen Stromaextractes
nicht von etwaigen Reften der defibrinirten Blutfliiffigleit
felbft ftammte. Das Hiihnerblutferum ift von vornherein
fehr arm an freiem Fibrinferment, weshalb es verftandlich
ift, dafs nach wiederholtem Decantiren, die von den Stromata
getrennte Fliffigkeit, wie ich conftatirte, iberhaupt gar
keinen wahrnehmbaren Fermentgehalt mehr befafs. Aufser-
dem wiirde die Wirkfamkeit etwaiger zuriickgebliebener
Spuren von freiem IFerment mit der Zeit nothwendigerweife
abnehmen, wihrend diejenige meiner Extracte mit der
Zeitdauer der Berithrung der Stromata mit dem Walffer
wuchs, ganz wic es bei den Lymphdrufenzellen der Fall war.

5) Die ILeucocyten des DBlutplasma und
Blutferum wvom Pferde. Da die Bezichung diefer
lemente zur FFaferftoffgerinnung {chon hinlinglich fefige-
ftellt erfchien, und mecine Unterfuchungen eben nur bezweck-
ten, den an ihnen gewonnenen Erfahrungen eine breitere
Bafis zu gebhen, {o plieben mir hier nur die Farbungsver-
fuche ibrig. '

Im Plasma, welches ich mit dem halben Volumen
ciner 28 %o Loéfung von {chweflelfaurem Natron und mit dem
halben Volumen eciner Carminlofung von 1 :48 vermifchte,
fand ich wiederum beiderlei Arten von leucocyten, und
zwar unmittelbar nach Herflellung der Mifchung, die zu-
ndchft ungefdrbt bleibenden in uberwiegender Menge ).
Einige Stunden {piter hatte dic Gefammtzahl der Zellen
ab-, die der gefarbten aber zugenommen; offenbar war ein
Theil der vergidnglicheren, ungefiarbt bleibenden Leucocyten
in diefer Zeit bereits zu Grunde gegangen, die perfiftenteren
unter ihnen hatten fich aber bereits zu fdarben begonnen,

1) Tch bemerke, dasz dicse Anyaben so wice die folgenden sich anf wieder-

holte Zahlungen in der Malassez'schen Zihlkammer stittzen
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und vermehrten dadurch die Zahl der gefarbten. Am
folgenden Tage fand ich nur noch cinen Reft von 30-—40 %
der urfpriinglichen Ieucocytenzahl vor; aber unter den-
felben befanden fich verhiltnifsmifsig noch recht viele,
welche ungefirbt geblieben waren. Die Gefammtzahl der
Leucocyten hatte aber gegen den Nachmittag des vorigen
Tages weiter abgenommen.

Wir finden demnach im Plasma neben den ungefarbt
bleibenden und fogleich rafch verfchwindenden Teucocyten-
formen, folche, welche ebentalls relativ unfirbbar {ind, aber zu-
gleich in Hinficht auf ihre Dauerhaftigkeit den farbbaren gleich
ftchen; es liegt nahe in diefen Gebilden einc Uebergangsform
zu fchen, welche trotz ihrer Indifferenz gegen den Farbftoff
eben wegen ihrer Perfiftenzfihigkeit bei der TFaferftoffgerin-
nung zundchft nicht mitgewirkt hat.

War diefe Annahme richtig, fo mufften, nach beendig-
tem Defibriniren des Plasma, im Serum die beiden durch
ihr Verhalten gegen den Faferftoff von einander fich unter-
{cheidenden, aber in Bezug auf ihre Dauerhaftigkeit fich
gleichftehenden Zellenformen vorhanden fein, was fich in der
That beftitigte: die ungefarbt bleibenden reprifentirten alfo
offenbar eine Zellenform, welche im Blutplasma bereits ihre
Fiirbbarkeit verloren aber andererfeits fich noch nicht fo weit
entwickelt hatte, um bei der Fibringerinnung mitzufpielen;
man bedcnke hierbei, dafs die Gerinnung durch Ausfchlagen
des Plasma befchleunigt worden war; aufferdem werden wir
fogleich fehen, dafs eben diefe Zellen ihre unterbrochene
Entwickelung fortfetzten, fobald fie wieder in’s Blutplasma
gebracht wurden.

Ich defibrinirte 400 Cem. Pferdeblutplasma durch Aus:
fchlagen und brachte fie auf die Centrifuge. Nach 3 Stun-
den hatte die Fliffigkeit fich vollkommen geklirt, und der
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Zellennicderfchlag gab bei Carminzufatz die erwidhnten Re-
fultate d. h. er enthielt fowohl folche Leucocyten, welche
fich fofort als auch folche, welche fich erft nach langer Zeit
firbten; im iibrigen verhielten diefe Zellen fich ganz wic die
der Lymphdriifen, d. h. fie bewirkten anfangs keinerlei Gerin-
nungserfcheinungen, weder im verdiinnten Salzplasma noch
in meinen fibrinogenen Fliiffigkeiten, fie producirten das
Ferment aber allmihlich in Berithrung mit Waffer oder
ciner halbprocentigen Kochfalzléfung, woraus hervorgeht, dafs
das im Blutferum von vornherein vorhandene freie Ferment
nichts mit diefen Zellen, welche fich im Serum viel linger als
in deftillirtern Wafler conferviren, zu thun hat, fondern von den,
bei der vorangegangenen Gerinnung untergegangencn
herftaimmt. Diefes ftimmt mit der Angabe von A. Schmidt
{ibercin, dafs das Maximum des Fermentgehaltes im Blut-
ferum in den Moment der beendeten Gerinnung fillt, und,
dafs von hier an die fermentative Wirkfamkeit des Serum
ftetig abnimmt, e¢benfo wie die einer reinen Fermentlofung.

Zum Schlufs dicfes Abfchnittes will ich noch erwihnen,
dafs auch die Leucocyten des Menfchenblutes, welches ich
zum Theil meinem eigenen Korper, zum Theil dem eines
leukimifchen Patienten der Klinik entnahm, diefelben Farb-
ftoffreactionen ergaben, wie die Leucocyten der Lymphdrii-
fen und des Dferdeblutplasma. Auch hier waren relativ
leicht uud fchwer {drbbare zu unterfcheiden, nur {chien es
mir, als ob die Firbung im allgemeinen immer etwas mehr
Zeit beanfpruchte, als bei den anderen erwihnten I.eucocy-
tenarten.
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IV. Verhalten der bisher unterfuchten I.euco-
cytenarten im filtrirten Pferdeblutplasma.

Die foeben erwihnten mikrochemifchen Reactionen der
T.eucocyten des Blutplasma und des Blutferum gegen das
Carmin, der Zeit nach die ersten in der Reihe meiner Unter-
fuchungen, veranlafsten mich zu folgendem Verfuche:

Von etwa 10co Cem. gekithltem Pferdeblut wurden
400 Cem. Plasma abgehoben, der Faserftoff ausgefchlagen,
das Serum in 3 Gefafse vertheilt und centrifugirt. Drei
Stunden reichten hin, um das Serum vollkommen zu kla-
ren1). Der Zellennicderfchlag in zweicn diefer Gefifse
wurde, nachdem das Serum vollftindig abgegoffen worden,
zu den bereits angefiihrten Verfuchen verbraucht, von dem
im dritten Gefifs wurde mittelft eincs Glasftabes fo viel in
einige Cubikcentimeter filtrirten, ganz zellenfreien Blutplasma
iibergefiihrt, dafs daffelbe nach dem Vertheilen durch Schiit-
teln wie normales Plasma getriibt erfchien. Die Mifchung
wurde der Zimmertemperatur ausgefetzt, ebenfo zur Controle
ein paar Cem. des filtrirten Plasma felbft, ohne allen Zufatz.

Das mit den Serumzellen verfehene Priparat gerann in
6 Minuten durch und durch, lange bevor es die Zimmer-
temperatur angenommen hatte; die Controleprobe blieb
iber 3 Stunden lang fliiffig und gerann dann allmdhlich.

1) In Folge einer Nachgerinnung halten sich auf der Centrifuge Spuren
eines zarten Fascrstoffes gebildet, welcher den Zellenniedersehiag nmhallte und durch
Riihren mit einem Glasstabe in feinste Flockcehen zerging
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Es hatte alfo offenbar eine michtige Fermententwicke-
lung in der mit den Serumzellen verfehenen Plasmaprobe
ftattgefunden, der{elben Zellen alfo, welche fich foeben
im Blutferum durchaus indifferent verhalten hatten und welche,
wie im vorigen Abfchnitt mitgetheilt worden, fowohl in
fibrinogenen Fliiffigkeiten als im verdiinnten Salzplasma ganz
ohne Wirkung geblieben waren, deren wisiriges Filtrat
ferner erft nach ftundenlanger Extraction durch das Walffer
geringe Mengen von freiem Ierment auswies, das heifst:
das Plasma hatte cxplofionsartig das Ferment von feiner
Mutterfubftanz in den Zellen abgefpalten.

Diefclben Zellen waren fchon cinmal im Blutplasma
gewefen, fie ftammten von dort her, aber fic waren offenbar
damals noch nicht reif gewefen zur Mitwirkung bei der Ge-
rinmung ; ihre Entwickelung wurde durch eben dicfe Ge-
rinnung, die noch dazu durch das Ausfchlagen des Blutes
befchleunigt worden war, unterbrochen, fie blieben demmnach
im Serum zuriick, und befanden fich jetzt in einer indifferen-
etn, zu ihrer Confervirung als folche durchaus geeigneten
Fliffigkeit. Sie reiften weiter ihrem Untergange entgegen,
als fie wieder in das Plasma gebracht wurden.

Indefs ein Theil von ihnen entging auch diefes Mal dem
Verbrauch bei der Gerinnung, bildete alfo gewiffermafsen
Serumzellen zweiter Generation und crwies fich wicderum
aus leicht und [chwer firbbaren Exemplaren beftehend; auch
diefe Zellen wiren, wenn fie zum dritten Male mit Plasma
in Berithrung gekommen wiren, dem gleichen Schickfale
verfallen, und fo fort bis zur letzten, denn die leicht zu fdr-
benden Leucocyten wiren eben fchliefslich fammtlich in die

o-Leucocyten ibergefihrt und als folche bei der Gerinnung
verbraucht worden, Der Beleg fiir diefe Behauptung folgt
fogleich,
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Es ift nimlich nach dem Bisherigen kaum mehr auf-
fallend, dafs auch die Lymphdriifenzellen, die
Eiterzellen und die Stromata der rothen Blut-
kéorperchen des Huhns, die auch in allen ibrigen Be-
ziehungen untereinander iibereinftimmten, ganz diefelbe
Wirkung auf das Plasma ausiibten, wie die Se-
rumzellen; alle fithrten in kiirzefter Zeit d. h. in
5—10 Minuten die vollftindige Gerinnung desfel-
ben herbei. Erwihnenswerth ift es aber, dafs auch die in
jeder Hinficht fo abweichenden, die Carminfirbung durchweg
{o leicht annehmenden Zellen aus den Hohlenfliiffigkeiten vom
Pferde, dic als die cigentlichen Typen der g-I.eucocyten zu
betrachten find, hiervon keine Ausnahme machten. Soll ich
einen Unterfchied anfiihren, fo ift es ein folcher, der leicht
verftindlich erfcheint; fie wirkten um ein Geringes langfamer
auf das Plasma als die iibrigen T.eucocytenarten. Da diefer
Unterfchied das Wefen der Sache nicht betrifft, fondern offen-
bar durch die Entwickelungsftufe der ILeucocyten bedingt wird,
fo glaube ich mit Recht fagen zu dirfen: im Plasma héren
alle Unterfchiede der Leucocyten auf, fie werden {chliefslich
alle einander gleich gemacht; deshalb unterliegen fie in dem-
felben alle dem gleichen Schickfale, fobald fie die Endftufe
ihrer Entwickelung erreicht haben, und weil diefes der Fall
ift, fo werden ihre Schickfale auch innerhalb des Kreislaufes
keine wefentlich verfchiedenen fein.

Es giebt aber noch andere Thatfachen, welche bewei-
fen, dafs die farblofen Blutkérperchen, insbefondere die «-Leu-
cocyten des Blutes, gegeniiber den von mir in das filtrirte
Plasma gebrachten Zellen weitere Entwickclungsftufen dar-
ftellen; bei Zufatz von Neutralfalzléfungen findet z. B. die
{chleimige Metamorphofe der farblofen Blutkorperchen, die
immer mit ciner Zerftérung des Zellenleibes verbunden ift,
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nicht ftatt; fchwefelfaure Magnefia hindert nicht blos die Ge-

rinnung des Plasma, fondern verzdgert auch den Zerfall
der farblofen Blutkérperchen; dafs die Zwifchenfliffigkeit die
fchleimige Metamorphofe im Plasma nicht hindert, ergab f{ich
mir daraus, dafs filtrirtes Blutplasma, in welchem ich Lymph-
driifenzellen vertheilt hatte, bei fofortigem Zufatz von
fchwefelfaurer Magnefia dick f{chleimig wurde; es geniigt {o-
viel von diefen Zellen in das Plasma zu bringen, dafs daffelbe
nur fchwach getriibt wird, um diefe Wirkung zu erzielen.
Wenn ich aber zu filtrirtem Plasma eine maéfsige Menge
von Lymphdriifenzellen zufetzte, dann den Faferftoff aus{chlug,
das Serum ftehen liefs, bis die in demfelben zuriickgebliebe-
nen Leucocyten, die ja alle urfpriinglich Lymphdriifenzellen
oewefen waren, {ich gefenkt hatten und diefen Bodenfatz
dann zum zweiten mal in cin wenig filtrirtem Plasma auf-
fchwemmte, fo erfolgte nach Zufatz von concentrirter
fchwefelfaurer Magnefia kein Schleimigwerden der Fliilfig-
keit mehr, die Lymphdrifenzellen verhielten fich alfo in die-
fer Hinficht jetzt, nachdem fie fchon einmal im Plasma fich
aufgehalten hatten, ganz wie Achte farblofe Blutk&rperchen.

Uebrigens it es mit fchwefelfaurer Magnefia leicht zu
conftatiren, dafs im Blutplasma ftets, wenn auch in geringer
Menge, auch Leucocyten enthalten find, welche noch auf
der Entwickelungsftufe der Lymphdriifenzellen ftehen und
durch das Salz fchleimig metamorphofirt werden; nur dndern
fie dabei, ihrer geringen Menge wegen, nicht in wahrnehm-
barer Weife die Befchaffenheit der Fliiffigkeit; {iberlifst man
nun aber dic letztere etwa 24 Stunden lang fich felbft, fo
zieht fich die anfangs gleichmifsig vertheilte Schleimmaffe zu
einer diinnen, auf dem Boden liegenden Schicht zufammen,
welche fich microfcopifch und chemifch ganz wie der aus

den Lymphdriifenzellen gewonnene Schleimkérper darftellt.

4




Wenn nun aber, wie bereits gefagt worden ift, ein geringer
Zufatz von Lymphdriifenzellen zum filtrirten Plasma, durch
welchen letzteres eben gerade getriibt wird, hinreicht, um
die ganze Fliffigkeit bei Salzzufatz in eine Schleimgallerte
zu verwandeln, fo konnen die Leucocyten, welche nur die
Entftehung jenes {chleimigen Bodenfatzes im normalen Plasma
bedingen, eben auch nur einen kleinen Bruchtheil der Ge-
fammtmenge der farblofen Blutkérperchen darftellen,

Es it ferner moglich, denjenigen Zellenbeftandtheil,
vonn welchem fich in Berithrung mit dem filtrirten Blut-
plasma das Ferment abfpaltet, von der iibrigen Zelle abzu-
trennen; es ift einfach diefelbe Subftanz, welche in das

Filtrat des wiffrigen oder mit halbprocentiger Kochfalzlo-
fung verfehenen Zellenextractes iibergeht.

