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Neben der Ablagerung, die auch andere Organe betrifft (Milz, Leber, Lungen,
Driisen), findet wohl auch eine hdmatogene (da ja der Knochen keine LymphgefaGe
besitzt) Resorption des Farbstoffs (via Knochenmark ?) statt. Dafiir spricht
neben der (verschiedenen Stadien des Prozesses entsprechenden ?) Verschiedenheit
in der Lokalisation und Intensitit der Osteohimochromatose unser Befund oft
deutlich perivaskuliiren intrazelluliiren Pigments.

Nicht undenkbar wire es auch, daB ein Teil des Hiamochroms bei der
Erythrozytenbildung wieder Verwendung findet; ein anderer Teil aber
wird durch die Nieren ausgeschieden, wie die Nachweise von Pigment
in den Epithelien der geraden und gewundenen Harnkanilchen (Colberg) und
in den Epithelien und Lumina der Sammelréhren (Schmey) zeigen?).
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XXIIL
Die lokale Eosinophilie.

(Aus dem Ospedale Maggiore di San Giovanni e della Cittd di Torino.)
Von
Carlo Barbano, Assistent.
(Hierzu Taf. 1X.)

Nachdem Ehrlich mit der bekannten Einteilung der farblosen Blutelemente
in den himatologischen Wortschatz den Begriff ,,eosinophil” eingefithrt hatte,
hat dieses Wort in dem gewdhnlichen, praktischen Sprachgebrauch eine ganz
besondere, ich méchte fast sagen, spezifische Bedeutung erhalten. s bezeichnet
ndmlich ein ganz besonderes Element, das an der normalen zytologischen Zu-
sammensetzung des Blutes ‘teilnimmt und wesentlich gekennzeichnet ist durch
die in seinem Zytoplasma liegenden Kiorner, die eine elektive Anziehungskraft
fiir die saueren Anilinfarben und ganz besonders fiir das Eosin besitzen. Sie indi-

1) Die mikvoskopischen Belegpraparate sind der mikroskopischen Zentralsammlung in
Frankfurt a. M. iiberwiesen worden.



403

vidualisieren also morphologisch diese Zelle, indem sie ihr das eigentiimliche, heute
allen bekannte Aussehen verleihen.

Wie iiber alle Elemente, die zur Blutmasse gehéren, hat man auch iiber das
Flement mit eosinophilen Kornchen viel studiert und viel geschrieben. Die dariiber
bestehende Literatur ist so duflerst umfangreich geworden. Unzéhlig sind in der
Tat die Probleme, deren Losung dieses Element uns heute darbietet, und alle
harren der Losung der Hauptfrage, die, seitdem Ehrlich die eigentiimliche Reak-
tion der Kornchen hervorgehoben hat, von den Forschern mit immer vollstdndigeren
Untersuchungsmethoden emsig in Angriff genommen wird, d. i die allgemeine
Bedeutung, die wirkliche und eigentliche Rolle, die die eosinophile Zelle in dem
Funktionsgebdnde des Organismus spielt. Haben doch die Arbeiten Teich-
miillers, Griinbergs, Niegekolewskis, Meinerz, Hirschfeld und KaB-
manns, denen die vergleichende Hamatologie nene und kréftige Antriebe ver-
dankt, uns wissen lassen, daf die Leukozyten mit eosinophilen Kérnchen nicht
nur bei den Siugetieren, sondern mit nur ganz wenigen Ausnahmen bei allen
Wirbeltieren das am meisten und bestindigsten zirkulierende weile Element
sind. Doch dabei ist die Forschung nicht stehen gebliehen. Denn es geht aus
einem zusammenfassenden Studium Kollmanns fiber die Leukozyten der wirbel-
losen Tiere hervor, daB die Kornchengebilde der weilen Blutkorperchen sich
auch bei den wirbellosen Tieren vorfinden und ferner nach der einstimmigen An-
sicht der Forscher nicht nur sehr wohl in der von Ehrlich gegebenen Einteilung
Platz finden kénnen, sondern sogar in ihrer Mehrzahl azidophil und nur selten neutro-
phil oder amphophil sind.

Sowohl diese durch die vergleichende Hamatologie gegebenen Tatsachen,
wie auch die uns aus der Embryologie zuflieBenden Anhaltspunkte berechtigen
zur Vermutung, daB der eosinophilen Zelle, die philogenetisch und ontogenetisch
so frith in Erscheinung tritt und zum funktionellen Gleichgewicht des Organismus
als ein fast unumginglich notwendiges Element zu erachten ist, eine &uBerst
grofie, schwerwiegende Bedeutung in dem Leben tierischen Daseins zukommt,
mit anderen Worten ein allgemein biologischer Wert.

Unterdessen sind unsere Kenntnisse tiber diese Elemente dank der durch neue
und feinere Firbungsverfahren herbeigefithrten Vervollstindigung der hamato-
logischen Technik, sowie den mit fieberhaftem Eifer gefiihrten und ununterbrochen
in Zunahme befindlichen Untersuchungen zufolge immer umfassender geworden.
Was unter anderem festgestellt werden konnte, ist das starke Schwanken ihrer
relativen und absoluten Menge im Vergleich mit der Anzahl der anderen umlaufen-
den Leukozyten. Diese Schwankungen reichen von dem vollstindigen Verschwinden
der eosinophilen Zellen aus der Blutmasse, was man Aneosinophilie nennt, bis zu
den zuweilen ganz bedeutenden Vermehrungen, die unter verschiedenen Verhalt-
nissen angetroffen werden, und denen man bei verschiedenen Erkrankungen einen
tast pathognomonischen Wert hat beilegen wollen. So kam der Begriif der ,,All-
gemeinen Kosinophilie* oder ,,JFlosinophilie des Blutes® zustande.