Ich ftellte mir aus je 2o Cem. filtrirtem Plasma drei
Praparate her, welche ich mit A B u. C bezeichnen will.
A erhielt einen Zufatz von § Cem. deflillirtem Waffer, B von
5 Cem, wiflrigem Zellenextract aus frifchen Lymphdriifen-
zellen, 3 Stunden nach der Vertheilung in Waffer Afiltrirt,
endlich C einen Zufatz von 5 Cecm. eines wiflrigen Extractes
aus Lymphdriifenzellen, 24 Stunden nach der Mifchung mit
Waffer filtrirt. Beide Extracte enthielten den erwihnten, in
verdiinnten Alkalien und in Kochfalz [6slichen, in Effigldure
unloslichen Korper in betrichtlicher Menge. Die Praparate

wurden nun der Zimmertemperatur ausgefetzt.

Nach Verlauf von 1 Stunde 30 Minuten war A geron-
nen, B und C gerannen aber beide gleichzeitig nach 9 Mi_
nuten. Mithin hatte das Plasma das ¥ibrinferment auch
hier in  kiirzester Zeit von feinem Zymogen abgefpaltens
zugleich {ieht man, dafs in diefem ¥Falle das Wafler die
Lymphdriifenzellen in Bezug auf das Subftrat diefer Spaltung

{chon nach 3 Stunden vollkommen er{chopft hatte, da
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durch eine 24ftiindige Extraction der Effect nicht erhoht
wurde.

Bei dem Blutplasma, welches fich das Fibrinferment
aus dem betreffenden Subfirat felbft abfpaltet, kommt es
natiirlich nur aufl die Quantitit diefes Subftrats an, nicht
darauf, ob durch die fpontanc, mit der Zeit eintretende
Spaltung ein Theil des Fermentes fchon frei geworden, oder
nicht.  Anders beim verdiinnten Salzplasma und bei reinen
fibrinogenen Fliiffigkeiten, welche das Spaltungsvermégen des
Plasma nicht befitzen. Auf diefe wirkte das 24 ftundige
Extract betrichtlich fchneller als das 3 ftiindige, weil es hier
nur auf die Quantitiat des freicn Ferments ankam, welches
fich natiirlich vermége der langfam fortfchreitenden fpon-
tanen Spaltung dort relativ in viel grifserer Menge gebildet
hatte als hier. ’

Ich beftimmte auch die Faferftoffmenge, welche fich
in jenen 3 Priparaten gcebildet hatte. Diefelbe war fiir B
und C bis auf die dritte Decimale genau diefelbe und zwar
um 25 5 grofser als fir A, Da hier durchaus filtrirte,
korperfreie Fliiffigkeiten zufammengebracht worden waren,
mithin von mechanifchen Einfchliiffen nicht die Rede fein
kann, fo kann die weit iiber die Fehlergrenzen der Be-
ftimmung hinausgchende Fibrinvermehrung in B und C
gegeniiber A nur von einer, durch die beigemifchten Zellen-
extracte gefetzten Vermehrung des Gerinnungsfubftrates ab-
geleitet werden. Da die fpit filtrirten Zellenextracte, wie
wir bereits wiffen, auch auf verdiinntes Salzplasma nicht
blos fibrinausicheidend, fondern auch fibrinvermehrend wirken,
namentlich aber, da dies auch von ihrer Wirkung auf fibri-
nogene Fliiffigkeiten gilt, fo liegt es nahe, jene Vermehrung
des Gerinnungsfubftrates in den Priparaten B und C auf
cinen mit dem Zellenextract gegebenen Zufchufs an Para-
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globulin zu bezichen. Ob aber das Paraglobulin als folches
durch das Waffer aus den Zellen extrahirt worden, oder ob
es gleichzeitig mit dem Ferment einem und demfelben
durch das Blutplasma bewirkten Spaltungsprocefs im Zellen-
extract feine Entftehung verdankt, laffe ich dahin geftelit.
Der Umftand, dafs nicht blos die Gefchwindigkeit der Fer-
mentation, fondern auch das Faferftoffgewicht in B und C
ganz gleich ausfielen, fpricht vielleicht fiir die letztere An-
nahme. Ich fiige dem hinzu, dafs ¢s mir nicht gelungen ift
durch Anfiuern des wiflrigen Zellenextractes mit Effigfaure,
Abfiltriren von dem ausgefchiedenen Eiweifskdrper und Zu-
riickneutralifiren des Filtrates einen Paraglobulinnieder{chlag,
ja liberhaupt nur irgend einen Niederfchlag zu erhalten.
Das filtrirte Plasma ift ein Stoff, mit welchem man aus
naheliegenden  Griinden nicht verfchwenderifch umgehen
kann, ich habc meinen Vorrath an demfelben daher faft
ganz zu den Verfuchen, in welchen ich die ganzen I.euco-
cyten benutzte, verbraucht und habe wenig zu denjenigen
mit dem wiffrigen Zellenextract zur Verfiigung gehabt; fo
viel glaube ich aber aus den mitgetheilten Verfuchen
fchliefsen zu diirfen, dafs die in das wiflrige Extract iiber-
gehende Subftanz derjenige Beftandtheil der Leucocyten ift,
durch welchen fie bei der Faferfloffgerinnung betheiligt
find; alle andere Beftandtheile des Zellenleibes mogen zwar
innerhalb der Blutbahn, beziehungsweife im filtrirten Plasma

auch noch Verinderungen erleiden, fie mogen, infofern fie

fich nicht aufléfen, von dem eigentlichen Faferftoff mit
eingelchloffen werden, aber fie haben mit diefem felbft cben
nichts zu thun. Und von diefer Subftanz ift noch be-
fonders zu bemerken, dafs fie durch concentrirte Neutral-
falzlofungen nicht fchleimig verwandelt wird, wohl aber
der auf dem Filtrum zuriickbleibende Zellenriickftand. Um
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mich gegen den Vorwurf zu fchiitzen, es konne vielleicht
die in das Filtrat iibergehende Subftanz zu fehr mit Waffer
verdiinnt gewefen fein, um durch concentrirte Neutralfalz-
l6fungen einer {chleimigen Metamorphofe anheim zu fallen,
trocknete ich einen Theil des Filtrates unter der Luftpumpe,
lofte den Riickftand in fehr wenig Wafler wieder auf und
fetzte 28 % fchwefelfaure Magnefia zu. Aber auch hier
war keine Spur von einem Schleimigwerden zu bemerken.
Auch dies zeigt, dafs das (chleimige Zellenproduct durchaus
von demjenigen Zellenbeftandtheil, welcher mit dem Fafer-
ftoff in Beziehung ftehtf, zu unterfcheiden ift.

Eben diefe Subftanz geht aber fchon in drei Stunden
in das willrige Zellenextract {iber; fie priexiftirt alfo in den
Lymphdrifenzellen, wenn man nicht annehmen will, dass fie
innerhalb der dreiftiindigen Einwirkung des Waffers auf die
Subftanz der Driifenzellen fich erft aus anderen Atom-
complexen gebildet hat. Dennoch haben wir gefehen, dass
die Lymphdriifenzellen nicht als folche zur Faferftofibildung
im Plasma verbraucht werden, fondern hierfelbft erft eine
weitere, allerdings f{elr f{chnell ablaufende Entwickelung
durchmachen, und ich werde noch weitere Beweife fiir diefe
Behauptung beibringen. Es begriindet aber auch offenbar
einen grofsen Unterfchied, ob man den fiir die Faferftoffge-
rinnung {pecififchen Beftandtheil der Zellen allein fiir fich
in das Plasma bringt, oder ob er mit der Zelle als Ganzes
dort hineingelangt, in welchem Ialle es gilt aus dem Zellen-
beftandtheil erft einen Plasmabeftandtheil zu machen, d. h.
den Zerfall der Zelle herbeizufithren.

Ob der in das wiflrige Extrat tubergehende Zellenbe-
ftandtheil einen einfachen Koérper darftellt, oder ein Gemenge
mehrerer Subflanzen weifs ich nicht, ebenfo auch nicht, in
welcher Beziehung derfelbe oder diefelben, zu den bisher
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bekannt gewordenen Zellenbeftandtheilen fteht oder fiehen;
dies zu ermitteln hitte eine befondere Unterfuchung er-
fordert, die von meinen Zielen ableits lag. Ich filhre hier
nur an, dafs der durch verdiinnte Effigfdure im wilflrigen
Zellenextract gefillte Korper fich beim Kochen mit concen-
trirter Effigfdure bis zur Opalescenz auflofte und dass in
dicfer Lofung durch Ferrocyankalium und durch Kochen
mit {chwefelfaurem Natron ein f{tarker Niederfchlag cr-
zeugt wurde, —

Wenn man bis auf 0? gekiihltes Pferdeblutplasma bei
Zimmertemperatur der Gerinnung iiberlafst und gleich nach
dem Feftwerden der Maffe den fliiffigen Theil durch Preffen
vom Faferftoff trennt, fo wird man den erfteren in den
meiften Faillen nach einiger Zeit noch einmal gerinnen
fehen, wobei aber immer viel weniger Faferftoff gebildet
wird als beim crften Male, Der Eintritt dicfer zweiten Ge-
rinnung kann nattirlich durch IFermentzufatz befchleunigt
werden. Wegen der verhiltnifsmifsig geringen Neigung des
Pferdeblutes zur Gerinnung bedarf daffelbe eben einer die
Zimmerwirme betrichtlich iberfteigenden Temperatur, wenn
die Gerinnung in kurzer Zeit bis zu Ende ablaufen foll,
Wenn es demnach, wie bei meinen weiter anzufithrenden
Verfuchen eine Faferftoff- oder Fermentbeftimmung im ge-
kiihlten Pferdeblutplasma gilt, fo wird man immer gut thun,
erft ein paar Stunden nach {cheinbar beendeter Gerinnung
die Trennung von Faferftoff und Serum vorzunehmen.
Mehr noch gilt dies, wegen des viel geringeren und fich
wihrend der Gerinnung nicht vermehrenden Fermentgehaltes
vom filtrirten Plasma, welchem ich, um mit Sicherheit
Nachgerinnungen zu verhiiten, ftets eine Gerinnungszeit von
24 Stunden gewihrte. Wenn ich aber dem filtrirten Plasma

Lymphdriifenzellen zufetzte, bis die Triibung etwa gleich
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derjenigen des natiirlichen, nicht filtrirten Plasma war, dann
das Priparat der Zimmertemperatur ausfetzte und ein paar
Stunden nach eingetretener Gerinnung den fliiffigen Theil
ausprefste, fo erhielt ich niemals Nachgerinnungen, auch
nicht nach Zufatz von Fermentldofung oder von Rinderblut-
ferum, oder nach weiterem Zufatz von Lymphdrifenzellen.
Die zugefetzten Driifenzellen hatten alfo cbenfo wie die
dchten farblofen Blutkorperchen cine erfchépfende Gerinnung
in diefer Zeit herbeigefithrt, bei welcher {dmmtliche fibri-
nogene Subftanz verbraucht worden war.

Woolridge hat bei feinen, die Stromata der rothen
Blutkorperchen und die Leucocyten des Blutes betreffenden
Unterfuchungen, Lymphdriifenzellen in Teptonplasma vom
Hunde gebracht und gleichfalls Gerinnung deffelben als Folge
des Zufatzes beobachtet. » Ich habe gar keine Erfahrungen
iiber Peptonplasma gemacht, fofern es aber geftattet ift,
daffelbe mit dem filtrirten normalen Plasma zufammenzu-
ftellen, haben wir es hicr wohl wefentlich mit einem und
demfelben Phinomen zu thun. Nach Woolridge's Angabe
war ferner die durch Lymphdriifenzellen bewirkte Gerinnung
eine erfchopfende in folchem Peptonplasma, ,,welches noch
nach dem Einleiten von Kohlenfiure oder durch den Zufatz
eines gleichen Volumens Waffer einen Kuchen oder Hiute
und Flocken liefern konnte').” Ein Peptonplasimna dagegen,
welches auch durch diefes Mittel nicht mehr gerinnungs-
fahig gemacht werden konnte, lieferte ihm bei immer erneu-
tem Zufatz von Driifenzellen drei Mal nach cinander IMafer-
ftoff. Diefe Beobachtung weicht demnach von meinen am
normalen Blutplasma mit Lymphdriifenzellen gemachten
Erfahrungen ab; man erfieht aber aus Woolridge's An-

1) 1 c. pag. 408,
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gaben nicht, ob er dic vom IFaferftoff abgetropfte Flulfigkeit
auch in Betreff ihrer {pont anen Gerinnungsfihigkeit beob-
achtet hat; war diefelbe noch vorhanden, fo hatte er es
vielleicht mit Nachgerinnungen zu thun, welche durch er-
neutes Hinzuthun von Driifenzellen befchleunigt wurden. Ift
dicfe Annahme aber unrichtig, fo ift das Peptonplasma, ins-
befondere dasjenige, an welchem er diefe Erfahrungen ge-
macht hat, allerdings etwas Anderes als das filtrirte Plasma.

Woolrid ge beobachtete ferner, dafs der durch Drii-
fenzellen im Peptonplasma erzeugte Faferftoff fich von dem
normalen darin unterfchcidet, dafs er in 0,2%b Salz{iure nicht
aufquillt, {ondern fogar dhnlich dem Mucin, wenn auch nicht
gleich ftark, fchrumpft, wie daffelbe ja auch von der, durch
die Einwirkung von concentrirten Neutralfalzen auf den Drii-
fenzellenbrei erzeugten, faferftofidhnlichen Subftanz gilt. Wool-
ridge fieht fich demnach veranlafst, das aus den Driifen-
zellen hervorgegangene Gerinnfel einftweilen fiir verfchieden
vom Blutfibrin zu erkldren, wobei er, wenn ich ihn richtig
verftanden, unter dem erfteren fowohl den mittelft der
Driifenzellen im Peptonplasma erzeugten Faferftoff als auch
die bei direfter Einwirkung von concentrirten Neutralfalzen
auf die Drifenzellen entftandene Subftanz meint.

Ich bin mit diefer Trennung, fofern c¢s fich um die
letztere, von mir f{chon als Pfeudofibrin bezeichnete, Sub-
ftanz handelt, vollkommeu einverftanden. In Betreff des im
Peptonplasm a durchDriifenzellen herbeigefiihrten Gerinnfels
gebiete ich, wie gefagt, tiber gar keine eigenen Erfahrungen.
In Hinficht auf das von mir benutzte normale Plasma aber
mufs ich behaupten, dafs die in demfelben durch alle von
mir angewendeten Leucocytenarten erzeugten Gerinnungen
wirkliche Faferftoffgerinnungen waren, nur dafs unter Um-

ftinden Abweichungen im Gerinnungsproduét von dem ge-
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wohnlichen Verhalten deffelben dadurch erzeugt werden, dafs
ein mchr oder weniger grofser Theil der in das filtrirte
Plasma gebrachten Leucocyten bis zum Momente der ein-
tretenden Gerinnung  keine Zeit gehabt, {ich zu farblofen
Blutzellen zu entwickeln, und, dafs fie demgemafs theils als
folche, theils in ihren Zerfallsproducten vom Faferftoff einge-
fchloffen werden. Zur Begriindung diefer Behauptung fiihre
ich Folgendes an.

1) Wie ich fogleich zeigen werde, gecht die unter der
Einwirkung aller von mir angewendeten Leucocytenarten fo
aulserordentlich belchleunigte Gerinnung des filtrirten Blut-
plasma mit einer Vermchrung des Fermentgehaltes in dem-
felben um mehrere hundert Procent Hand in Hand.