26*
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Wie ich bereits in meiner Arbeit ,,Die normale Involution des Thymus* an-
gefiihrt habe, sind die eosinophilen Zellen ebenfalls bald zerstreut, bald angehiuft,
in den verschiedensten Organen und Geweben, im normalen Zustande und ganz
besonders unter pathologischen Verhiltnissen und in den Entziindungsprodukten
angetroffen worden. So erstand neben der Eosinophilie des Blutes eine andere
Kosinophilieform, die ihr jedoch nicht immer beigesellt zu sein braucht, nimlich
,,die lokale Eosinophilie®, fiir die anch schon andere Namen entstanden sind, wie
»Eosinophilie der Gewebe und Exsudate‘, ,,Histoide Eosinophilie
oder ,,Histoeosinophilie‘‘ und andere mehr, Unsere Kenntnisse iiber diese
Hosinophilie verdanken wir ziemlich weit zuriickliegenden Arbeiten. Die Namen
der Forscher, denen das Verdienst gebiihrt, die ersten Schritte auf diesem Pfade
der Forschung getan zu haben, indem sie nach und nach die Gegenwart der eosino-
philen Zellen in den verschiedensten Geweben feststellten, sind somit eng ver-
bunden mit dem Begriff der lokalen Eosinophilie. Unter diesen haben Kauter,
NeuBier, Klein, Bonne und Przewosky auf die Nasenrachenpolypen als Sitz
der Histoeosinophilie hingewiesen, wihrend Przewosky, Stutz, Bergonzini,
Saltykow usw. zu den ersten gehdren, die das Studium der lokalen Eosinophilie
der Krebsgeschwiilste eingehender studiert haben. Trotzdem hat sich die Auf-
merksamkeit der Pathologen dieser fast immer fiir sekundér gehaltenen Eosinophilie
in ziemlich geringem MaBe zugewandt. Mit Unrecht rdumten sie dieser lokalen
Eosinophilie, im Vergleich mit der allgemeinen KEosinophilie, als Gelegenheits-
befund nur eine nebenséichliche Bedeutung ein und glaubten, schon genug getan
zu haben, wenn sie diese iiberhaupt erwihnten. Noch im Jahre 1903 kommt
Audibert, nachdem er betreffs der lokalen Eosinophilie hauptsichlich die Eosino-
philie der Exusdate besprochen und nur ganz oberflichlich im Hinblick auf die
Fosinophilie der Gewebe der Beobachtungen Lowskys, Kauters, NeubBers,
- Kleins, Miliaus und Jadassohns und auf dem pathologischen Gebiet der
Beobachtungen Bonnes iiber die normale Bronchialschleimhaut des Rindes Er-
wahnung getan hat, zu dem Schlusse, daf die ,,auf die Vermehrung der eosinophilén
Zellen im Auswurf der Asthmakranken und der Tuberkulosen, anf ihr Erscheinen
im gonorrhoischen Eiter und in dem Kot sowie auf ihr zufalliges Vorhandensein
in gewissen Fliissigkeiten und Absonderungen des Orgamismus ,beschrinkte
lokale Eosinophilie” im Vergleich zur allgemeinen Eosinophilie nur ganz wenig
bedentét*. ‘

Das heibt mit andern Worten, die Arbeiten der genannten Verfasser auber
acht lassen oder sie zum mindesten nicht ihrem wirklichen Wert nach beurteilen.
Wenn sich avch Lowsky, Klein, Kauter, Leyden, Przewoski, Stutz,
Bergonzini, Saltykow usw. damit begniigt haben, bei ihren Unter-
suchungen, ein jeder fiir sich, nachzuweisen, da sich in einem bestimmten patho-
logischen Gewebe eosinophile Zellen vorfinden lassen, und zu keinem umfassenderen
Studium der lokalen Eosinopbilie im allgemeinen Sinne geschritten sind, so haben
sie damit doch einen verdienstvollen, keineswegs bedeutungsleeren, vergessens-
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wiirdigen Beitrag geliefert. Denn gerade diese Arbeiten zeigen uns den Weg, den
wir zu gehen haben bei unseren kiinftigen Forschungen, und lehren unsgleichzeitig,
daB die lokale Eosinophilie insofern keine besondere AuBerung einiger bestimmter
Krankheitsvorgénge ist, in deren Krankheitsbild sie eingetreten und daselbst
zu einem pathognomonischen Zeichen geworden ist, als die fast bestédndige Gegen-
wart der eosinophilen Zellen von Miiller, Gollasch, Finck, Gabritschewsky,
Hildebrand, NeuBer, Canon, Perrin und Leredde, Pezzoli und Crippa,
Posner und Bettmann beim Bronchialasthma, bei der Dermatitis herpeti-
formis, im gonorrhoischen Eiter und in einigen anderen Erkrankungen festgestellt
und beschrieben worden ist. Bettmann kam dann in einer kritischen Abhandlung
iiber den praktischen Wert, den man den Befunden von eosinophilen Zellen in
einigen Krankheitszustéinden beizulegen geneigt war, zu dem Schlusse, daf die
lokale Eosinophilie insofern bei keiner Krankheit als etwas Charakteristisches auf-
gefaBt werden kann, als sie in vielen Fillen auch fehlen kann, und andererseits
in vielen Krankheitsformen angetroffen wird, die weder Bronchialasthma noch
Dermatitis herpetiformis und ebensowenig Gonorrhoe heien. Vermag nun aber
auch, ganz abgesehen von diesem eines gewissen Wertes nicht entbehrenden Ein-
wande, noch keine der obenangefiihrien Arbeiten an und fiir sich ein vollstindiges
Bild von der lokalen Eosinophilie zu entwerfen, da sie die vielseitige Frage zu
einseitig beleuchten, so lassen sie alle zusammen uns doch geniigend klar die grofie
Bedeutung erkennen, die wir der lokalen Eosinophilie beizumessen haben, wenn
wir sie alles in allem als histologisches Ganzes, als eine Lebenserscheinung be-
trachten, die unter den verschiedensten Verhéltnissen und auf die verschiedenste
Art und Weise zustande kommt.

In der Zwischenzeit haben einige andere Arbeiten stirkere Lichtstrahlen ge-
worfen und so neuen Umblick geschaffen, der neues Arbeitsfeld bietet. Die Unter-
suchungen Ellenbergers, Heidenhains, Erdelys, du Bois’, Oppels,
Gullauds, Teichmiillers, Drzewinas, Sturtz, Simons u. a. sichern das
Bestehen bald mehr, bald weniger zahlreicher eosinophiler Zellen in der Darm-
schleimhaut der ganzen Tierreihe. Diese Fosinophilie, die Sturz und Simon in
allen von ihnen untersuchten menschlichen Dérmen vorgefunden haben, hat nichts
zu tun mit, jener Eosinophilie, die Zappert, Bucklers, Sahli u. a. bei den
parasitéiren Krankheiten des Darms beschrieben haben. Ich will hier nur im Vor-
iibergehen an die Beobachtungen Bonnes, Teichmiillers und Bergonzonis
an den normalen Atmungsorganen erinnern sowie an diejenigen Kantacks,
Hardys, NeuBers, Canons und Zapperts iiber das Vorhandensein der
eosinophilen Zellen in den serosen Hohlrdumen und beziehungsweise der nor-
malen Haut des Menschen und ganz besonders darauf hinweisen, daf Hammar,
Weidenreich, Mensi, Squadrini, Barbano u. a. unter Beibringung immer
neuer Tatsachen die erste Beobachtung Schaffers bestatigt und erweitert
haben, nach der in dem in voller Entwicklung befindlichen Thymus, in den per-
sistenten und hypertrophischen Thymen inmitten der andern Zellen sich bald
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mehr, bald weniger zahlreiche eosinophile Zellen befinden. Es sind diese entweder
lings der Lappenréinder staffelformig angeordnet oder liegen herdartig um die
GefaBe der Marksubstanz, des interlobuliren und internoduliren Bindegewebes
angehduft. Gleichartige Herde habe ich ebenfalls in jungen Lebern der ersten
Lebensjahre, ganz betrichtliche aber auch noch in der normalen Leber eines
zehnjahrigen Knaben angetroffen, der einem unversehens eingetretenen Unfall
zum Opfer gefallen war. Es sind dies gerade jene nebenherlaufenden, zuweilen
ziemlich umfangreichen Adventitiaherde, denen Hutinel, Roger und Ghika,
sowie Maximow wenigstens unter bestimmten Verhdiltnissen eine myelogene
Funktionsmiglichkeit nicht abzusprechen vermogen.