2) Brachte ich gréfsere Mengen von Lymphdriifen-
zcllen in das filtrirte Plasma, {o erhielt auch ich einen, in
0,2%0 Salzfsure und in Effigfaure nicht aufquellenden Fafer-
ftoff; nach Zufatz kleinerer Mengen von Driifenzellen aber
war eine Randquellung an der betreffenden Fibrinflocke be-
merkbar, bei noch kleinerem Zufatz quoll faft die ganze
Fibrinflocke mit Ausnahme eines dicht und opak bleiben
den Kerns.

3) Brachte ich in filtrirtes Blutplasma cine mafsige
Menge von Lymphdrifenzellen, befchleunigte die nun eintre-
tende Gerinnung durch Schlagen der Fliffigkeit, liefs die im
Serum zuriickbleibenden Zellen fich abfetzen und brachte fic
dann wieder in filtrirtes Plasma, {o dafs es undurchfichtig
wurde, fo war der nun entftandene Faferftoff vollkommen
quellungsfihig in der o,2% Salzfaure und in Effigfdure.

4) Der dureh Zufatz des wiiflrigen Extractes der Drii-
fenzellen im Plasma entftandene TFaferftofif war durchaus
quellungsfahig in beiden Sauren.
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Bei der microfcopifchen Unterfuchung erfchien der durch
einc der genannten Leucocytenarten im Plasma erzcugte
Faferftoff, wenn die Gerinnung nicht durch Schlagen der Fliis-
figkeit befchleunigt worden war, anfangs wic aus cinem Pflafter
von Leucocyten beftehend, ganz wie dies auch bei dem nor-
malen Plasma unter gleichen Umflanden der TFall ift. Der
ausgefchlagene Teucocytenfaferftoff dagegen enthielt,
cbenfo wie der ausgefchlagene Blutfaferftoff, fehr viel Zel-
lendetritus, deutlich in Zerfall begriffene, aber auch unver-
fchrte Zellen, letztere jedenfalls in grofserer Menge als im
normalen ausgefchlagenen Faferftoff.

Da es nun, wie befonders der Verfuch sub pct. 3 zeigt,
offenbar darauf ankommt, dafs dic fremden Leucocyten dic
Zeit gewinnen fich in farblofe Blutzellen umzuwandeln, fo
fcheint es mir durchaus verftindlich zu fein, dafs ein Fafer-
{toff, welcher ftatt der letzteren, folche fremde Leucocyten
oder deren Detritus einfchlicfst, fich in mancher Hinficht
anders verhilt als das Blutfibrin felbft; dafs das, was ich
den eigentlichen Faferftoff nenne, in beiden Fallen nicht von
cinander verfchieden ift, zeigt der Verfuch sub pct. 4, in
welchem der I.cucocytenfaferftoff der, wie wir bereits wiflen,
cine grofsere Maffe darftellte, als der durch die {pontanc Ge-
rinoung im filtrirten Plasma ausge{chiedene, ohne doch irgend
welche Einschliiffc zu befitzen, ebenfo quellungsfahig war, wie
der letztere. Diefe Einfchliife bedingen alfo den Unter{chied
swifchen dem natiirlichen Plasmafaferftoff und dem kiinftlich

erzeugten Leucocytenfaferftoff.
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V. Beftimmung der Faferftoff- und Ferment-
zunahme im filtrirten Pferdeblutplasma nach Zu-

fatz der von mir unterfuchten Leucocytenarten.

In diefen Verfuchen wurden zu je 15 Ccm. Plasma
etwa 1 Ccom. der betreffenden Zellenmafie (centrifugirte Serum-
zellen, Zellenbrei aus den Lymphdriifen, Eiterzellen u. {. w.)
zugeletzt; zur Controle wurde eine Probe von 15 Cem. des
filtrirten Plasma, ohne allen Zufatz, mit den iibrigen Pri-
paraten der Zimmerwirme ausgefetzt. Mit Riickficht auf diefe
letztere Fliiffigkeit wurden die weiteren Manipulationen erft
nach 24 Stunden vorgenommen., Alle mit den Zufitzen
verfchenen Praparate waren innerhalb spiatestens 10
Minuten geronnen, das Controlepriparat erft nach 2-—3
Stunden. Eine Abmeflung der Zulatze erwics fich als nicht
moglich; aus den in den nachfolgenden Tabellen ent-
haltenen Zahlen laffen {ich alfo auch nicht Schliiffe ziehen
in Bezug auf die Frage, welche von den unterfuchten Leu-
cocytcnarten die intenfivite Wirkung auf das Blutplasma
ausiibt und die grofste Menge von Faferftoff und Fibrinfer-
ment erzeugt; fie follen nur zeigen, dafs Uberall eine folche
Wirkung vorhanden war, und zwar eine {ehr hochgradige.

Gekithltes Pferdeblutplasma, das bei Zimmertcmpe-
ratur gerinnt, giebt felbft, wenn es nicht filtrirt worden,
fehr gewohnlich einen gallertartigen, fehr wenig contrac-
tionsfahigen Faferftoff; dies war auch bei diefen Priparaten
der Fall, die Trennung des Serums vom Faferftoff machte
daher einige Schwierigkeiten. Ich mufste mich zufrieden
geben, wenn ich durch Zerkleinern des Gallertklumpens und
anhaltendes Zerdriicken mit den Fingern etwa dic Hilfte
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bis Zweidrittel des urfpriinglichen Plasmavolums als Se-
rum wiedergewann; der Reft wurde dann verloren gege-
ben, der Taferftoff unter Waffer weiter gereinigt, was leicht
von Statten ging und endlich nach den bekannten Metho-
den getrocknet und gewogen. Das zur Ermittelung des
Fermentgehaltes beftimmte Serum wurde im- 15 fachen Vo-
lum ftarken Alcohol coagulirt, und nach 12 Tagen zur Daur-
ftellung der refp. Fermentlofungen aus den Alcoholgerinn-
feln nach den gleichfalls bereits bekannten Regeln geschrit-
ten. Die Lxtraction der getrockneten pulverifirten und ge-

wogenen Subftanzen gefchah mit dem dreifsigfachen Ge-
wicht Waffer; die Mifchung mit dem Salzplasma im Ver-
haltnifs von 1 Theil zu 10 Theilen des Wafferextractes.

Ich will hier noch betonen, dafs diefe Methode der
Beftimmung des Fibrinfermentes ficherer Auskunft gewidhrt
iiber die Unterfchiede im relativen Fermentgehalt der unter-
fuchten Fliiffigkeiten als die Meffung der Gerinnungsge-
fchwindigkeiten im Plasma nach Zufatz irgend welcher Ge-
rinnungserreger , da z. B. der Grad der Alkalescenz der
Zufitze die Gerinnungszeit wefentlich beeinfluffen kann,
wihrend die Wafferextracte aus den Alcoholgerinnfeln faft
als reine Fermentlofungen angefehen werden konnen.

Da es bei diefen Verfuchen nicht auf die abfoluten
Fibringewichte und Fermentmengen ankommt, fondern nur
auf deren durch die verwendeten Zufitze bewirkte Ver-
mehrung, fo werde ich fie der Ueberficht wegen pro-
centifch angeben, indem ich das dem filtrirten Plasma an
fich entfprechende Fibringewicht, ebenfo wie die entfprechende

 Fermentmenge beide gleich 100 fetze; die zu diefen beiden
Normalzahlen gehérigen abfoluten Werthe werde ich aufser-
dem iber jede Tabelle fetzen; dic der betreffenden Ferment-
ziffer zu Grunde liegende Einheit ift diejenige Fermentmenge,
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welche bei dem angegebenen Mifchungsverhiltniffe im filtrir-
ten Salzplasma in 100 Minuten die erften Zeichen der Ge-
rinnung, die in diefen Verfuchen ftets, nachdem fie einmal
begonnen, fehr rafch bis zu Ende ablief, bewirkt.

Versuch 1.
Abfolutes Fibringewicht == 0,52 %, abfoluter Ferment-
gehalt = 5,87 im reinen filtrirten Plasma.?)
. . Procenti- Irocenti-
Germnungsnnfchung. sches Fibrin-  scher Ferinent-
gewicht. ehalt.
e ———
Plasma, rein . . . . .. .. 1000 100,0
Plasma mit Serumzellen . ) 425,9
Plasma mit Lymphdrufenzellcn. ... 2423 189,53
Plasma mit Zellen aus lig. periton. u.
pericard . . . . . ... 200, 243 4
Plasma mit Stromata del rothen Blut-
korperchen des Huhns . . . . . . 1846 170,3

VYersuch 1.

Abfolutes Fibringewicht == 0,48 %, abfoluter Ferment-

gehalt = 6,25 im reinen filtrirten Plasma.?)
. . Procenti- Procenti-
Gerinnungsmifchung. sches Fibrin- scher Ferment-
gewicht. wehalt.
e e ettt
Plasma, rein ., . . .o ... 1000 100,0
Plasma mit berumzellen ... ... 1208 320,0
Plasma mit Lymphdnifenzellen . , . 245,3 266,6
Plasma mit Eiterzellen . , . .. 1396 290,8
Plasma mit Zellen aus liq. peuton u,
pericard . . . . . 164,6 320,0

Plasma mit Stromata der rothen Blut-
korperchen des Huhns . . . . . . 1750 200,0

1) Der procent. Faserstoff- und Fermentgehalt des nieht filtrirten Plasma,

hezogen auf die entsprechenden Werthe im filtrirten Plasma, betrg im Versuch I:
121.2. und 878.5. im Versuch IL 110,4. und 320,0.




Die nun folgende Tabelle III bezieht fich auf den be-
reits erwihnten Verfuch, in welchen zu je 20 Cem. vom fil-
trirten Plasma je 5 Ccm. eines 3-tiindigen refp. eines 24-
ftiindigen filtrirten wiifferigen Zellenextractes gebracht wur-
den. Ich werde in der Tabelle die beiden Zufitze als Extract
I u. II unterfcheiden.

Versuch 1l

Abfolutes Fibringewicht = 0,28 %/, abfoluter Ferment-
gehalt = 3,57 im reinen filtrirten Plasma.
~ - . Procenti- Procenti-
Gerinnungsmifchung. sches Fibrin- scher Fenment-
gewicht. gehalt.
e e v ——
20 Cem. Plasma mit 5 Cem. Waffer ., 100,0 100,0
20 Cem. Plasma mit 5 Cem. Extract 1. 125,0 382,0
20 Cem. Plasma mit 5 Cem. Extract I 125,0 420,0

Ich habe wenig zu den Ausfagen diefer Tabellen hin-
zuzufiigen. Gegen den Einwand, dafs die Erhohungen des
Fibringewichtes auf die zugeletzten und vom Faferftoff ein-
gefchloffenen intacten oder zerfallenen korperlichen Elemente
felbft zu beziehen fcien, kann ich nur erwidern, dafs dies
zum Theil gewifs richtig ift, wic ja auch das Gewicht
des normalen Plasmafaferftoffs zum Theil auf folchen Ver-
unreinigungen beruht, dafs aber cben mit diefen Einfchliiffen
ficherlich auch die Maffc des Faferftoffs felbit gewachfen ift,
und beziehe ich mich in diefer Hinficht auf die Zahlen in
der Tabelle 11I; dafs die Fibrinvermehrung hier kleiner aus-
fiel, als in allen iibrigen Verfuchen, in welchen dic Zellen
felbft dem Plasma zugefetzt worden waren, ift wiederum
Jeicht verftindlich; aber fie war doch vorhanden, trotzdem
die betreffenden Fliiffigkeiten gar keine fuspendirten Elemente
enthiclten.
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In Bezug auf die Fermentbeftimmungen habe ich noch
hinzuzufiigen, dafs meine Controleverfuche fich nicht blos aut
den einen Miichungsbeftandtheil, das reine filtrirte Plasma,
bezogen, fondern, dafs ich durchweg auch den urfpriinglichen
Gehalt der von mir als Zufdtze zum Plasma benutzten Zel-
lenmaffen an freiem Ferment durch Fillung mit Alcohol etc.
und fchliefsliche Priifung mit Salzplasma beftimmte. Ich fand
ihn iiberall nahezu oder ganz gleich Null. Die grofsen
Fermentmengen waren alfo erft durch den Contact der
Leucocyten mit dem Plasma erzeugt worden.

Ich habe fchon angegeben, dafs die Leucocyten der
Lymphdriifen, des Eiters u. . w. auf fibrinogene Fliffigkeiten
gar keine Wirkung ausiibten; diefe Fliiffigkeiten erfcheinen
demnach als etwas ganz anderes als das Blutplasma. Mit Riick-
ficht auf den Einwand aber,, dafs hier vielleicht doch auch fer-
menterzeugende Spaltungsproceffe flattgefunden hatten, dafs
aber die Fermentation felbft durch irgend welche Umiftinde
gehindert worden, coagulirte ich nun auch entfprechende
Mifchungen, in welchen ich das Plasma durch Pericardium-
fliiffigkeit erfetzte, (und welche natiirlich nicht gerannen)
nach 24 Stunden mit Alcohol und priifte die betreffen-
den Walfferextradte mit Salzplasma; ihr Fermentgehalt war

B

wiederum nahezu oder ganz gleich Null.

Nimmt man an, das Blutplasma unterfcheide fich von
einer an fich nicht gerinnbaren fibrinogenen Fliffigkeit nur
durch feinen Gehalt an Paraglobulin, o miifste ein Gemenge
einer folchen Fliiffigkeit mit Blutferum, in welchem Gemenge ’
ja auch wie im Plasma die Gerinnung eintritt, in dhnlicher
Weife, wie das letztere auf die Leucocyten oder das wiflrige
Extract derfelben wirken und feinerfeits durch diefelben
eine Befchleunigung der Gerinnung erfahren. Ich habe zu
Mifchungen von Pericardiumfliiffigkeit und Rinder- oder

o
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Pferdeferum, die fich fcibft iberlaffen, in 1—2 Stunden ge-

rannen alle mir errcichbaren Leucocytenarten zugefetzt, aber

ohne den geringften Erfolg.

Zwifchen dem Blutplasma und den Leucocyten refp.
dem Protoplasma befteht alfo eine noch vollkommen geheim-
nifsvolle Beziehung, deren Wefen in einer Wechfelwirkung
licgt. Das Plasma zerfpaltet dic Leucocyten, und diesc
ihrerfeits vernichten dgs Plasma; was dann aus ihm entfteht,
das Serum, ift nicht blofs verfchieden vom Plasma, fondern,
wenigftens mit Bezugnahme auf die Leucocyten, das gerade
Gegentheil von demfelben; cs entwickelt und zerflort fie nicht,
fondern es confervirt fie beffer als irgend eine andere
Fluffigkeit in dem Zuftande, in welchem fie fich im Augen-
blicke feiner Entftehung aus Plasma grade befanden. Das
Product dicfer Wechfelzerfetzung zwifchen Protoplasma und
Plasma ift der Faferftoff.

Nach den Ergebniffen der Unterfuchungen meiner Vor-
ganger Uber dic Schickfale der farblofen Zellen im Blute ift aber
anzunehmen, dafs diefe Wechfelwirkung zwifchen Plasma
und Leucocyten dafelbft beftindig im Gange ift. Im nor-
malen Plasmia findet man unter allen Umftanden das Fibrin-
ferment, wenn auch in {ehr geringer Menge, als priexifti-
renden Beftandtheil deffelben und ebenfo das Paraglobulin;
beides weiflt auf fortlaufende Zerfillungen von Leucocyten,
bezichungsweife von Protoplasma, hin. Unter gewiffen patho-
logifchen Verhiltniffen iehen wir die Leucocyten im Kreis-
lauf {chwinden und das Fibrinfcrment fich cbenfo rafch zu
getahrdrohender Hohe, ja bis zur wirklichen Erzeugung von
intravasculdren Gerinnungen anhiufen, weiter fehen wir als-
dann, wenn der Procefs in derfelben Richtung fortfchreitet,
das im Kreislauf freigewordene Fibrinferment fowohl als die
anfangs gefteigerte Gerinnungsfihigkeit des Blutes wieder
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raich abnehmen und fic endlich, wenn das Minimum der
Leucocytenzahl erreicht ift, ganz oder faft ganz {chwinden;
felbft Fermentzufatz zum Blutc bewirkt alsdann keine Ge-
rinnung mehr.