Die lokale Eosinophilie ist demgema$ eine Erscheinung, die auferhalb des
Rahmens einer krankheitserzeugenden Ursache in nicht wenigen unter vollstandig
physiologischen Verhéltnissen lebenden Organen auftritt und in einigen sogar
ihren bestandigen Sitz hat. SchlieBen wir uns den #hnlichen aber viel weiter
ausholenden Beobachtungen der Mehrzahl der genannten Forseher an, so miiften
wir dem beistimmen, was Maximow in bezug auf das Meerschweinchen, die Maus
und die Ratte behauptet, daB nimlich die eosinophile Zelle als ein normaler Be-
standteil des Bindegewebes im allgemeinen zu betrachten ist.

Das Vorgesagte hat aber nun keineswegs den Zweck, den Leser mit billigem
Lehrpomp und ténendem Literaturschwall zu bedriicken. Wenn ich sie zur Hin-
filhrung dienen lieB, so geschah dies hauptsichlich, weil ich der Ansicht war,
daB alle diese Angaben einerseits, meine personlichen Beobachtungen anderer-
seits, anch das ihre zu dem Nachweis beitragen, daf die Histoeosinophilie nicht
nur kein Erzeugnis des Zufalls ist, sondern auch im Vergleich mit der Eosinophilie
des Blutes keinesfalls dieser an Bedeutung untergeordnet ist, wie dies Audibert
glaubt, dessen Ansicht ich am Ende dieser Untersuchungen durchaus nicht bei-
stimmen, noch dessen Behauptungen bestitigen kann. Es kann sogar die Ver-
mutung auftauchen, daf die Rolle, welche die eosinophile Zelle im Blute spielt,
auberst gering sei im Vergleich zu der Bedeutung, die sie in den Geweben erlangt,
wo sie wohl ausschlieBlich ihre Wirkung ausiibt. Ich befiirchte durchaus nicht,
dal eine derartige Behauptung als zu absolut hingestellt werden kann. Eben
deshalb muB die eosinophile Zelle in den Geweben erforscht werden, wenn man
die ihr zugrunde liegenden Gesetze erschlieBen will. Zu dieser Uberzeugung haben
mich meine eigenen Untersuchungen gebracht. Es ist ungefihr zwei Jahre her,
daf ich angefangen habe, bei Priifung der Gewebe meine Aufmerksamkeit den
gosinophilen Zellen derselben zuzuwenden. Indem ich mich dabei auf das rein
pathologische Gebiet beschrankte, habe ich, unterstiitzt durch die von fritheren
Forschern zu dieser Frage gelieferten Beitriige, es versucht, in die verschiedenen
Probleme einzudringen, vor die mich die direkte Beobachtung gestellt hat. Wenn
mich dann auch diese Forschungsarbeit am Ende in die Lage nicht versetzt hat,
den weitgehenden Beitrag zur Frage zu liefern, den ich mir zu Anfang versprochen
hatte, so hat sie mich ohne Zweifel doch immer mehr von der hohen Bedeutung
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dieser Frage iiberzeugt und es mir gestattet, in der Ferne in Umrissen die
hohen Ziele zu erkennen, denen die Losung dieser Probleme entgegendréingt.

Die Grundfragen der Histoeosinophilie, die ich bei der Darbietung der Beob-
achtungen, zu denen mich eben diese im Laufe der vorliegenden Arbeit gedréngt
haben, nicht geradezu zu losen, sondern einfacher ausgedriickt, zu behandeln ver-
suche, lassen sich wie folgt zusammenfassen:

1. Wann und wie werden die eosinophilen Zellen angetroffen, mit anderen
Worten, in welchen pathologischen Geweben findet die Histoeosinophilie statt,
und wie sind die eosinophilen Zellen in diesen Geweben angeordnet? s ist dies
die Frage der Verteilung der eosinophilen Zellen.

2. Ursprung und Bedeutung der eosinophilen Zellen der Gewebe.

3. Eigentiimlichkeiten und Téatigkeit der eosinophilen Kérnchen.

4. Verteilung der eosinophilen Zellen innerhalb der Gewebe.

Die Histoeosinophilie ist also eine ziemlich gewohnliche und in der Pathologie
weitverbreitete Erscheinung.

A) Vorkommen der Histoeosinophilie.

Lubarsch, Cohnheim, Hammerschlag, Schmidt, Stutz und Saltykow haben
in der Tat die Beobachtung gemacht, daB alle Krankheitszustinde des Magens (katarrhale Magen-
entziindungen, atrophische Magenentziindungen usw.) von lokaler Hosinophilie begleitet werden,
die besonders bei den Krebsgeschwiilsten ganz besonders hervortritt. Saltykow erinnert an
ein Karzinom der Portio uteri, bei dem die eosinophilen Zellen so zahlreich vorhanden waren,
daf sie geradezu nebeneinander zu liegen kasen, sowie an ein fast ahnliches Bild bei einem tuber-
kulosen Vorgang des Harnleiters.

Fedorowicz hat die eosinophilen Zellen in 100 Krebsfillen eingehend studiert. Auch
NeuBer mufl hier angefiihrt werden, wegen seiner Untersuchungen iiber die Eosinophilie der
Krebs- und Fettgeschwillste.

Kanter hat oft duBerst zahlreiche eosinophile Elemente in den Lymphdriisengeschwiilsten
angetroffen. Sehr viele solcher Elemente haben oft auch Minelli, Tietze und Kitmmel in
verschiedenen Fillen von Lymphomatose der Speichel- und Trinendriisen und den sich darin
entwickelnden Lymphknoten, und Hef-Thaysen in einem Falle von pseudoleukéimischer Ver-
groferung der Ohrspeicheldriise wahrgenommen. Bei der histologischen Priifung zahlreicher
aktinomykotischer Vorginge haben Harbitz und Grondal oft das Vorhandensein einer grofien
Anzahl eosinophiler Zellen neben Riesenzellen feststellen konnen.