Wo ift in folchen Fillen das Gerinnungsfubftrat ge-
blieben? Man konnte vielleicht denken, dafs dem kranken
Plasma dic Fihigkeit verloren gegangen ift, die Produéte
des Leucocytenzerfalles in gewohnlicher Weife zu zerlegen,
fo dafs diefelben nun indifferente Beftandtheile des Blutes
darftellen wiirden, wenn nicht die oft coloffalen Fermentan-
haufungen zeigten, dafs die Spaltungen im kranken Blute
' wenigftens zu Anfang des Proceffes gerade erhsht find. So
fcheint denn der Gedanke ciner befchleunigten Umfetzung
der Produéte des pathologifch erhshten Leucocytenzerfalles
fiir die Krankheitsfille, ayf welche ich mich hier beziehe,
der nichftliegende, womit die Moglichkeit nicht beftritten
werden foll, dafs in anderen Fillen die mangelnde Gerin-
! nungsfihigkeit des Blutes darauf beruhte, dafs dem Plasma
das Vermégen die Leucocyten oder deren Produét zn fpal-
ten verloren gegangen ift.

Dann aber folgt, dafs der wefentliche und tiefere Vor-
i gang bei der Blutgerinnung, der Zerfall einfachfter Organis-
men bezichungsweife die Auflofung und Zerkluitung von
i Protoplasma im Blutplasma (und im Lymph- und Chylus-
plasma) nichts anderes darftellt, als die Fortfetzung eines
phyfiologifchen Gefchehens im thierifchen Organismus; find 9‘
alle im Augenblicke i{iberhaupt moglichen Spaltungen been- |
det, alle etwaigen daran fich kniipfenden Verbindungen ge- U
fchloffen, fo tritt Stillftand und damit der Tod des Blutes
ein. Wir konnen zwar fchliefsen, dafs all' dies im circuli-
renden Blute nicht in fo fchrankenlofer, f{tiirmifcher Weife
verliuft wie in dem, dem Organismus und feinen mifsigen-

5*
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den, hemmenden und ausgleichenden Gegenwirkungen ent-
zogenen Blute, aber das Wefen des Vorgangs ift trotzdem
daffelbe. Vor dem Schlufseffect diefes vitalen Vorganges
jedoch, vor der Gerinnung, welche eintritt, fobald das Blut
gewiffermafsen auf fich felbft und die in ihm wirkenden
Krifte geftellt wird, vermag der Organismus fich innerhalb
gewiffer, offenbar fehr weit gefteckter Grenzen zu {chitzen,
und der experimentelle Nachweis, dafs er im Stande ift, fehr
grofse in das circulirende Blut gebrachte Quantititen von
Fibrinferment in kiirzefter Zeit, in wenigen Minuten zu zer-
ftren und die Wirkung kleiner Mengen, die ja immer im
Blute enthalten find, zu paralyfiren, ift hierbei gewifs von
grofsefter Bedeutung.

Ich bin leider nicht dazu gekommen Injectionsverfuche
in das Blut mit dem wiffrigen oder fchwach falzigen Extract
irgend welcher Leucocyten anzuftellen. Aber ich bin iber-
zeugt, dafs die Ergebniffe denen bei Fermentinjectionen ent-
fprochen hitten, d. h. die Spaltungen wiren eingetreten, aber
der Organismus hitte die dadurch bedingte Gefahr zu befei-
tigen gewufst, fo lange feinen Kriften nicht zu viel zuge-
muthet worden wire. Denn beftindig fterben im kreifenden
Blute Leucocyten und beftindig hat daffelbe es mit denUeber-
bleibfeln der geftorbenen zu thun, aus dem Untergange diefer
Einzelwefen faugt das Blut feine Lebenskrifte; ob der Tod
aber dicfe Gebilde innerhalb oder aufserhalb des Korpers be-
troffen, fcheint mir fiir die Wirkung ihrer unmittelbaren Zer-
fallsproduéte im Kreislauf zundchft nicht von wefentlichem
Belange zu fein, fo lange im letzteren Falle nicht Fiulnifs-
ftoffe, alfo wirklich Fremdes, in das Blut gebracht werden.

Beriickfichtigt man, dafs nach den.von meiren Vorgin-
gern gefammelten Erfahrungen eine Erhohung des Umfatzes
der Leucocyten im Kreislauf mit Fermentanhdufung dafelbft
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einhergeht und den Symptomencomplex des Fiebers hervor-
ruft, fo erfcheint die Erfahrung, dafs gerade guter, dicker
Eiter bei Injeftion in’s Blut f{o leicht Fieber hervorruft,
durchaus verftdandlich. Schlechter, ftinkender Eiter {tellt

eigentlich nur eine Art Jauche dar, und diefe kann bekannt-
lich oft fehr unwirkfam fein.

VI. Verhalten gewifser einzelliger thierifcher
und pflanzlicher Organismen im Blutplasma
des Pferdes.

Ich habe die nachfolgenden Verfuche angeftellt, um dic
Frage zu entfcheiden, ob ich es bci meinen bisherigen Er-
gebniffen mit Erfcheinungen zu thun gehabt, welche fpeci-
fifch find fir Leucocyten héherer Organismen, oder ob fie
auf ciner allgemcinen Kigenfchaft des Protoplasma beruhen;
ferner ob diefe Eigenfchaft nur dem thierifchen oder ob auch
dem pflanzlichen Protoplasma angehort.

1. Protozoén/

Protozoén mir hier in geniigender Menge zu verfchaffen,
fchien anfangs faft unmoglich, bis ich durch den Herrn
Docenten Dr. Braun hierfelbflt auf den Maftdarm des Fro-
fches, als eine, fir meine nidchften Zwecke ergicbige Quelle,
aufmerkfam gemacht worden bin. Der Frofch beherbergt in
feinem Maftdarm zwei cinzellige Parafitenformen, die Opa-
liéna‘ ranarum und das Paraméizium ranae von welchen der
letztere der viel grofsere ift, fo dafs er dem unbewaffneten
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Auge als kleines wcifses Knotchen erfcheint. Die Parafiten
finden fich theils im Kothe vertheilt, theils zu kleinen weifsen
Hiufchen zwifchen demfelben zufammengeballt; am reinften
und leichteften erhilt man fie aus dem oberen Ende des
Maftdarmes. Sie kénnen mit einem fchmalen Spatelchen
leicht herausgehoben und durch Schlimmen mit einer /e %
Kochfalzléfung, in welcher diefe Thiere am Leben bleiben,
gereinigt werden. Der Maftdarm wird zu dem Zwecke her-
ausgefchnitten, gefpalten, und der Inbalt durchfucht; Koth-
maffen, welche keine Parafiten enthalten, werden moglichfl
entfernt, der Reft {chliefslich in ein Uhrfchélchen gefpiilt und
hier durch Decantiren von anhingenden Kothbeftandtheilen
gereinigt, was durch den Umftand, dafs die Thiere rafch zu
Boden finken, fehr erleichtert wird. In vielen Frofchen
fuchte ich {ibrigens vergebens nach diefen Parafiten.

Ich brachte nun den Niederfchlag in ein paar Cecm.
filtrirten Plasma, welches fich felbft uberlaffen in 2 Stunden
gerann; die Parafiten aber fiihrten die Gerinnung in 20 Mi-
nuten herbei; der Effe€t war alfo klar und blieb ftets der-
felbe bei mehrmaliger Wiederholung des Verfuches, aber
niemals habe ich durch die Parafiten des Frofches eine fo
rafche Wirkung erzielt, wie in meinen Verfuchen mit Leu-
cocyten, in welchen 10 Minuten die lingfte beobachtete Ge-
rinnungszeit war.

Bei der am folgenden Morgen vorgenommenen, micro-
fcopifchen Unterfuchung des Faferftoffes fand ich dic Para-
fiten theils, wic es {chien, noch wohl erhalten, theils aber
im Zerfall begriffen, namentlich lagen einc Menge grofser,
wie abgeriffener Stiicke der Parafiten in der Grundfubftanz
zerftreut umher. Uecber das weitere Verhalten des Fafer-
ftoffs habc ich wegen Mangels an Material keine Verfuche
angeftellt.
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Einmal brachte ich die Parafiten, nachdem ich fie mit
/2 %0 Kochfalzlofung gereinigt hatte, in deftillirtes Waffer
und liefs fie bis zum folgenden Morgen darin ftehen. Jetzt
unterfuchte ich fie microscopifch; bei weitem der grofste
Theil derfelben lebte nicht mehr, einzelne 223‘(32 /l?fwegten
fich, vermoge ihres Ueberzuges von Flimmerepithel flott im
Gefichtsfelde umher. Ich filtrirte nun und priifte das Filtrat
mittelft Salzplasma auf freies Ferment. Eine Wirkung war
vorhanden, aber fie war dufserft fchwach. Jedenfalls hatten
fich in diefer Zett alfo nur Spurcn von freiem Ferment von

den Thieren abgefpalten.

2. Hefezcllen.

Ich habe zu dicfen Verfuchen fowohl die gewdohnliche
Bierhefe als in deflillirtem Walfer verriihrte Prefshefe be-
nutzt; beide erwiefen fich als gleich brauchbar.

Auf die Schmidt’ {che Reactionsfliifigkeit und auf
die von mir benutzten, eentrifugirten, fibrinogenen Fliiffig-
keiten vom Pflerde iibte die Hefe, in jedem Mengenverhilt-
niffe zugefetzt, nicht den mindeften Einflufs aus. FEbenfo
unwirkfam verhiclt fich das Wafferextract einer Hefemalffe,
welche 12 Tage unter g6 ° Alcohol geflanden und dann auf
die gewohnliche Weife getrocknet worden war. In der Hefe
waren alfo jedenfalls keine nachweisbaren Mengen von
Fibrinferment im freien Zuftande enthalten.

Wenn ich aber in derfelben Weife Hefe in kalt filtrir-
tem Pferdeblutplasma vertheilte, fo war fets eine Ver-
kiirzung der Gerinnungszeit auf die Halfte und noch weniger
die Folge. Die Wechfelwirkung zwifchen Protoplasma und

Blutplasma that fich alfo auch hier kund, das Blutplasma
fpaltete von der Hefezelle das Fibrinferment ab, welches
{einerfeits die Gerinnung des erfteren herbeifithrte. Zugleich
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aber ift zu bemerken, dafs die Hefezellen unter allen
bisher unterfuchten Zellenarten am langfamften wirkten. Die
nachfolgende kleine Tabelle zeigt, dafs die Gerinnung des
Plasma nicht bles mit einer Erzeugung von Fibrinferment
Hand in Hand gegangen, fondern auch, dafs die Quantitaten
des erzeugten Fermentes, dem zuletzt erwdahnten Umftande
ganz entfprechend, hier geringer ausgefallen find, als uberall
anderswo. Der abfolute Fermentgehalt des Plasma an fich
war in diefem Verfuche fehr klein, er betrug nur o,91 Fer-
menteinheiten und wurde durch die zugefetzten Hefezellen
nur auf 3,3 Fermenteinheiten erhoben.

Abfolutes Fibringewicht = 0,42 %/, abfoluter Ferment-

gehalt = 0,91 im reinen filtrirten Plasma.
. R Procenti- Procenti-
Gerinnungsmifchung. sches Fibrin- scher Ferment
gewicht. wehalt
L S
Plasma, rein. . . . . . . . . . . . 1000 100,0
Plasma mit Hefezellen . . . . . . . 1595 365,9
Plasma mit Hefefiltrat . . . . . . . 95,2 296,7

Das 24 ftiindige Wafferextract der Hefezellen wurde
weder durch Kohlenfdure noch durch Effigfdure getriibt, enthielt
alfoden K6rper, welchen wir bisher in allen Zellenextracten ge-
funden, gar nicht; demgemafs konnte ich durch daffelbe auch gar
keine befchleunigende Wirkung auf das Blutplasma ausiiben;
nur das Plasma felbft vermag demnach die Hefezelle zu zer-
legen. Uebrigens opalifirte das filtrirte Walfferextract, es
mag alfo, abgefchen von dem Mutterftoffe des Fibrinfermen-
tes, andere Beftandtheile der Hefezellen extrahirt haben;
dafs das Woaflerextract weder auf fibrinogene Fliiffigkeiten
noch auf die Schmidt'(che Reactionsfliiffigkeit irgend
welche Wirkung ausiibte, ift nach dem Gefagten felbftver-
ftandlich.
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Eigenthiimlich verhielt fich der Hefefaferfloff. Als wiire
er fehr grobporig, liefs er fich leichter, als felbft der nor-
male Faferftoff von dem eingelchloffenen Serum durch einen
fchwachen Druck und darauf folgendes Wafchen in Waffer
befreien. Dabei zerging er nicht in Stiicke, fondern bildete
eine zufammenhingende, compacte, nach dem Auswafchen
{chneeweifse Maffe. Auffallend war ferner, dafs er gar keine
Elafticitat befafs, fo dafs er bei Application cines Zuges fo-
fort zerrifs.

Auch in feinem chemifchen Verhalten unterfchied er
fich vom gewohnlichen Faferftoff, wie die nachfolgenden,
iibrigens fehr fragmentarifchen Angaben ergeben werden.

Der Hefefaflerftoff quoll weder in 0,2 % Salzfdure noch
in verdinnter oder concentrirter Effigfiure im mindeften
auf, in letzterer auch nicht beim Kochen. Concentrirte
Natronlauge bewirkte zwar in der Kilte eine geringe Quel-
lung, aber es war dazu eine Zeit von 24 Stunden néthig. Beim
Kochen mit concentrirter Natronlauge léfte der Korper fich all-
méhlich auf. Nach dem Anfauern diefer Lofung mit Effigfiiure,
gab er mit gelbem Blutlaugenfalz und beim Kochen mit {fchwe-
felfaurem Natron zwar einen Niederfchlag, aber derselbe war,
dem blofsen Anfehen nach zu urtheilen, auffallend unbedeu-
tend fiir die Mafie der geloften Subftanz. Getrocknet fah
der Hefefaferftoff ganz wie gewdhnlicher Faferftoff aus;
beim Verbrennen im Platintiegel entwickelte er jedoch auf-
fallend wenig Diampfe, und auch der bekannte Geruch nach
verbrannten Federn trat nur ganz voriibergehend auf; die
Verkohlung ging fehr rafch von fiatten, aber die harte
Kohle widerftand durchaus der Spiritusflamme, die zur Ver-
afchung gewchnlichen Faferftoffes vollkommen hinreicht.
Es fcheint demnach, als ob die Hefezelle mittellt des Fi-
brinferments im Blutplasma fich ihren eigenen Faferftoff
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gebildet hitte; jedenfalls wird eine Elementaranalyfe diefes
Faferftoffes vorgenommen werden miiffen.

Der Hefefaferftoff f{chlofs eine ungehcure Menge von
Hefezellen cin; dic meiften hatten ihre oblonge Geftalt ver-
loren und waren kreisrund geworden; dabei {chienen fie fich
verkleinert zu haben, fo dafs der Kern, der fehr deutlich
hervortrat, faft die ganze Zelle ausfiillte. Am allerauffal-
lendften aber war, dafs ein Stiickchen bis zur vollkommenen
Weifse ausgewafchener Hefefalerftoff mit ctwas Zuckerls-
fung tiber Queck{ilber gebracht, cine fofortige ftarke Koh-
lenfaureentwickelung herbeifiihrtc; ich brauche wohl kawn
anzufithren, dafs weder der Faferftoff aus korperchenfreiem
Plasma, noch der gewohnliche Plasmafaferftoff, noch irgend
ein Leucocytenfaferftoff auch nur eine Andeutung ciner der-
artigen Wirkung zeigte. Die Hefezellen fetaten alfo ibr Le-
ben im Faferftoff fort; ich will gewifs nicht behaupten, dafs
alle am I.eben geblieben find, dies fcheint mir im Gegen-
theil unwahrfcheinlich, aber diejenigen, welche am Lebcn
geblieben waren, hatten fich offenbar auf Koften der unter-
gegangenen ein Bett gefchaffen, in welchem fie fich wohl
fithlten; eine Grenze fiir ihre Lcbensdaver im Faferftoff ver-
mag ich nicht anzugeben. Ich liefs einmal ein im filtrirten
Plasma durch Hefezufatz erzecugtes Coagulum acht Tage
lang unangetaftet flehen; dann recinigte ich den Faferftoff
in gewdhnlicher Weife und priifte fein Verhalten gegen
Zuckerlofung. Wiederum war ftarke und fchuelle Gasent-
wickelung: die Folge.
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VII. Verhalten der Spermatozoén im filtrirten
Pferdeblutplasma.

Das hicrzu erforderliche Material gewann ich durch
Ausdriicken der Nebenhoden vor ein paar Stunden gefchlach-
teter Sticre in Geftalt einer dicken milchigen Fliiffigkeit.

Unter allen von mir bis jetzt unterfuchten Protoplasma-
gebilden gab es keine, welche in threr Wirkung auf das
Blutplasma den Spermatozoién gleichgekommen wiren. Ich
brachte etwa 1 Ccm. frifches, mit /e% Kochfalzlofung ver-
welches fich felbft
iiberlaffen, erft nach Stunden gerann und fah die Gerin-

diinntes Sperma zu 7 Cem. Plasma von 09,
nung in nicht vollen 2 Minuten eintreten, als die Tempe-
ratur des Plasma fich erft wenige Grade iiber den Null-
punkt erhohen hatte ; ebenfo energifch wirkte das fofort nach
der Verdunnung filtrirte wilfrige Extract des verdiinnien
Sperma. Die nachfolgende Tabelle fagt das weitere,in Be-

treff der Fermentabfpaltung aus den Spermatozoén und des

Faferftoffgewichtes.
Abfolutes Fibringewicht = 0,28 %/, abfoluter Ferment-
gehalt == 3,57 im reinen filtrirten Plasma.
. . Procenti- Procenti
Gerinnungsmifchung. sches Fibrin  scher Forment
gewicht. gehalt.
e e — e
Plasma, rein . . . . . . . . . . . 1000 100,0
Plasma mit Spermatozoén . . . . . . 1250 467,0

Plasma mit Filtrat vom frifchen Walffer-
extract der Spermatozoén . . . . . 1036 525,65
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Das filtrirte wilfrige Extract der Spermatozoén hatte alfo
kaum eine Vermehrung des Faferftoffgewichtes herbeigefihrt.
Hierbei ift aber zu bedenken, dafs auf das unverdinnte
Sperma bezogen, der Zufatz ein aufserordentlich kleiner war.

Der aus dem mit Spermatozoén verfehenen Praparat
ftammende Faferftoff enthielt diefelben in grofser Menge; es
gelang mir aber kaum einen Kopf zu Geficht zu bekommen,
" ebenfo wenig das abgeriffene Kopfende der ein wahres Ge-
wirre darftellenden Fiden, fo dafs es faft ausfah, als hitten
die Spermatozoén mit ihren Kopfen fich in den Faferftoff
hineingebohrt. Nur am Rande des Objectes wurde hin und
wieder eine unverfehrte Spermatozoé fichtbar.

LEin befonderes Verhalten der Spermatozoén wird auch
durch den Umftand begriindet, dafs das, kaum eine Stunde
nach der Entfernung derfelben aus dem Nebenhoden, ge-
wonnene willrige Extract fchon in grofsen Mengen freies
Ferment enthielt. Es coagulirte in den gewohnlichen Mi-
fchungsverhiltniffen die Reactionsfliiffigkeit fowohl als meine
fibrinogenen Fliiffigkeiten fchon im Laufe von 15 Minuten
unter Erzeugung eines fehr maffigen, opaken Faferftoffes.
Ganz ebenfo wirkte das nicht filtrirte, verdiinnte Sperma.
Das Wafferextract enthielt alfo {chon nicht blos freies Fer-
ment, fondern auch Paraglobulin, und es gereichte mir zu
befonderer Freude die Anwefenheit des letzteren im Walffer-
extract auch durch die gewshnlichen Prufungsmethoden con-
ftatiren zu koénnen.

Eine andere Frage, die zu entfcheiden es. mir an Zeit
gebrach, war aber, ob das Paraglobulin und das freie Fibrin-
ferment {chon intra vitam im Samen enthalten waren, oder
ob fie erft {pater von den Spermatozoén fich abgefpalten
batten, etwa durch Einwirkung des zugefetzten Waffers; ich
bemerke beildufig, dafs ich die Samenfaden fchon unmittel-




bar nach dem Ausdriicken aus dem Nebenhoden meift be-
wegungslos fand, und dafs es mir nur einmal gelang, wenige

derfelben durch verdiinnte Alkalien zu Bewegungen anzu-
regen.  Sollte es fich aber auch um poft mortem, befonders
durch das deftillirte Waffer herbeigefiihrte Spaltungsproceffe
handeln, fo zeichnen fich doch die Spermatozoén durch die
Schnelligkeit des Verlaufs diefer Proceife in hervorragender
Weife aus. Auch darin unterfcheiden fie fich von den
Leucocyten, dafs ihr Wafferextract auch im unfiltrirten
Zuftande wirkfam war.

Es mag nicht iberfliiffig fein zu bemerken, dafs der
aus dem Nebenhoden gewonnene Saft neben der ungeheuren
Menge von Spermatozoén nur ganz vereinzelte Leucocyten
enthielt, auf welche unmdéglich die eminenten Wirkungen
des Samens bezogen werden konnten.

Eine Unterfuchung der Spermatozoén in den Brunft-
perioden wiirde vielleicht zu interefianten Ergebniffen fiihren.

Indem ich hiermit meine Unterfuchungen abfchliefse,
will ich noch die Griinde angeben, welche mich zur An-
nahme fiihren, dafs der, aus der Wechfelwirkung zwifchen
Protoplasma und Plasma, refultirende Chemismus zugleich
auch den Tod der betreffenden Zellen bedingt und nicht blos
auf einer vitalen Ausfchwitzung gewiffer Beftandtheile derfelben
beruht. Fiir diefe Annahme fprechen die Ergebniffe der
fortgefetzten microfcopifchen Beobachtung des Plasmafafer-

ftoffes, und es ftimmt ganz mit der von mir nachgewiefenen

Thatfache, dafs es Uebergangsformen der Leucocyten giebt,
tiberein, wenn wir die Zellen, aus deren blosfer Zufammen-
hidufung der Faferftoff ganz zu Anfange zu beftehen {cheint,
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nicht plétzlich, fondern allmihlich, alfo nach einander {fchwin-
den und ebenfo allmihlich das gewdhnliche Bild des Fafer-
ftoffes hervortreten fehen; es ift ferner durchaus verftind-
lich, dafs unter Mitwirkung eines dufseren, mechanifch die
Zellen zerftorenden Einfluffes, wie beim Schlagen des
Plasma, der Faferftoff fchon von vorpherein daffelbe An-
fehen darbietet, wie der durch eine ungeftorte Gerinnung
ausgefchiedene erft nach einiger Zeit. Aber ich mufs aus-
driicklich hervorheben, dafs diefe Angaben fich zu-
nichft nur auf das Pferdeblutplasma bezichen, bei
welchem auch in dicfer Hinficht eine folche Langfamkeit
herrfcht, dafs man im Stande ift, die cinzelnen Stadien der
Faferftofibildung zu verfolgen, Bei anderen Thierarten ver-
liuft der Vorgang, offenbar wegen viel gréfserer Vergiang-
lichkeit der Leucocyten in faft explofiver Weife, fo dafs der
7zerfall woh!l {chon beendet ifl, che der Blutstropfen zur
Befichtigung komint und der Faferftoff auch {chon von vorn-
herein das Anfehen darbietet, welches fich im Plasmafafer-
ftoff des Pferdes erft allmihlich entwickelt; die Zellen, welche
man alsdann im Fafcerftoff der Thiere mit rafch gerinnendem
Blute noch vorfindet, gehdren demnach zu den relativ
dauerhaften, und es bedarf deshalb anhaltender Beob-
achtung. um auch fic fchwinden zu fehen. An den Gedan-
ken einer explofionsihnlichen Natur des Vorganges wird
man fich gewohnen miiffen, Angefichts der Thatfache, dafs
es felbft mit dem Pferdeblutplasma gelingt, Spaltungspro-
ceffe in den bis dahin indifferenten Leucocyten einzuleiten,
welche trotz fchr niedriger Temperatur des erfteren
bedeutend genug find, um den Schlufseffeet, die Gerinnung, in
wenigen Minuten herbeizutithren; und auch hier findet man
den foeben entftandencn Fafcrftoff ganz durchfetzt von bereits

zerfallenen Zcllenmaffen,




Fir die Annahme, dafs diefe Spaltungen fich an den

Tod der Lcucocyten kniipfen, fpricht ferner die Erfahrung,
dafs man mit deftillirtem Waffer, wclches die Leucocyten
zerftort, viel friher ein wirkfames Walferextract erhilt als
mit einer halbprocentigen, bis zu einem gewiffen Grad con-
fervirend wirkenden Kochfalzléfung, — ferner die Beobach-
tung, dafs die auf 50-—52° erwirmten und dadurch rafch
getodteten Leucocyten auch fogleich ein wirkfames Walfer-
extract lieferten; die Wirme todtete alfo nicht blos dic
Zellen, fondern befchleunigte auch zugleich dic fpontane
Spaltung des betreffenden Zymogens.  Freilich todtet, wie
bekannt, Wirme an fich die Leucocyten auch ohne dafs fie
dabei zcerfallen, indem fie die der Wirmeftarre entfprechende
Form annehmen. Aber der Modus des Abfterbens der
Zelle durch Wirme und im Blutplasma braucht offenbar
nicht ein identifcher zu fein. Der intravasculire Tod
der Zelle im lebenden Blut kann zudem ohne Zerfall und
Auflofung derfelben gar nicht gedacht werden; das Leben
des Blutes fetzt fich aber :iuch aufserhalb des Korpers fort,
folange die Blutfliffigkeit dus darftellt, was wir Plasma nennen.

Nur die Hefezelle fchien in diefer Hinficht eine Aus-
nahme zu bilden. Vom Faferftoff eingefchloffen, bewahrte
fie fich fogar, wenn auch in verinderter Geftalt, das Leben.
Aber diefe Erfahrung ift nicht mafsgebend, weil fie nicht
die Mbglicl{keit des Unterganges fo und fo vieler anderer
Individuen, welche allein vielleicht die Gerinnung des Plasma
bewirkt hatten, ausfchliefst; fie ift im befonderen nicht
mafsgebend fir die Leucocyten, wcil eben
dic Hefercelle fchliefslich doch etwas Anderes ift, als diefe.
Ucberhaupt mag die fpecififche Natur der Zcllen in diefer

ITinficht cin fchr verfchiedenes Verhalten derfelben bedingen.




VIII. Schlufs.

In der Wechfelwirkung zwifchen Plasma und Proto-
plasma liegt demnach das Geheimnifs der »f{pontanen» Ge-

rinnung der Korperfluffigkeiten eingefchloffen. Die Bezie-

hung der Gerinnung zu den farblofen Blutkdrperchen ift
alfo zwar eine thatfichliche, aber fie kann nicht mehr als
fpecififch fiir diefe Elemente angefehen werden, weil fie
abhingig it von der Natur des Protoplasma iiberhaupt, an
welcher felbftverftindlich auch die Leucocyten des Blutes

Theil haben. Das Fibrinferment it ¢in allgemeines Proto-
plasmaproduct und fehlt nirgend, wo wir es mit diefem
Grundftoff alles Lebens zu thun haben. Darum finden wir
es auch in den Lebenskeimen, wenigftens den miénnli-
chen, und, folange nicht der Nachweis geliefert wird, dafs
auch alle iibrigen thierifchen Fermente bereits in diefen
Keimen enthalten find, {ind wir berechtigt das Fibrinferment
in gewiffem Sinn zugleich auch als ein Urferment, fiir wel-
ches ich den Namen »Protozym« vorfchlagen mochte, zu
betrachten. )

Sollte die beobachtete, michtige fermentative Wirk-
famkeit gerade der Spermatozoén etwas Gleichgiltiges A{E’}}l,d ey
Angefichts der Thatfache, dafs fie innerhalb des Eiesyzua —
Grunde gehen, um hier Leben zu wecken, und follte der
fliiflige Eiinhalt, in welchem die Spermatozoén zu Grunde ge-

1) Von einem zuckerbildenden oder eiweissverdauenden Ferment habe ich
im Sperma keine Spur gefunden; nach anderen Fermenten habe ich weiter nicht
gesucht.
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hen, wie dic Lecucocyten im Blutplasma, nicht das Urplasma
darftellen, durch deffen Wechfelwirkung mit den Beftand-
theilen des Samenkorperchens derjenige Chemismus hervor-
gerufen wird, welcher das Leben begriindet ?

Diefer Chemismus fiande alsdann feine ununterbrochene
Fortfetzung im erzeugten Organismus iiberall, wo plaftifche
Fliffigkeiten und Protoplasma in irgend welcher Form zu-
fammentreffen.

Bedenkt man dic Menge der Leucocyten, welche tdg-
lich und ftundlich dem Blute zugefihrt werden, fo kann
man wohl kaum den Gedanken abweifen, dafs in ihrer
Wechfelbezichung zum Blutplasma ein grofser Theil der
Lebensthittigkeiten des Blutes centhalten ift.  Das Plasma
aber ift, allein fir fich, ein hichit befonderer Saft, es ift
activ und kein indifferenter Trager der Blutksrperchen, kein
blofses Nahrungsmagazin fir die Organe und Gewebe des
Korpers. Und diefes Plasma mit feinen {paltenden Kriften
dringt uberall hin, zu den Zellen aller Gewebe; welche
Bildungsmoglichkeiten eréffnen fich hier unter dem Zufam-
menwirken von Plasma, von fpecififchen, perfiftirenden
und untergchenden, Gewebszellen, vielleicht auch unter Mit-
wirkung des Fibrinfermentes? 1) '

Ich darf bei diefer Gelegenheit anfuhren, dafs die
Spaltung der Beftandtheile auch des fluffigen Muskelinhaltes
durch das Blutplasma bercits durch im hicfigen phyfiologi-
fchen Inftitut angcftellte Verfuche erwicfen ift, welche nich-
ftens verdffentlicht werden follen.

Wenn wir fchen, dafs bei gewilien Thicren, (Pferde),
die Hohlenfluffigkeiten trotzdem, dafs fie fibrinogene Subftanv

1) Ieh orinnere bel dieser telegenneit an die Beobachiung, dass die Tlefe-
zelle mit Hille des Fibeinferraendes sich gewiveerma-een ihien eigenen,  jedenfalls

cinen cigenartigen Fasevstort bildete
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enthalten, alfo durchaus nicht irgend eine Art von Serum
darftellen, fich gegen die Leucocyten ginelich indifferent
verhalten , haben wir es alsdann nicht mit dem Gewebe
entquollenen Bluttransfudat zu thun welches eben dort, wo-
her es unmittelbar ftammt, feine {pecifilche Wirkfam-
keit erfchopft hat, und fpricht nicht die {pontane Gerinnungs-
fihigkeit der Hohlentransfudate anderer Thiere, (Rinder,
Kaninchen u. f. w.), ebenfo wie dic bereits erwdhnte Be-
{chaffenheit der in ihmen enthaltenen Leucocvten dafir, dafs
diefe Erfchopfung innerhalb des Parenchyms der Organe
nicht bei allen Thieren vorkommt {ondern, wie es {cheint,
nur die Ausnahme bildet?