Wir verfiigen ferner iiber die ganze Reilie besonders von der franzdsischen Schule aufge-
deckter Eosinophilien in gewissen Entziindungsformen der serdsen Hiute und vor allem der Pleura:
Widal und Ravaut, Bargon und Cade, Burnet u. a. Widal konnte in einem Fall von
exsudativer, fibrindser Pleuraentziindung bei einem von Brightscher Krankheit befallenen Indi-
viduum nicht nur eine Eosinophilie der Pleura, sondern auch eine solche der Lunge, Vena Portae,
Gallengéinge und des ganzen Blutbildungssystems nachweisen. Mosnilund Harvierbeschreiben
die von ihnen in der zerebrospinalen Fliissigkeit angetroffene Eosinophilie in einem Falle von
Hirnhautentziindung, Ravaut bringt unter dem Namen Pleuraeosinophilie vier Fille von ver-
schiedenen Ursachen entspringender Pleuraentziindung, bei denen die eosinophilen Zellen in dex
Pleurafifissigkeit ziemlich zahlreich waren. Bekannt sind dann die Eosinophilien vieler ganz
verschiedener Exsudate: des Auswurfs der Asthmakranken, des Gonokokkeneiters, des Eiters
der Wurmfortsatzentziindungen (Aschoff). Teichmiiller und Hoffmann weisen auf eine
Abart der Bronchienentziindung hin, der sie der starken dabel beobachteten Abfuwhr von eosino-
philen Zellen wegen den Namen ,,Eosinophile Bronchienentziindung* beigelegt haben. Ebenso
bekannt sind die Eosinophilien der Hydatidenflissigkeiten (Chaufard und Boidin), der
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philen Zellen wegen den Namen ,,Eosinophile Bronchienentziindung* beigelegt haben. Ebenso
bekannt sind die Eosinophilien der Hydatidenfliissigkeiten (Chaufard und Boidin), der
Bindegewebskapseln der Echinokokkuszysten, der Trichinenzysten und der Finnenzysten (Pa-
scheff, Lodato usw.). Ich verfiige gerade in meiner Sammlung {iber einen Cysticercus cellulosae,
dessen Reaktionshindegewebemembran von einem dichten Haufen eosinophiler Zellen geradezn
infiltriert ist. Sebrazés und Léger haben mehr als einmal zu beobachten vermocht, daf der
Leberegel in den Gallengingen eine lebhafte lokale Eosinophilie hervorruft. Billet hat bei der
Amibenruhr im Kot neben den spezifischen Amoben zahlreiche eosinophile Leukozyten angetroffen.

Pascheff zitiext das oft ziemlich reichliche Vorhandensein eosinophiler Zellen bei vielen
Augenerkrankungen. Es werden also damit die fritheren Beobachtungen Herberts, Axen-
felds, Leberts, Moraxs, Burniers, Favas, Gilberts, Lodatos und schlieflich auch
die Pascheffs bestitigt. Letzterer fithrt ferner noch den Fall einer Augenkrebsgeschwulst bei
einem zwei Jahre alten Kinde, einen Fall von StaphylokokkenabszeB der bulbdren Augenbinde-
haut, einen Fall von einem in die Augenhothle und die Oberkieferhthle vordringenden Epitheliom,
sowie schlieBlich eine Augenhohlenfasergeschwulst an, bei denen sich ohne Ausnahme eine ziem-
lich bedeutende Menge eosinophiler Zellen nachweisen lief.

Diese Beweisfithrung lieBe sich fast endlos fortfithren, doch reicht das bisher
Gegebene an und fiir sich schon vollauf zu dem Nachweis hin, daB gerade infolge
des von Bettmann griindlich behandelten und erwiesenen Umstandes, es sei
die Histoeosinophilie keine Eigentiimlichkeit weniger bestimmter pathologischer
Zusténde, und infolge der ziemlich allgemeinen und weitgehenden Bedeutung, die
das Wort Verbreitung insofern erhilt, als es in sich die beiden Begriffe des Wann
und des Wie des Auftretens der Histoeosinophilie vereinigt, die Erkenntnis der
Verteilung der eosinophilen Zellen in den Geweben ein weitreichendes und ver-
schiedenartiges Material zur Grundlage verlangt. Das Material, das ich hier der
Kritik darbiete, ist ziemlich umfassend, leider aber nicht so verschiedenartig, wie ich
das gerne gesehen hétte, was darin seinen Grund hat, daf ich zu meinen Unter-
suchungen fast ausschlieblich das seiner Frische wegen zu solchen Forschungen
besser geeignete Material chirurgischer Herlunft herangezogen und nur dann zur
Leiche gegriffen habe, wenn es eben nicht anders ging. Die materielle Grundlage
dieser Arbeit bilden so 157 verschiedene ¥élle, darunter: 60 Krebsgeschwiilste,
15 Sarkome, 4 Hypernephrome, 9 Geschwiilste des Lymphapparats, 28 gutartige
Geschwiilste, 25 Entziindungsprozesse verschiedener Natur, 3 Endotheliome,
3 Peritheliome der Schilddriise, 4 Leberzirrhosen, 2 Typhusdarmgeschwiire, eine
typhose Milz, 2 chirurgisch abgetragene Plazentarreste und der bereits erwihnte
Cysticercus cellulosae.

Zur Auffindung der eosinophilen Zellen und der Erkennung ihrer Verteilung
fixierte ich die Stiicke in zehnprozentigem Formalin oder in Orthscher Fliissigkeit.
Nach Anwendung verschiedener Farbemethoden hat sich mir das bekannte Féarbe-
verfahren mit HMamalaun und Eogin noch als das beste erwiesen. Zu meinem
Zwecke habe ich dabei jedoch die Farbung mit Hamalaun etwas verldngert, in
dem verdiinnten Eosin die Schnitte aber nur kurze Zeit gelassen. Da nun die
eosinophilen Kérnchen das Eosin stirker anziehen, als alle andern Teile, stechen
sie in ihrer lebhaften Farbung trefflich von dem blauvioletten Grunde des Préparats
ab und sind so sehr leicht sichtbar, was das Aufsuchen vnd Erkennen derselben,
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eine zuweilen sehr zeitraubende Arbeit, bedeutend abkiirzt. Uber das positive
oder negative Bestehen der eosinophilen Zellen in den verschiedenen Fillen meiner
Sammlung belehren die nachstehenden Befunde:

1. Karzinome: Unter den Karzinomen finden sich 9 Gebarmmutterepitheliome, 1 Epi-
theliom der Scheide, 5 Adenokarzinome des Magens, 16 Adenokarzinome der weiblichen Brust-
driise, 1 Schilddriisenkarzinom, 1 Epitheliom aus der Gegend der Ohrspeicheldriise eines 14 jéhrigen
Knaben, 11 Krebsgeschwiilste des Darmes — darunter 9 Adenokarzinome und 2 Epitheliome
aus dem letzten Stiick des Mastdarms —, 1 primdr von den Gallenwegen ausgehendes Adeno-
karzinom der Bauchspeicheldriise, 3 Epitheliome des Penis, 3 Zungenepitheliome, 1 Krebsgeschwulst
des Antrum Highmori, 2 Epitheliome der Lippe, 4 Wangenepitheliome und schlieflich 1 Adeno-
karzinom des Mundes. Sitz einer Histoeosinophilie verschiedenen Grades waren: 6 Uterusepithe-
liome, 1 Scheidenepitheliom, 4 Adenokarzinome des Magens, 1 Schilddriisenkrebsgeschwulst,
7 Adenokarzinome des Darmes und die beiden Epitheliome des Mastdarms, 2 Epitheliome des
Penis, 1 Zungenepitheliom, die beiden Lippenepitheliome und die 4 Wangenepitheliome.

Bei den andern waren die eosinophilen Zellen entweder iiberhaupt nicht, oder nur in so
spérlicher Menge vorhanden, daBnicht mit Bestimmtheit die Rede sein konnte von einer Eosinophilie.
TUnter allen vorangefithrten Karzinomen waren die eosinophilen Zellen am stirksten in einem
Uterusepitheliom vertreten; sie lagen da iiberall dicht aneinandergedringt und bildeten hier und
da ganze Haufen, wobei die Grenze zwischen Zelle und Zelle infolge des Gedringtstehens dex-
selben oft nicht leicht herauszufinden war. Dieser Fall verdient wirklich unsere besondere Be-
achtung, insofern, als er der schonste meiner ganzen Sammlung war, sich vorziiglich zur Beweis-
fithrung eignete und zu einer Reihe von Beobachtungen Veranlassung gab. Im Hinblick anf
die Menge der vorhandenen eosinophilen Zellen reichte an diesen Fall nur ein Afterepitheliom
heran, in dem die anBerordentlich zahlreich vorhandenen eosinophilen Zellen bald zerstreut, bald
zu Herden vereinigt lagen. Da diese beiden kennzeichnenden Fille alle jene Besonderheiten,
die bei den andern Fallen nur sprungweise oder kaum merkbar beobachtet werden konnten,
gruppiert und in auBergewthnlicher Stérke darboten, werden sie im weiteren Verlaufe dieser
Arbeit ofters als Beispiel dienen.

2. Sarkome: Unter den 15 zur Beobachtung gekommenen Sarkomen waren die eosino-
philen Zellen ganz besonders zahlreich in einem kleinzelligen Sarkom des Halses, reichlich vor-
handen in einem lkleinzelligen Hodensarkom eines 8 jahrigen Kindes. In einem Spindelzellen-
sarkom der Schilddriise waren sie ausschiieflich in der bindegewebigen, den Tumor umhiilenden,
hyalinen Kapsel angesammelt. AuBerst spirlich waren sie dagegen in einem Myxofibrosarkom
der Brustdriise, vollstindig fehlten sie in drei Sarkomen des Unterschenkels, in einem Sarkom
der behaarten Kopfhaut, in einem Uterussarkom, in einem Mastdarmsarkom, in einem andern

. Fibromyxosarkom der Brustdriise, alles Spindelzellensarkome. Die eosinophilen Zellen fehiten
ebenfalls ganz und gar in einem kleinzelligen Sarkom einer Achselhthle und in einer sarkom-
artigen Geschwulst des vorderen Mittelfells, die verschiedener Besonderheiten ihrer histolo-
gischen Struktur wegen als ein Tumor thymischen Ursprungs angesprochen werden mufite. Als
ebensolchen habe ich ihn auch in einer meiner Arbeiten zusammen mit den wenigen andern der
Literatur beschrieben und ihm, dem Beispiel Grandhommes folgend, den Namen ,,bsartiges
Tymom® oder ,,Thymosarkom® beigelegt.

3. Hypernephrome: Bei den Hypernephromen sind die eosinophilen Zellen entweder
sehr selten oder fehlen geradezu ganz und gar. Nur in einem der vier beobachteten Fille waren
sie ziemlich zaklreich und fast ausschlieBlich in der nmhiillenden Bindegewebskapsel angesammelt.

4. Geschwiilste des Lymphapparates: Unter diesem Namen habe ich Tumoren ver-
schiedener Art vereinigt, die alle den Ursprung aus Lymphdriisen gemein hatten. Es handelt
sich da um einen Fall von vielfachen Lymphomen des Halses tuberkulosen Ursprungs und einen
Fall von vielfachen Lymphomen der Lymphdriisen des Dinndarmgekrises. In beiden Fillen
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erwiesen sich die Geschwillste als die Folgen einer einfachen Hyperplasie des Lymphgewebes;
auBerdem handelt es sich dann da um zwei Falle ausgedehnter Lymphogranulomatose, um zwei
Lymphogranulome des Halses, ein méchtiges Lymphogranulom des vorderen Mittelfells, um ein
Lymphosarkom des vorderen Mittelfells und schlieflich um eine, einem Fall von lymphatischer
Leukémie entstammende, hyperplastische Driise. Zahlreiche eosinophile Zellen habe ich in tuber-
kulésen Lymphomen des Halses vorgefunden, in einem der beiden Félle von ausgebreiteter Lympho-
granulomatose sowie in den beiden Lymphogranulomen des Halses. In allen andern zur Unter-
suchung gekommenen Fillen war von eosinophilen Zellen keine Spur zu finden.

5. Gutartige Geschwiilste: Die von mir untersuchten gutartigen Geschwiilste bestehen
aus 6 Fibromyomen des Uterus, einem Fibrom des Eierstocks, einer Eierstocks(wand)zyste, einem
warzenfilhrenden Zystom des Eierstocks, 8 Driisenkropfen, 3 Papillomen des Kehlkopfes, 2 Driisen-
geschwiilsten und einer Fasergeschwulst des Darms, einer Fettgeschwulst des Aufhingebandes
der Leber, einer Bauchspeicheldriisen(wand)zyste, einem Papillom der Zunge, einer gutartigen
Zahnfleischgeschwulst, einer Hautwarze; die einzige Geschwulst, die da tberhaupt Sitz einer
Eosinophilie, und zwar einer bedeutenden, war, ist eine Driisengeschwulst des Blinddarmes.