Vor lingerer Zeit fand A. Schmidt, dafs andere,
thierifche Fermente enthaltende Korperfliiffigkeiten, wie neu-
tralifirter Magenfaft , Speichel etc.,, die Gerinnung feiner
fermenthaltigen Gerinnungsmifchungen befchleunigten. Er
fchlofs daraus, dafs die betreffenden Fermente die Wirkung
des Fibrinfermentes in iithnlicher Weife fteigerten, wie es
das Himoglobin und gewiffe poréfe Korper, wie z. B. Kohle,
thun. Gegenwirtig wird man wohl fagen konnen, dafs jene
Fliilfigkeiten eben das Fibrinferment felbft enthielten. Fiir
die allgemeine Verbreitung diefes Fermentes im Korper
fpricht auch die Erfahrung, dafs es in viel grofserer Menge
als im circulirenden Blute auch im Humor aquaeus, im
Waflerextract der Hornhaut, im Glaskérper in der Amnios-
fliffigkeit, in den vollftindig ausgewafchenen Wandungen
der Nabelgefifse, welche bekanntlich keine vafa vaforum
befitzen, im Gewebe der Hornhaut, in Spuren auch in der
Milch zu finden war; endlich habe ich es auch in geringen
Mengen im Wafferextract von durch Alcohol coagulirtem
Eiereiweifs nachweifen konnen.

Wie der vom Organismus getrennte Muskel, fo lebt
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auch das dem Gefifsfyftem entzogene Blut noch eine Zeit
lang fort, bis uns die Gerinnung den Eintritt des Todes ver-
kiindet, und es cntfpricht ganz der Natur diefes fliifligen,
beweglichen Gewebes, dafs die Frift fiir das felbftindige
Leben ihm fo aufserordentlich kurz bemeffen ift. Aber wie
man die Lebensthitigkeiten des Muskels nur am lebenden
Muskel ftudiren kann, fo werden auch Unterfuchungen am
todten Blute uns nicht zu einer Erkenntnifs der wahren Be-
deutung und der Leiftungen deffelben im lebenden Orga-
nismus fithren. Dadurch wird die Blutunterfuchung freilich
fehr erfchwert, aber nicht unmoglich gemacht, denn es giebt
Blutarten, welche nach ihrer f{peciellen Befchaffenheit uns
die Handhabe zum Angriff gewihren. Vielleicht kann uns
auch das Peptonplasma, wenn fein Verhiltnifs zum norma-
len Plasma klar gelegt fein wird, in diefer Hinficht wefent-
liche Dienfte leiften.

Dorpat den 15,/27. November 1882.

o



IX. ANHANG.

Bemerkungen iiber die Blutplidtichen von Bizzozero.

Dic vorliegende  Arbeit  war  bereits druckfertig,
als mir die im Archiv fiir pathologifche Anatomie 1882
p. 261 erfchienene Abhandlung von Bizzozero: nUe-
ber einen necuen Formbeftandtheil des Blut’cs
und deffen Rolle bei der Thrombofe und der
Blutgerinnung* zu Hinden kam. Da in derfclben ent-
fchiedener Widerfpruch erhoben wird gegen die Annahme
einer Beziehung zwifchen der Blutgerinnung und den farb-
lofen Blutkérperchen, einer Annahme, welche zu den vor-
ftehend mitgetheilten Unter(uchungen gefuhrt hat und, abge-
fehen von den guten Griinden, auf welchen fie fchon frither
ruhte, durch die Ergebniffe cben diefer Unterfuchung, wie
mir fcheint, unumftsfslich feftgeftellt wird, fo glaube ich
cinerfeits auf diefe Abhandlung hier zwar eingehen zu
miiffen, andererfcits aber auch mich nur auf das Wefent-
lichfte in derfelben befchrinken zu diirfen; letzteres befon-
ders deshalb, weil ich Riickficht zu nehmen habe auf den
Umftand, dafs dic Ergebniffe diefer Arbeit, welche Bizzo-
zero gewifs zu einer Aenderung fciner Anfchauungen iiber
die Blutgerinnung veranlafst hitten, ithm eben noch nicht
bekannt waren. Ihm find noch alle T.ecucocyten mit Bezug-
nahme auf die Faferftofigerinnung  untercinander g¢leichwer-

thig; er kenot nicht die Wirkungen des Blutplasma auf dic-
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felben: die Frage nach dem phyfiologifchen Schickfale der
leucocyten im Blutkreislauf hat er zunidchft nicht beriihrt;
die Vorftellung, dafs dic Leucocyten wohl die Herde der
Fermententwickelung  darftellen konnten ohne doch freies
Ferment zu enthalten und dafs es deshalb bei feinen Ver-
fuchen darauf ankam, fie erft zu diefer Entwickelung zu ver-

anlaffen, lag ihm noch fern u, {. w.

Die Gerinnungsfrage fteht gegenwirtig in Folge der
von A, Schmidt theils {elbft angefiellten, theils von ihm
angeregten Unterfuchungen, trotz Bizzozero’s Widerfpruch
’ auf einer Grundlage, die breit genug ift, um auch fur die
] Bizzozerofchen Blutplattchen Platz zu haben. Es kommt
hier nur darauf an, ob diefelben aus Protoplasma oder einem
dem Protoplasma dhnlichen Stoff beftehen; ift dicfes, wic leicht
moglich, der Fall, fo werde ich am wenigften den Blutplitt-
chen ihre angeftammten Rechte neben den Leucocyten
ftreitig machen; a priori dies zu thun wire jedenfalls f{ehr
E uibereilt. .

Diefen Standpunkt hat auch fchon Heyl!) gegeniiber
der erften die Blutpliittchen betreffenden Mittheilung Biz -
5 zazero's eingenommen und A. Schmidt hat fchon feit
: Jahren, wie auch Bizzozero anfithrt, die von ihm den farb-
lofen Blutkérperchen vindicirte Rolle bei der [Faferftoffgerin
nung auf ihre protoplasmatische Natur bezogen.

Beftehen die Blutplattchen aus Protoplasma, fo f{ind fie
jedenfalls den Leucocyten des Blutes nahe verwandt und die

Frage, ob fie genetifch mit ihnen zufammenhingen oder ob

fie fclbftindige Formelemente darftellen;, beriihrt die Ge-

rinnungsfrage zundchft gar nicht,

1Y N Heyl, Zihinngsresultate bewretfend de farblosen und die rothen Blut-
karperchene  Inang-Dis<. Dorpat 1882, pag, 33 —40,

_
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Bizzozero aber, der offenbar dem Gedanken, dafs es
fich hierbei um eine allgemeine Function des Protoplasma
handelt, widerftrebt, ftellt fich auf einen durchaus exclufiven
Standpunct. Nicht neben den Leucocyten follen die Blut-
plittchen als Gerinnungsurfachen gelten diirfen, fondern fie
allein follen diefe Utrfachen darftellen oder doch wenigftens
als die Haupturfachen anzufehen fein; alle abweichenden
Beobachtungen und Erfahrungen beruhen auf Irrthimern;
die Faferftoffgerinnung fchrumpft zufammen zu einer ganz
fpecififchen Function der Blutplittchen.

Dafs Bizzozero fich durch {einen Eifer fo weit hat
fiihren laffen, bedaure ich um fo mehr, als ich fein Verdienft
um die genauere Erforfchung diefer Blutbeftandtheile hoch-
fchiitze, ich bin dadurch gezwungen den Beweis anzutreten,
dafs als wirklich experimentell feftgeftellt nur die
Betheiligung der l.eucocyten bei der Blutgerinnung
angefehen werden kann, die beziigliche Wirkung oder Mit-
wirkung der Blutplittchen aber noch unbewiefen ift, wenn
man den Beweis nicht der Vorausfetzung ihrer proto-
plasmatifchen Natur entnimmt.

Ueber die Thrombenbildung in den Gefifsen habe ich
keine Verfuche angeftellt, doch bin ich der Meinung, dafs
die microfcopifche Betrachtung kiinftlich erzeugter Thromben
nur zu unficheren Schliiffen iiber die Natur des Vorgangs
fihren kann, weil es auf diefem Wege kaum méglich ift die
bedingenden Erfcheinungen von den bedingten zu trennen.
Ueberlegen wir z. B. dafs das Gerinnungsfubfirat {chon im
circulirenden Blute enthalten ift, fo konnten fchon {ehr
wenige an der ladirten Gefifsftelle fteckenbleibende Leuco-
cyten Anlafs geben zur Entftehung eines Thrombus, wel-
chem die Blutplittchen in nur fecundirer Weife mechanifch
anhaften; ich will hiermit naturlich nicht eine Meinung aus-
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fprechen iiber die Entftehung der Thromben, fondern nur
die Unficherheit der Deutung des microfcopifchen Befundes
hervorheben. Es giebt f{o viele Forfcher, welche angeben
gefehen zu haben, wie der Thrombus mit einer Aneinander-
lagerung von Leucocyten beginnt, dafs ich es ihnen iiberlaffen
kann fich mit Bizzozero iber feine abweichende Dar-
ftellung auseinander zu fetzen. Die vielfach wiederkehrende
Angabe ferner, dafs der kiinftlich erzeugte Thrombus in
mancher Hinficht ein anderes chemifches Verhalten zeigt
als der gewdhnliche Faferftoff, halte ich fiir durchaus glaub-
wiirdig, bin aber zugleich der Anficht, dafs wir hierdurch
in der Auffaffung der Thrombenbildung, als wefentlich auf
einer Faferftoffgerinnung beruhend, nicht beirrt werden
diirfen. Man bedenke nur, dafs die Thrombenbildung
unter dem Einfluf{s des Organismus ftattfindet,
welcher nachweislich unter Anderem in einer Hemmung
oder Beeintrichtigung der Fermentwirkung befteht. Zu
einer Faferftoffgerinnung im gewohnlichen Sinne des Wortes
gehort aber, dafs das Ferment voll auswirkt und A.
Schmidt und fpater Kieferitzky !) haben gezeigt, wic
man auf verfchiedene Weife durch Beeintrichtigung der
Fermentwirkung es dahin bringen kann, dafs ein ,,halb-
fertiger oder ,unfertiger’ Faferftoff fich ausfcheidet, der
,miirbe“ (locker, zwifchen den Fingern vergehend) und da-
bei loslich in Effigfdure und verdiinnten Alkalien, zugleich
aber durchaus wunldslich in Kochfalz ift. Unterfucht man
ferner das Gerinnfel in den allererften Anfingen feiner Ent-
ftehung im Blutplasma, fo wird man nichts als aneinander
geklebte Zellen wahrnehmen und man wird bemerken, dafls

1) W. Kieseritzky. Die Gerinnung des Faserstoffes, Alkalialbuminates
und Acidalbumins verglichen mit der Gerinnung der Kieselsdure. Inaug. Diss, 1882
p. 58—€8.
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ein folcher Haufen bei leichtem Drucke auf das Deckglas-
chen in Stiicke zerreifst, alfo gleichfalls fich als miirbe dar-
@tellt. FEs ift doch fehr denkbar, dafs bei kinitlicher
Thrombenbildung gewdhnlich nur diefes Anfangsftadium
der Gerinnung zur Beobachtung kommt. So viel ift gewifs,
dafs dicjenigen Thromben, welche durch Application miéch-
tiger, fermentativ wirkender Impulfe, z. BB. durch Injectionen
von Fibrinferment- oder von IHimoglobinlofungen erzeugt
werden, aus ganz gewshnlichem Faferftoff beftchen.

Ich gehe jetzt zu den Einwinden Bizzozero's gegen
die Gerinnungslehre von A. Schmidt iiber. Diefer For-
fcher fuchte die Frage, ob das nach Entfernung des Blutes
aus dem Korper dafelbft auftretende Fibrinferment und
Paraglobulin in den kérperlichen Elementen des Bluies feine
Quelle habe auf dem doch jedenfalls richtigen Wege der
Trennung der ‘etzteren von der Blutfliiffigkeit zur Entfcheidung
zu bringen, Es gelang ihm durch Anwendung einer befon-
deren Methode des Filtrirens diefe Trennung bei faft ganz
unterdriickter Fermententwickelung auszufiihren und fo ein
durchaus kérperchenfreies Filtrat zu erhalten, welches nur
fehr geringe Fermentmengen enthielt und welchem vor
allem die Fihigkeit der Fermentproduction abfolut ab-
ging. Da nun von den rothen Blutkorperchen als Ferment-
quellen zufolge fritherer Lrgebniffe nicht die Rede fein
konnte, fo war der Schlufs auf dic farblofen Blutkdrperchen
unmittelbar gegeben.

Bizzozero bemingelt diefe Verfuche, weil fie nur
indirecte oder auf dem Wege der Ausfchliefsung gewonnene
Beweife enthalten. Ich mufs aber Bizzozero daran
erinnern, dafs A. Schmidt bei diefen Verfuchen nicht
ftehen gceblicben ift, fondern dafs ¢s thm auch gelang mit
den nicht blos durch Filtriren, fondern auch durch Decan-
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tiren mit eiskaltem Waffer ifolirten farblofen Blutkorperchen
nicht allein den TFibrindefect im filtrirten Plasma wieder zu
befeitigen, fondern auch in allen moglichen gerinnbaren
Fliiffigkeiten Gerinnungen zu erzeugen, wobei er hauptfich-
lich die Herkunft des Paraglobulin’'s in's Auge fafste, weil
ihm diejenige des Fermentes fchon ficherer bewiefen fchien:
das waren doch offenbar pofitive, directe Verfuchsergebniffe.
Es ift daher unverftandlich, was Bizzozero mit der tadeln-
den Bemerkung meint: | Bleibt demnach im filtrirten Plasma
jede weitere Fermentproduction aus, fo bringt A. Schmidt
dicfe Thatfache ohne weiteres mit dem Umftande in Zu-
fammenhang, dafs hier die weifsen Blutkorperchen fehlen.
Mit welchen fuspendirten Blutbeftandtheilen follte denn
diefe Thatfache noch in Zulammenhang gebracht werden,
nachdem dic rothen Blutkérperchen, wic auch Bizzozero
ancrkennt, bereits ausgefchloffen waren? Doch nicht mit
den Blutplittchen, von deren Exiftenz als befondere Form-
elemente damals noch nicht die Rede war. Man kannte
eben doch damals nur die rothen und farblofen Kérperchen
und die Blutplattchen find bei jenen Verfuchen infofern
nicht unberiickfichtigt geblieben, als fie von A, Schmidt
fir zerfallene farblofe Elemente angefehen wurden,
Bizzozero f{chligt frifches Blut mit Zwirnsfiaden,
taucht diefelben dann ein paar mal nacheinander in 0,75 /o
Kochfalzléfung, bringt fie in die Schmidt’{che Reactions-
fliffigkeit und findet diefelbe nach 12— 14 Stunden ge-
ronnen. Dies ist Bizzozero’s ,,Grundverfuch zum Beweife
der gerinnungserzeugenden Thitigkeit der Blutplittchent,
Da nun die, verfchicdenen Kérpertheilen entnommenen,
Leucocyten eine folche Wirkung auf die Reactionsfliffigkeit
in feinen Verfuchen nicht austbten, fo hilt Bizzozero
den Beweis fur erbracht. Dies it aber doch ein BReweis,
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feine Richtigkeit vorausgefetzt, gegen welchen ganz ebenfo
cingewendet werden konnte, man habe kein Recht die ein-
getretene Wirkung ohne weiteres auf die Blutplittchen
zu beziehen, da unter diefer Bezeichnung wiederum mog-
licherweife verfchiedene Arten von Formelementen zufam-
mengeworfen werden, von welchen nur gewiffe das Ferment
produciren. :

Noch mehr aber, die ganze angebliche Beweiskraft
diefes Verfuches beruht nur auf der Vorausfetzung der von
Bizzozero fiir unzureichend erklirten Schmidt’{fchen Ver-
fuchsergebniffe.

Man koénnte nimlich einwenden, dafs die Fiden fich
mit mittlerweile in der Blutfliffigkeit aufgetretencm freien
Ferment vollgefogen und von demfelben durch zweimaliges
voriibergehendes Eintauchen in die Kochfalzlofung nicht ganz
befreit worden find. Die aufserordentliche Langfamkeit der
Wirkung beweift jedenfalls, dafs es fich in Bizzozero's Ver-
fuchen nur um Spuren von Ferment handelte und ich bin
liberzeugt, dafs er ganz Zdhnliche Refultate erhalten hitte,
wenn er ftatt frifchen Blutes eine gar keine Formelemente
enthaltende fermentreiche Fliiffigkeit, etwa filtrirtes Rinder-
blutferum mit den Zwirnsfiden ge{chlagen hitte. A uf
welcher anderen Grundlage kénnte Bizzozero
nun den Einwand, das Ferment habe auch
nichts mit den Blutplittchen zu thun, {on-
dern ftamme von ecinem in L&fung priexifti-
renden Blutbeftandtheil ab, befeitigen, als auf
Grund der von ihm bemingelten Verfuche von
A, Schmidt, welche diese Vorfrage erledig-
ten, indem fie zeigten, das Ferment miiffe von
einem fuspendirten, durch Filtration zu entfer-
nenden Beftandtheil des Blutes geliefert werden,
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Auch die Verfuche von Hoffmann follen nicht hin-
reichen den Zufammenhang zwifchen der Faferftoffgerinnung
und den farblofen Blutkorperchen zu beweifen. Hoffmann’s
wefentliche Refultate gipfelten aber in der durch eine grofse
Reihe von Verfuchen geftiitzten Thatfache, dafs die Fafer-
ftoffziffer mit dem Gehalt des Blutes an farblofen Blutkor-
perchen fteigt und finkt. Diefe Thatfache tlibergeht Bizzo-
z ero vollftandig, dagegen polemifirt er gegen eine andere
Verfuchsreihe von Hoffmann, welche iberhanpt gar nicht
den Zweck hatte, noch auch haben konnte, die Abhiangigkeit
der Blutgerinnung von den farblofen Blutkérperchen zu be-
weifen. Hoffmann wiederholte niamlich nach 24 Stunden
die Zihlung der farblofen Blutkorperchen in feinen aus dem
gelunden fowohl als dem kranken Blute der Verfuchsthiere
hergeftellten Zahlmifchungen, in welchen die Gerinnung durch
Zufatz grofser Mengen von {chwefelfaurer Magnefia vollftindig
behindert worden war. Selbftverftandlich konnten Verfuche,
in welchen das Blut iiberhaupt nicht gerann, nicht dazu
dienen, die Abhingigkeit der Gerinnung vom Zecrfall
der farblofen Blutkérperchen zu demonftriren ; es (ollte durch
die wiederholte Zahlung nur conflatirt werden, dafs die farb-
lofen Blutkdrperchen auch trotz des Salzes allmihlich zu
Grunde gehen, wenn auch langfamer als im unvermifchten
Plasma felbf, und weiter, dafs im gefunden Blute diefer Zer-
fall rafcher vor fich geht als im kranken. Dafs das Salz die
Zellen confervirt, indem es f{ie vor den Angriffen des Plasma
{chiitzt und demgemaif(s die Gerinnung hindert, ift eine unmittel
bare Beobachtungsthatsache ; dies {chliefst nicht aus, dafs es
doch auch feinerfeits {chidlich auf fie wirkt; ein viel befferes
Confervirungsmittel fiir die Zellen ift zum Beifpiel das Serum,

Ein paar andere Verfuche, welche von Hoffmann
librigens nur nebenbei angeftellt, von Heyl aber in
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ausgedehntem Mafse fortgefithrt worden find, hatten nun
in der That den Zweck, die Abhangigkeit der Blutgerin-
nung vom Zerfall farblofer Blutkérperchen zu bewcisen, In
denfelben wurden die farblofen Blutkérperchen vor und nach
der durch Schlagen bewirkten Gerinnung des Blutes, bezie-
hungsweife des Plasma, geziihlt, Gegen die bereits crwihn-
ten Ergebniffe dicfer Verfuche wendet Bizzozero cin, dafs
fie fich Icicht erkliren liefsen, fobald man bedenke, wie viele
farblofe Blutkérperchen beim Defibriniren des Blutes in der
an Befen, Quirlen und drgl, haftenden Faferftoffmaffc cinge-
fchloffen blichen; Hoffmann gcbe zwar an, er habe ihrer
nur dufserft wenige im Faferftoff gefunden und er, Bizzo-
zero, wolle auch nicht behaupten, dafs ihre abfolute Zahl
fehr grofs sei, doch fcien fie gewils fchr zahlreich im Ver-
hiltnifs zu der geringen Menge farblofer Blutkirperchen, dic
Uberhaupt im Blute enthalten find N,

Gegen diefe Einwendungen habe  ich Folgendes zu
erwidern :

Es ift zum Defibriniren des Blutes, wie auch in den
betreffenden Arbeiten angegeben wird, nie etwas anderes
gebraucht worden, als cin glattes Fifchbeinftiibchen; es ift
ferner leicht mit Hiilfe des Stiibchens das Blut oder Plasma
fo zu defibriniren, dafs gar kein Schaum entftcht und end-
lich ift es gewifs, dafs die bei der Gerinnung verloren ge-
gangenen farblofen Blutksrperchen, beim Pferde 70% der
Gefammtzahl, in der am Stibchen haftenden Faferftoffmaile
fich befinden, — nur nicht mehr als unverfehrte Leucocyten
fondern als blofses Leucocytenmaterial. Dafs dicfelben durch
die Manipulation des Schlagens an fich rafch zerftort wer-
den, hat He yv1 durch cine befonderc Verfuchsreihe, in wel-

1) L c p. 305
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cher die Gerinnung durch Salzzufatz behindert wurde, erwie-
fen, und wenn Bizzozero meint, dic wenigen unverfchrten
Leucocyten, welche man im ausgefchlagenen Faferftoff noch
vorfindet, konnten, wegen der geringen Menge farblofer Blut-
korperchen, welche im Blute iibethaupt enthalten find, die
bei der Gerinnung verfchwundenen reprifentiren, fo hat er
nicht an das Volumverhiltnifs zwifchen dem ausgefchlagenen
Faferftoff und dem zugchorigen Blutvolum gedacht. Nach
Heyl’s Zihlungen enthielt das Blutplasma im Mittel 15000
Leucocyten pro Cmm. Man denke fich nun 70 % diefer,
urfpriinglich im ganzen Blute vertheilten Gebilde im unver-
fchrten Zuftande in den engen Raum des ausgefchlagenen
Faferftoffes zufammengedringt: e¢s ift klar, dafs der Fafer-
ftoff in folchem Falle als eine blofse Zufammenhidufung von
Zellen erfcheinen miifste, — und fo {icht er ja auch in
den Anfangsftadien feiner Bildung aus, falls man
das Pferdeblutplasma, welches fich am beften zu diefen
Beobachtungen eignet, in vellkommener Ruhe gerinnen Lifst.

Bizzozero legt im Befonderen grofses Gewicht auf
den Umftand, dafs dic Anzahl der fogenannten Blutpliattchen
viel grofser fei, als die Anzahl der weifsen Blutkérperchen,
fic belaufe fich nach Ha yem’'s Angabe auf 255cC0 pro
Cmm. Blut, fei alfo 40 Mal grofser als die Anzahl der farb-
lofen Blutkérperchen ; demmach wurde die letztere nur etwas
iiber 6Gooo betragen. Heyl, welcher, was wohl zu beachten
ift, die farblofen Blutkdrperchen nicht im rothen Blut bei
mehr als 10ofacher Verdiinnung zdhlte, fondern im Blut-
plasma des Pferdes bei nur einmaliger Verdiinnung mit
der Salzlofung, erhielt als Minimum die Zahl 12320 pro Cmm.
Das Maximum betrug 17930 und als Mittel aus eilf zu ver-

fchiedencen Zeiten in dem Blute eines und deffelben Pferdes

ausgefithrten Zihlungen 14900 Leucocyten pro Cmm. Hier-
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nach enthielte das Blut nur 17 Mal mehr Blutplattchen als
Leucocyten. Nun kommt es hierbei aber doch nicht blofs
auf die Zahl, fondern auch auf die Gréfse an. Max Schulze
giebt den Durchmeffer der von ihm gefehenen und von
Bizzozero als Blutplittchen gedeuteten Kornchen zu 0,001
0,002 mm., an, Ranvier zu 0,001—0,005, Hayem zu
0,0015—0.0045 mm. Wir werden alfo wohl 0,0025 mm. als
den ungefihren mittleren Durchmeffer der Blutplittchen
annehmen diirfen. Diefer Durchmeffer ift aber 4 Mal kleiner
als der mittlere Durchmeffer der farblofen Blutkérperchen,
welcher mit 0,01 mm. ficherlich nicht zu grofs angenommen
wird; diefem Verhiltniffe entfprechen auch dic bildlichen
Darftellungen Bizzozero’s, fofern fie auch nur anndhrend
den natiirlichen Verhiltniffen Rechnung tragen. Auf die
Kugelgeftalt bezogen, wiirde aber hiernach 1 farblofes Blut-
korperchen an Maffe fo viel reprifentiren wie 64 Blutpldtt-
chen und 255000 der letzteren wiirden nur 4000 farblofen
Blutkorperchen entfprechen, deren Anzahl doch auch von
Bizzozero hoher geflchitzt wird. Ueber Unterfchiede in
dem fpecififchen Gewicht der Blutplittchen und Leucocyten
wiffen wir fiir's Erfte noch gar nichts.

Jedenfalls erfcheint alfo die Menge der Blutplittchen
ebenfo wie die der farblofen Blutkérperchen zu klein, um von
ihnen fimmtlichen bei der Gerinnung fich ausfcheidenden
Faferftoff abzuleiten; diefes ift mit Bezugnahme auf die farbt
lofen Blutkorperchen fchon von Heyl genauer ausgefiihr-
worden’). Die Erklirung liegt in den Vorgangen im circu-
lirenden Blute felbft, in welchem das fibrinbildende Material
in Folge der vitalen Spaltungen der Leucocyten bereits ent-
halten ift; aufserhalb des Kérpers erhilt jenes Material eben

1) 1. ¢ pag. 40 u. 4L
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nur einen weiteren Zuwachs. Der Fall ift fehr wohl denkbar,
dafs diefer Zuwachs unter Umftinden auch fehr unbedeutend
fein kann, und dafs die Wirkung der Leucocyten im Aderlafs-
blute faft nur auf der Fermentproduction beruht. Fiir den
Gehalt des circulirenden Blutes an fibrinbildendem Ma-
terial ift offenbar nicht dic Anzahl der Leucocyten mafs-
gebend, fondern nur der Umfang und die Ausdehnung ihres
Umfatzes, das Verhiltnifs zwifchen Zerfall und Zufuhr.
Wenn nun Bizzozero ferner noch betont, dafs er nie-
mals cin farblofes Blutkérperchen bei der Gerinnung habe
zerfallen fehen, fo mufs ich bedauern, dafs er, wie aus feiner
Arbeit hervorgeht, niemals zu diefen Unterfuchungen das
Plerdeblutplasma benutzt hat. Eine feftltehende, pofitive
Angabe fagt hier mehr als alle negativen, befonders, wenn
man weifs, worauf das Gelingen beruht, nimlich auf dem
aufserordentlich langfamen Verlauf aller diefer Vorginge im
Pferdeblut. Bizzozero wiirde dabei auch gewahr werden,
dafs das Netzwerk von Fibrinfiden keineswegs blos den
Blutplattchen, die A, Schmidt bisher eben filfchlich als
Detritus der farblofen Blutkorperchen gedeutet haben foll,
ausgeht, fondern ebenfo auch von den farblofen Blutkdrper-
chen felbft, von den rothen Kornerkugeln und von ganz
unzweifelhaft aus dem Zerfall beider Zellenarten hervorge-
gangenen und hervorgehenden Kornern und Kérnermaffen.
Dafs es Bizzozero niemals gelungen ift ein im Zerfall
begriffenes farblofes Blutkorperchen in feinem Blute zu fehen,
konnte auf verfchiedene Weife erklirt werden. Vielleicht
ift eben der Zerfall im Menfchenblut und iiberhaupt bei
allen rafch gerinnenden Blutarten bereits beendet, ehe die
b microfcopifche Betrachtung beginnt, fo dafs nur noch die “+
g-Leucocyten Bizzozero zu Geficht gekommen, die
moglicherweife im Menfchenblut befonders refiftent find;

§
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vielleicht auch find die «-Lcucocyten in den rafch gerinnen-
den Blutarten iiberhaupt nur in héchft geringer Anzahl vor-
handen, weil ihr Zerfall im Kreislauf verglichen mit dem
des Pferdes cin fehr befchleunigter ift. In letzterem Falle kénn-
ten die zur microfcopifchen Beobachtung kommenden Leu-
cocyten fich ganz indifferent verhalten; fie brauchten nicht
einmal fiir Production des Fermentes zu forgen, denn das
betreffende Zymogen konnte in gelofter Geftalt priexiftiren
oder auch aus dem durch den intravasculdren ILeucocyten-
zerfall entfichenden Zellendetritus fich cntwickeln u. { w.
Diefe zunichit indifferenten und deshalb persistirenden Zellen
wiirden aber ficherlich bei nochmaliger Einfihrung in's Plasma
fofort wirkfam werden und zerfallen.

Fiir die Annahme, dafs gewilfe Zellenformen fich im
circulirenden Pferdeblut in grofserer Menge aufhiufen als in
anderen Blutarten, kann ich folgende Beobachtung anfiihren.
Ich habe erwihnt, dafs ich unter den ausgeprefsten Lymph-
driifenzellen von Rindern, Schweinen und Schafen in be-
trichtlicher Menge die rothen Kérnerkugeln gefunden habe;
ich kann alfo auch annehmen, dafs nicht geringe Mengen
derfelben mit der Lymphe beftindig in das Blut der Rinder,
Schweine und Schafe gefithrt werden , umfomehr als A. -
Schmidt mir mitgetheilt hat, dafs er diefelben im Inhalt
des ductus thoracicus des Plerdes in grofser Menge gefchen.
Um fie aber im Blute zu fehen, mufs man fich an das
Pferd halten; hier betrigt ihre Menge nach Heyl's Zih-
lungen 9—13 % der Gefammtleucocytenzahl. In anderen
rafch gerinnenden Blutarten hat Semmer fie nur hochift
vereinzelt aufgefunden, obgleich er im uageronnenen
Blute, unmittelbar nach dem Adecrlafs nach ihnen fuchte. Sie
unterliegen alfo hier einem viel gefchwinderen intravasculdren
Umfatz als beim Pferde und man konnte wohl auf den Ge-
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danken kommen, dafs die kleinen, leicht durch Himoglobin
gefarbten Korperchen, welche Hayem im Blute gefehen
zu haben angiebt, mit diefen grofsen Zellengebilden zufam-
menhingen, deren Korner ganz deutlich mit Hamoglobin
gefirbt find.