6. Entziindungsvorgidnge: Diese umfassen 12 verschiedene Fille von Tuberkulose
ungleicher Lokalisation und 13 Entztindungsvorginge nicht spezifischer Art. Mit Ausnahme
eines Falls von Kehlkopftuberkulose kann ich wohl sagen, daB bei den tuberkuldsen Prozessen
die eosinophilen Zellen im allgemeinen selten sind und zwischen den das Tuberkel bildenden
Elementen zerstreut liegen. Bei den nicht tuberkuldsen Entziindungserscheinungen fand ich
die eosinophilen Zellen in ziemlicher Anzahl hei einer mit Verhsirtung einhergehenden, infolge von
Verletzung entstandenen Brustdriisenentziindung, in einigen Granulationsgeweben, bei einer
akuten Wurmfortsatzentziindung und in einer ganz bedeutenden, postoperativen entziindlichen
Geschwulst des Stranges vor. '

Bei allen andexn Fillen meiner Sammlung, d. h. bel den Peritheliomen, Endotheliomen,
den typhosen Geschwiiren und den Leberzirrhosen wurden die eosinophilen Zellen entweder ganz
vermiBt oder waren zum mindesten #uBerst selten. Eine Ausnahme hiervon macht nur einer
der Fille von Plazentaresten, hei dem die eosinophilen Zellen in ziemlich bedeutender Amzahl
vorhanden waren, aber zerstreut und nicht zu Gruppen angeordnet,

Dieselben Griinde, die es mit sich gebracht haben, daB der Histoeosinophilie
nicht immer die ihr gebithrende Bedeutung beigelegt worden ist, verhindern es
trotz aller dieser Félle auch heute noch, daB das Studium der Verteilung der eosino-
philen Zellen innerhalb der Gewebe sich weniger mithsam und einfacher gestalte;
im Gegenteil, es geht sogar aus dem umfangreichen Material die Vielseitigkeit dieses
Studinms noch viel besser hervor als frither. Man riickt da auf einem unsicheren,
schwankenden Boden vor, insofern als jede Behauptung, jede Auslegung der uns
von der lokalen Eosinophilie gebotenen Bilder, so gut sie auch von zahlreichen,
anscheinend sogar unanfechtbaren Beispielen gestiitzt sein mag, schon aus einem
einzigen gegenteiligen Fall ihre schwache, verwundbare Seite erstehen sehen kann.
Sind wir aber nun trotz alledem imstande aus der Menge der verschiedensten
Deutungen, die der groBen Anzahl ganz voneinander abweichender histologischer
Bilder der Histoeosinophilie entspringen, einen leitenden Iaden herauszufinden,
der es uns ermdglicht, wenn auch nur anndhernd auf die Frage zu- antworten:
Wann, unter welchen Verhéltnissen kommt die Eosinophilie zustande? Das ist
das erste Problem, das wir zu 16sen haben. Ziehen wir die Beobachtungen meiner
Vorginger auf diesem Gebiete in Betracht, sowie die von mir gegebenen Beispiele,
s0 hat es den Anschein, als ob die Beantwortung dieser Frage eine ganz einfache
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Sache sei. In jedem pathologischen Gewebe kann eine verschieden starke Histo-
eosinophilie bestehen. Wollen wir aber genauer erforschen, weshalb die Eosino-
philie in einem bestimmten Gewebe ganz je nach dem Fall ohne erklirbare, er-
sichtliche Ursache fehlen kann oder auch nicht, so treten wir in das tiefste Dunkel
dieser verwickelten Frage ein, wo Unsicherheiten, Zweifel und Widerspriiche uns
auf Schritt und Tritt den Weg erschweren und eine jede unserer Behauptungen
auf schwankendem Boden erscheinen lassen. '

Bei einem bald rechts, bald links ohne Wahl angesammelten Material, wie
das meine, lassen in ganz besonderem MaBe das Nichtiibereinstimmen, die Un-
besténdigkeit und das Umspringen der Befunde, ebensowohl die Fille mit Eosino-
philie wie auch jene ohne irgendeine Spur von eosinophilen Zellen interessant er-
scheinen, und aus Mangel an leichten Erklérungen die Verteilung der eosinophilen
Zellen auch zu einem ziemlich verwickelten Studium werden.

Im Hinblick hierauf mogen beispielsweise die Krebsgeschwiilste niher in
Betracht gezogen werden. Sowohl aus den vorerwdhnten Arbeiten, wie auch
aus dem von mir selbst untersuchten Material geht hervor, dafl das Krebsgewebe
leicht Sitz einer lokalen Eosinophilie ist, und daB bis jetzt ein Einflul der histo-
logischen Natur der Krebsgeschwulst auf die Fosinophilie nicht mit Sicherheit
hat festgestellt werden konnen. Damit soll aber noch keineswegs gesagt sein,
dafll in jedem Fall von Karzinom auch notwendigerweise eine lokale Eosinophilie
zu beobachten sei.

Dafiir gibt in der Tat die ganze Reihe der Adenokarzinome der Brustdriise
einen treffenden Beweis ab. Unter diesen Geschwiilsten finden sich namlich histo-
logisch stark voneinander abweichende Stiicke; die einen sind im allerersten
Anfangsstadium, andere schon verschieden weit vorgeschritten, wieder andere
entstammen ganz schweren Fallen. Trotzdem sind bei allen diesen, mogen sie
sich in Schwirung befinden oder nicht, in Ubereinstimmung mit Walther Fischer,
die eosinophilen Zellen eine wahre Seltenheit. Die wenigen, die iiberhaupt auf-
gefunden werden konnen, liegen meistens auBerhalb der Geschwulst, sind in der
Lederhaut lokalisiert und bedeuten also, wenn wir uns an die vorbesprochenen
Beobachtungen NeuBers usw. halten, einen ganz normalen Befund. Ein so
tiefer Untersehied im Befund der eosinophilen Zellen bei zwei pathologischen
Geweben gleicher Natur ist ohne Zweifel iiberraschend und 146t uns beijeder Folge-
rung unschliissig und an unserm Urteil Zweifel aufkommen. Kann dieser Unter-
schied uns nicht etwa beweisen, dafi Krebsgewebe keineswegs das von den eosino-
philen Zellen bevorzugte ist, wie uns die Uterusepitheliome, die Darmadeno-
karzinome und alle andern vorerwiihnten Krebsgeschwiilste glauben lassen machten ?
Nichtsdestoweniger kann der Einflufl, den die krebsige Natur eines Tumors auf
das Vorhandensein von eosinophilen Zellen in demselben ausiibt nicht so leicht
verkannt werden.