Ich komme nun zu den Hauptverfuchen Bizzozero's
von welchen er felbft fagt, dafs fie allein es feien, welche
das coagulative Vermogen der weifsen Blutkérperchen wider-
legen oder doch durchaus unwahrfcheinlich machen, indem
fie daffelbe nicht anders denkbar erfcheinen liefsen, als nur
unter der fo gut wie unzuliffigen Vorausfetzung einer durch-
greifenden Verfchiedenheit zwifchen den weifsen Korperchen
des Bluts und denen anderer, von Bizzozero zur Herbei-
fiilhrung von Gerinnungen im verdinnten Salzplasma be-
nutzter Organe. (Stiicke von Milz, Lymphdrifen, Knochen-
mark etc. von Meerfchweinchen, Hunden, Kaninchen) *).

Mit der Beweiskraft diefer Verfuche ift es nun aber
doch fehr {chlimm beftellt. - Wenn Bizzozero auch iiber-
fehen hat, dafs das Fibrinferment in den Leucocyten in
einem gebundenen, unwirkfamen Zuftande priexiftiren konnte
und, dafs es deshalb darauf ankam, daffelbe erft frei zu
machen, fo mufste doch die Exiftenz feines Reagens felbft,
namlich das Salgzplasma, die Thatfache, dafs es moglich ift,
aus einer mit der allermichtigften Gerinnungstendenz be-
gabten Fliiffigkeit durch blofsen Salzzufatz eine an fich voll-
kommen gerinnungsunfihige darzuftellen, thm die Ausficht
auf einen pofitiven Erfolg feiner Verfuche benehmen. Wenn
es keine Ver{chiedenheiten zwifchen den Leucocyten gab,
dann mufste gerade Bizzozcro erwarten, dafs das Salz die
fermentative Wirkung der von ihm zugefetzten Leuco-

1) A. a. O. pag, 323,
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cyten ganz ebenfo hindern werde, wie diejenige der dem
betreffenden Salzplasma felbft angehsrenden.

Wie fteht es nun mit diefen Verfuchen? Die von
Bizzozero fiir fo gut wie unzuliffig erklirte Vorausfetzung
einer Verfchiedenheit zwifchen den weifsen Blutkérperchen
und den Leucocyten anderer Organe hat fich als durchaus
begriindet bewidhrt. Aber diefe Verfchiedenheit hat keine
Bedeutung fiir die Blutgerinnung, weil im Blute alle einan-
der gleich gemacht werden. Die negativen Ergebniffc Biz-
zozero's mit den Leucocyten haben fich aber unter Be-
riickfichtigung der erwithnten, iibrigens fiir die farblofen
Blutkérperchen fchon lange von A. Schmidt bewiefe-
nen Vorausfetzung der Priexiftenz des Fermentes im ge-
bundenen Zuftande, in im héchften Grade pofitive verwan-
delt, welchen gegeniiber die von Bizzozero als pofitiv
bezeichneten Ergebniffe feiner Gerinnungsverfuche mit den
Blutplittchen fo gut wie negativ erfcheinen.

In der That, wenn fich zcigen lifst, dafs die verfchie-
denften Leucocytenarten bei richtiger Verfuchsanftellung
malfige Gerinnungen im Salzplasma nach Verlauf von
15 - 20 Minuten bewirken, dafs ferncr die Wirkungen in dem
korperchenfreien Blutplasma noch bedcutend intenfiver find,
dafs hierbei der Fermentgehalt des Plasma f{ich um mehrere
hundert Procent vermehrt, was beweift dem gegeniiber die
Beobachtung Bizzozero’s, dafs die Zwirnsfiden, mit
welchen er cine Zeitlang frifches Blut gefchlagen, in ver-
diinntem Salzplasma Gerinnungen bewirkten, welche erft
nach 12—14 Stunden merklich wurden und nach Bizzo-
zero's eigener Befchreibung hiufig unbedeutend waren ?
Nichts mehr, als dafs den Zwirnsfiden Spuren von Ferment
anhingen aber nichts iiber die Herkunft derfelben. Solche
Spuren konnen cbenfo von den wenigen farblofen Blut-
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korperchen abgeleitet werden, welche nach Bizzozero den
Fiden flets anhafteten, wie von den Blutplittchen. Be-
riickfichtigt man aber, dafs das Ferment in Geftalt eines un-
wirkfamen Zymogens in den betreffenden Blutelemcenten
praexiftirt, fo erfcheint es wegen des die betreffenden Spal-
tungen hemmenden Salzgchaltes der Fliiffigkeit am aller-
wahrfcheinlichften, dafs jene Ferment{puren iiberhaupt nicht
von den Fiden anhaftenden geformten Elementen abzuleiten
find, fondern fich im Blute wihrend des Schlagens entwickelt
hatten und im freien Zuftande, als Beftandtheil der Blut-
flifigkeit von den Fiden aufgefogen warcn. Die Annahme
aber, dafs fie von den Blutplattchen ftammten, berubte nur
auf der nach Bizzozero’'s Meinung bereits bewiefenen
Ausfchliefsung der farblofen Blutkérperchen durch die nega-
tiven Refultate feiner Verfuche mit Leucocyten; mit dem
ginelichen Mifslingen diefes Beweifes fehlt auch jede Stiitze
fir jene Annahme ; nur, dafs das Fibrinferment von den
I.eucocyten abftammt, ift durch pofitive Verfuchser-
gebniffe bewiefen. Dafs die Anzahl der an den Faden haf-
tenden Leucocyten fo klein gewefen, ift cher eine zu er-
wartende als eine irgend befremdliche Beobachtung, feit
Hey! den unwiderleglichen Beweis gefiihrt, dafs das Schlagen
und Quirlen des Blutes an fich die Leucocyten zerftort und
damit die Fermententwickelung befchleunigt,

Wollte man auch hingegen noch cinwenden, dafs, was
von allen iibrigen Leucocyten gilt, gerade von denen im
Blute nicht zu gelten brauche, fo berufe ich mich nur auf
die Thatfache, dafs man durch Trennung der farblofen Blut
kérperchen vom Plasma mittelft Filtriren die Gerinnungs-
fihigkeit des letateren fo aufserordentlich reduciren kann;
aufserdem erinnere ich an dic Verfuche, in welchen ich die
Plasmaleucocyten, nachdem fic bei der Gerinnung im Serum
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zuriickgeblieben, wieder in’s Plasma brachte und hierbei
gerade die intenfiviten Wirkungen erzielte; dies waren
aber eben doch ichte farblofe Blutkdrperchen.

Nachdem Bizzozero nun durch diefe Verfuche glaubt
das coagulative Vermdgen der weifsen Blutkodrperchen aus-
gefchloffen und dasjenige der Blutplittchen bewiefen zu
haben, geht er rafchen Schrittes weiter. Wenn es auch
aufser dem Blute noch Fliiffigkeiten giebt, welche gerinnen,
bezichungsweife gerinnungserregend wirken, ohne doch Blut-
plittchen zu enthalten, wie der Speichel (der bekanntlich
zahlreiche weifse Elemente enthilt), fo giebt cr zwar die Mog-
lichkeit zu, dafs, abgefchen von den Blutpldttchen, noch an-
derc Lilemente coagulirend wirken kénnten ; fiir zur Zeit weit
wahrfcheinlicher aber erklirt cr es, dafs den betreffenden
Fliiffigkeiten ihre coagulative Wirkfamkeit durch urfpriinglich
in fic eingetretene, alsbald aber aufgeléfte oder in Zerfall
gerathene Blutplittchen mitgetheilt worden fei. ) Das wire
allerdings fehr einfach: wo die Blutplittchen fich durchaus
nicht finden laffen, da nimmt man nur an, dafs fie dort vor-
handen gewefen find; es ift die Hypothefe, welche fich
auf den mifslungenen Beweis der fpecififch coagulirenden
Wirkung der Blutplittchen ftiitat. Ich glaube aber nicht,
dafs Jemand jetst noch durch Bizzozero’s Deductionen
irregeleitet werden kann, denn, dafs die Leucocyten
coagulirend wirken, ift bewiefen und, dafs fie oder ihnen
nahe verwandte Zellenformen in allen gerinnenden oder ge-
rinnungserregend wirkenden Fliffigkeiten, wie z. B. auch im
Speichel, enthalten find, ift keine Hypothefe fondern eine
Thatfache. Oder follen wir auch im Eiter, im Samen, in
der Hefe und im Maftdarm des Frofches nach Blutplittchen

1) L ¢ pag. 320 u. 321.
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fuchen, oder follen wir annehmen, dafs fie dort enthalten
gewefen find?

Ich wiederhole, was ich Eingangs gefagt habe: ich bin
keineswegs ein Gegner der Annahme einer coagulativen
Wirkfamkeit der Blutpliattchen, aber nur deshalb, weil
wir allen Grund zur Vorausfetzung haben, dafs fie aus Proto-
plasma oder einer demfelben fehr nahe ftehenden Subftanz
beftehen, alfo auf Grund der von A. Schmidt felbft und
unter feiner Leitung ausgefiihrten Unterfuchungen; vielmehr
bin ich iiberzeugt, dafs noch fehr vielen anderen Zellenfor-
men, von welchen wir bis jetzt in diefer Hinficht nichts
wiffen, die wefentlich gleiche coagulative Energie zukommt
wie den ILeucocyten. Die Frage aber, ob die Blutplittchen
felbftindige Formelemente oder Derivate der farblofen Blut-
korperchen darftellen, ift diefer Auffaffung gegeniiber eine
unwefentliche, weil rein morphologifche, welche die Gerin-
nungsfrage felbft nicht beriihrt.

Vielleicht wird es aber 'gerade der weiteren morpholo-
gifchen Erforfchung gelingen den ganzen Streit gegenftands-
los zu machen, wie er es in meinen Augen eigentlich fchon
ift, und ich nur durch das einfeitige und ausfchliefsliche Ver-
halten Bizzozero’s zum Eintreten in die Discuffion veran-
lafst worden bin. Auch Bizzozero's Ausfiihrungen haben
mich némlich- nicht von der Unzuldfligkeit der Annahme
iiberzeugen konnen, dafs die Blutplittchen doch in einer
genetifchen Beziehung zu den farblofen Blutkorperchen
ftehen, insbefondere, dafs fie dem intravasculiren und extra-
vasculdr fich fortfetzenden Zerfall der letzteren ihre Entfle-
hung verdanken. Ich weife in diefer Hinficht auf die auch
von Bizzozero citirte Angabe mehrerer Autoren hin, dafs
fich diefe Kérnchenbildungen befonders reichlich bei verfchie-
denen acuten und chronifchen Krankheiten, beziehungsweife
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bei fieberhaften Leiden vorgefunden hitten; auch T. Hoff-
mann giebt an, dafs er im frifchen Blute ftets ,,moleculire
Maffen, Kornerhaufen etc. gefunden habe, ganz befonders
aber im Blute der in Folge feiner Injectionen erkrankten
Thiere ). Bizzozero dufsert fich iiber diefe Angaben
weiter gar nicht; wir wiffen aber durch die Unterfuchungen
von Bojanus, Hoffmann, v. Sam{on-Himmelftjerna
und Heyl, dafs wenigftens die feptifche Injection mit
einem rafchen intravasculiren Schwunde der farblofen Blut-
korperchen verkniipft ift, wodurch der Reichthum des kran-
ken Blutes an Kornchen erklirt wird; dafs derartiges auch
bei anderen Krankheitsformen vorkommen diirfte, erfcheint
a priori wahricheinlich. Heyl richtete feine Aufmerkfam-
keit auf die etwaige extravasculire Entftehung von Korn-
chenbildungen aus den farblofen Blutkérperchen. Selbftver-
ftindlich erfchien das Pferdeblut am geeignetften zu diefen
Verfuchen. Er fand, indem er von Zeit zu Zeit ein Tropf-
chen gekiihlten Pferdeblutplasma microfcopifch unterfuchte,
cine Menge Gebilde, welche fich dem Auge fogleich als
Ueberginge von der Zellengeftalt zu formlofen Kornerhaufen
ankiindigten und zwar in allen Stadien eines folchen Ueber-
ganges; er fand ferner, dafs alle diefe Kérner und Kérner-
maffen durch Methylviolett gleichmifsig intenfiv gefiirbt wur-
den, ebenfo aber auch die Leucocyten, endlich fand er ciner-
feits, dafs der reine Farbftoff (ohne Salzbeimengungen) eine
intenfiv zerftorende Wirkung auf die Leucocyten ausiibte, fo
dafs die Zahlung nach kurz dauernder Einwirkung des Farb-
ftoffes nur noch die Anwefenheit von 249 ihrer urfpriingli-
chen Menge crgab, andererfeits aber, dafs mit diefem extra-
vasculiren Schwunde der Leucocyten die Menge der (natiir-

1) L c. pag. 66.
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lich gefirbten) K6rnermaffen ganz aufserordentlich gewachfen
war., Heyl beftitigt ferner die Angabe A. Schmidt’s,
dafs die Menge der Kornerhaufen im einfach gekiihlten
Plasma in fteter Zunahme begriffen fei; er fiigt aber hinzu,
dafs er fie fchon im ganz frifchen Blute des Pferdes, wenige
Minuten nach dem Aderlafs, gefehen habe, fo dafs fie ,,;wahr-
{cheinlich fchon im circulirenden Blute exiftiren ').

Diefe Beobachtungen wiirden denn doch auf einen fehr
innigen Zufammenhang zwifchen den farblofen Blutkorper-
chen und den Blutplittchen hinweifen, die ja nur in anderer
Geftalt daffelbe fein follen, was bisher von fo vielen For-
fchern als Korner- und Detritusmaffen gefehen und befchrie-
ben worden ift. Und war man fchon frither berechtigt die
Frage aufzuwerfen, wo denn alle die Leucocyten bleiben,
welche dem Blute tiglich und fhindlich zugefithrt werden,
fo wird diefe Frage durch die Angabe von Bizzozero, dafs
die rothen Blutkorperchen nicht aus ihnen hervorgehen, fon-
dern fich durch Theilung vermehren, nur um fo dringlicher.

Befteht aber diefer Zufammenhang zwifchen Leucocy-
ten und Blutplattchen, wird er durch weitere Unterfuchun-
gen unumftofslich feftgeftellt, fo wichft damit unfere Kennt-
nifs tiber die Schickfale der farblofen Blutkérperchen, und
Bizzozero hat fich durch die genauere Erforfchung diefer
Gebilde ein unbefireitbares, mit der Fortentwickelung jenet
Kenntnifs ficherlich wachfendes Verdienft erworben. Aber
ein Streitobject zwifchen uns beiden befteht dann nicht mehr.
Ich kann nur wiin{chen, dafs Bizzozero feine Uebung und
Erfahrung in der microscopifchen Analyfe auch zur Unter-
fuchung des Pferdeblutes verwenden moge.

1) 1. e, pag. 35—38.







Thefen.

Blutplasma und lcbendes Protoplasma vernichten fich
gegenfeitig,

Das Blutferum ift der befte Confervator des lebenden
Protoplasma.

Es wird fich nachweifen laffen, dafs der Mutterftoff des
Protozym'’s, beziehungsweife diefes felbf, unter den Fac-
toren, welche den Aufbau des Korpers bedingen, einer
der wichtigften ift.

Die Erforfchung der Lebensbedingungen pathogener
Microorganismen mufs eine Hauptaufgabe der Hygiene
bilden.

In der Prophylaxe der Phthifis follte der Wirkung des
Hohenklima mehr Gewicht beigelegt werden.

Ein Arzt {ollte keine Patienten in klimatifche Kurorte
{chicken, die er nicht durch eigene Anfchauung kennen
gelernt hat,

Es ift irrationell folche Kranke, welche nicht iiber voll-
kommen ausreichende Mittel verfigen, in klimatifche
Kurorte zu fchicken.
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