Unter allen von mir untersuchten Schilddriisenadenomen konnte ich nur
einmal das Vorhandensein einer ziemlichen Menge eosinophiler Zellen feststellen.
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Es war aber auch gerade das einzige, in dem eine beginnende krebsige Umwandlung
nachzuweisen war. Mit einem einfachen zahlenméfliigen Vergleich kann iibrigens
aus der Liste der von mir vorgebrachten Fille ohne weiteres ersehen werden,
daB das Krebsgewebe unter den verschiedenen pathologischen Geweben wirklich
dasjenige ist, in dem sich die eosinophilen Zellen duBerst haufig und mit Vorliebe
ansammeln. Dieses Uberwiegen ist keinesfalls ein relatives, mit der in meiner
Tallesammlung vorhandenen groferen Anzahl von Krebsgeschwillsten in Beziehung
stehendes, sondern ein absolutes Uberwiegen. Kann nun aber das bestindige
Fehlen der eosinophilen Zellen in den verschiedenen von mir untersuchten Adeno-
karzinomen der Brustdriise im Vergleich mit ihrer fast regelméBigen Gegenwart
in den Uteruskarzinomen und den Krebsgeschwiilsten des Darms, der Rute usw.,
womit die dhnlichen Befunde Walther Fischers bestéitigt werden, seinen Grund
nicht in dem verschiedenen Ursprung und Sitz haben? Der Einfluf des Sitzes
auf die lokale Eosinophilie kinnte eine Stiitze auch in der Tatsache finden, daB
auch in vielen vom Krebs ganz abweichenden pathologischen Prozessen sich zu-
weilen sogar zahlreiche eosinophile Zellen gerade dann vorgefunden haben, wenn
diese Vorginge in den Organen aufgetreten waren, in denen die Karzinome ge-
wohnlich von lokaler Eosinophilie begleitet sind. In einem Uterussarkomschnitt
aus dem Herenschmidtschen Laboratorium, dessen Priifung mir ermidglicht
war, waren die eosinophilen Zellen nicht nur 1dngs einer zwischen dem neugebildeten
Gewebe und dem anscheinend noch unverletzten Uterusgewebe laufenden Grenz-
linie wirklich in groBer Zahl vorhanden, sondern drangen staffelweise, in kleinen
Gruppen, selbst in die volle Tumormasse vor. In einem einfachen Blinddarm-
adenom fand ich deren sogar mehr vor, als in verschiedenen der von mir als Sitz
von Eosinophilien zitierten Krebsgeschwiilste. Bei den Wurmfortsatzentziin-
dungen ist der eosinophile Befund eine hinreichend bekannte Tatsache. Aschoff
macht Fischer darauf aufmerksam, daf man bei den Wurmfortsatzentziindungen
und den Entziindungen der Gallenblase oft von einer wirklichen eosinophilen
Phlegmone sprechen kann; in einem entziindeten Wurmfortsatz habe ich selbst
die eosinophilen Zellen in alles andere eher als geringer Anzahl vorgefunden. Diese
letzten Beispiele kinnten berechtigterweise auch die Frage aufsteigen lassen, ob
nicht im allgemeinen diejenigen pathologischen Vorgiinge Sitz einer lokalen Eosino-
philie sind, die sich in den Organen entwickeln, bei welchen eine lokale Kosinophilie
als physiologischer Befund festgestellt werden konnte?

Einen interessanten Einblick gewahrt in dieser Hinsicht ein Darmadeno-
karzinom, dessen Schnitt gerade den -Gremzteil zwischen gesunder und in Neu-
bildungsentartung befindlicher Schleimhaut umfaBte.

Die da vorhandenen eosinophilen Zellen waren zwischen den gesunden Driisen-
réhrehen zerstreut und isoliert, nahmen jedoch ansteigend an Zahl zu, je weiter
wir von der gesunden Zone aus in die verinderte Zone der Schleimhaut vorriickten,
woselbst die eosinophilen Zellen ziemlich zahlreich waren und wahre Herde ver-
schiedener GrioBe hildeten.
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Aber wer will nun ohne weiteres zu behaupten wagen, dafl die lokale Eosinophilie
eine Eigentiimlichkeit der Krebsgeschwiilste des Uterus, des Darms, des minn-
lichen Glieds usw. sei? Wenn der Einfluf des Sitzes wirklich etwas Absolutes
wire, welche Griinde konnten wir dann anfithren, zur Erklirung des vollstdndigen
Fehlens eosinophiler Zellen in einem Uternsepitheliom, in einem Karzinom, in
einem Fibroadenokarzinom des Darmes und in einem periappendikuléren Granu-
lationsgewebe ?

Wiirde es nicht ebensoschwer fallen, eine Erklirung zu finden fiir die mehr
als miBige Eosinophilie bei dem einzigen Fall von einfacher, perikanalikuldrer,
erhértender Brustdriisenentziindung, die ich als Gegenstiick zur bestéindig voll-
stindigen Aneosinophilie aller untersuchten Adenokarzinome der Brustdriise
vorfithren kann? Dieser Fall 1a8t in uns notwendigerweise den Gedanken auf-
steigen, dafl, wenn der Sitz irgendeines pathologischen Vorganges, wenn auch
nur in geringstem MaBe, zur Hervorrufung einer lokalen Eosinophilie beitragen
kann, der Einfluf} des pathologischen Prozesses weder nichtssagend noch geringer
ist als der des Sitzes. Im Gegenteil, wir konnen behaupten, daf der Einflu des
pathologischen Vorgangs der hauptsichliche Faktor ist. . Ein weiterer Beweis
dafiir ist das kennzeichnende, vollstindige Fehlen der eosinophilen Zellen bei den
typhosen Darmgeschwiiren, das in starkem Widerspruch steht zu der im all-
gemeinen fast alle pathologischen Vorgéinge dieses Organs begleitenden Eosino-
philie. Bei der histologischen Priifung der Darmplagques und der typhosen Ge-
sehwiire st68t man wohl auf eine reiche Einwanderung von Elementen, die reich
sind an Protoplasma und voller, aus einer braunen eigentiimlichen Substanz be-
stehenden Kdrnchen, doch haben diese in groBer Menge auch in den Gekrose-
lymphdriisen und in der Milz der Typhuskranken vorhandenen Elemente nichts
gemein mit den eosinophilen Elementen. Kehren wir dann zu den Karzinomen
zuriick, somiissen wir ebenfalls zugeben, daB esauch Krebsgeschwiilste gibt, die, ganz
unabhéngig von ihrem histologischen Bau, auch in den Geweben und Organen keine
Kosinophilie zu erzengen vermdgen, bei denen es, nach der Mehrzahl der beobachteten
Eosinophilien zu urteilen, den Anschein hat, als ob die Eosinophilie bei allen in
ihnen auftretenden pathologischen Prozessen eine gewthnliche Erscheinung sei.

Ich habe eben die Behauptung aufgestellt, daB es ganz unabhéngig von der
histologischen Struktur auch Krebsgeschwillste gibt, die keine Eosinophilie auszu-
losen verméogen. In vollem Gegensatz zu diesem Ausspruch steht die kurz vorher
gebrachte Behauptung, daf das Krebsgewebe leicht Sitz einer lokalen Eosinophilie
sein kann, ohne daf diese Eosinophilie einen bestimmten Einfluff auf die histo-
logische Natur des Tumors besitze. Gerade dieser Widerspruch der Befunde fithrt
nun aber zu der Feststellung der Unabhingigkeit zwischen Eosinophilie und
histologischer Struktur der Karzinome.

So sehen wir tatséichlich, auch ohne ein zweites Mal den Vergleich zwischen
Adenokarzinomen des Darms und Adenokarzinomen der Brustdriise zu stellen,
daB einem Anusepitheliom mit sehr vielen eosinophilen Zellen verschiedene Zungen-
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epitheliome gegeniibergestellt werden konnen, bei denen die eosinophilen Zellen
vollstéindig vermiBt werden, Nun kann aber zum Beispiel einem Adenokarzinom
des Anus mit starker Eosinophilie gegeniiber noch gar nicht ausgeschlossen werden,
daB sich auch andere antreffen lassen ohne irgendwelche eosinophile Zellen. Das-
selbe gilt fiir alle andern Félle. Es ist damit also noch nicht gesagt, dafl man in
einer iiberreichen Sammlung von Adenokarzinomen der Brustdriise schlieBlich
nicht wenigstens einen Fall finden kénnte, bei demmeinenund Walther Fischers
Behauptungen entgegen die Fosinophilie stirker wére, als in den schénsten von
mir untersuchten Hillen. Inmitten all dieser Unsicherheiten und Widerspriiche,
die zu vielen unerwarteten Uberraschungen filhren konnen, konnen wir nur
das eine behaupten, daf es nimlich Krebsgeschwiilste gibt, denen die Fihig-
keit anhaftet, Eosinophilien zu erzeugen, und andere, die dieser Eigenschaft bar
sind., Schwer fallt es aber jedenfalls zu sagen, in was dieses Vermdgen besteht,
und in welcher Weise die Einwirkung vor sich geht.

Alle diese Betrachtungen liefen sich auch fiir die Sarkome und fiir alle von
mir in Betracht gezogenen pathologischen Prozesse wiederholen. Auf jeden Fall
aber steht fest, daB bei diesen pathologischen Vorgéingen die lokale Kosinophilie
viel weniger hiufig ist, als bei den Karzinomen. Darin konnen wir den besten
Beweis fiir den EinfluB erblicken, den die Natur des pathologischen Prozesses
auf die Anhdufung der eosinophilen Zellen ausiiben kann. Beziiglich der Sarkome
kénnen wir auBerdem behaupten, dal einerseits zwar die Sprunghaftigkeit bei den
Sarkomen bedeutender ist, als bei den Karzinomen, auf der andern Seite aber die
Sarkome mit kleinen runden Zellen und kleinen spindelformigen Zellen den starksten
Beitrag zur Eosinophilie liefern. Ich komme auch hier wieder auf den Heren-
schmidtschen Fall zuriick. Es handelte sich da um ein Sarkom mit kleinen
spindelfsrmigen Zellen und bedeutend entwickelter Eosinophilie. Ieh erinnere
ferner an ein kleinzelliges Hodensarkom bei einem Knaben von 8 Jahren. Da lagen
die eosinophilen Zellen in ziemlich reichlicher Anzahl zerstreut und vereinzelt.
Andere Fille tun dann aber wiederum unzweideutig dar, daf trotz des Bestehens
eines Sarkoms mit kleinen runden oder spindelférmigen Zellen die Eosinophilie
auch vollstandig fehlen kann. Ein golcher Befund konnte in einem Fall von Mast-
darmsarkom und in einem andern vor Schulterhthlensarkom erhoben werden,
bei denen ich in keinem der der Zerstérung anheimgefallenen Gebiete der kleinen
Zellen auch nur eine eosinophile Zelle entdecken konnte. Unter den Lymphdriisen-
tumoren verdienen die beiden Félle von Lymphom unsere ganz besondere Aufmerk-
samkeit insofern, als sie sich trotz einer eine einfache Hyperplasie des Lymph-
gewebes verratenden analogen Struktur vom Standpunkt ihres Inhalts an eosino-
philen Zellen sozusagen an ganz entgegengesetzten Enden befinden. Die Lymph-
driisengeschwulst am Halse, die Sitz einer ganz bedeutenden Hosinophilie war,
hat mir bei meinen Untersuchungen und Beobachtungen iiber die Morphologie
der in Frage stehenden Zellen, die bei den Lymphomen des Diinndarmgekroses
des andern beobachteten Falls vollsténdig fehlten, sehr gute Dienste geleistet.
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Nicht weniger widersprechend waren unter sich die bei den Lymphogranulomen
erhaltenen Befunde. Einem Fall von verbreiteter Lymphogranulomatose und zwel
Fallen von Lymphogranuloma des Halses, die sédmtlich sehr viele histoeosinophile
Zellen enthielten, kann ein anderer Fall von ausgedehnter Lymphogranulomatose
sowie ein Liymphogranulom des vorderen Mittelfells entgegengestellt werden, bei
denen die eosinophilen Zellen vollstindig fehlen. Und diese treten dann natiirlich
wiederum in Gegensatz zu den Fallen von Arndt und Brunsgaard und dem
Falle, dem Pick den Namen ,,Granuloma gigantocellulare eosinophilienm ge-
geben hat.

Die Gegenwart der eosinophilen Zellen im Auswurf Tuberkulgser ist von
Teichmiiller in 167 Fallen nachgewiesen und von Fuchs, Bettmann w. a.
bestitigt worden. KEs lieBe sich daraus vermuten, daB die lokale Eosinophilie in
den tuberkuldsen Geweben ein hiiufiges Vorkommnis ist. Dem vorerwihnten Falle
Saltykows von Tuberkulose des Harnleiters und einer Kehlkopftuberkulose aus
meiner Sammlung, bei denen die eosinophilen Korperchen ziemlich zahlreich
waren, kann ich einen Fall von Schilddriisentuberkulose und von Kehlkopftuber-
kulose gegeniiberstellen, wo bei der Bildung der Tuberkel nur wenige eosinophile
Zellen zum Nachweis kamen, sowie eine Tuberkulose des Zapfchens, einen Lupus
der Nase und einige andere Fille, bei denen die eosinophilen Zellen vollstandig
fehlten.

Dasselbe 148¢t sich von den syphilitischen Granulomen sagen. Bei einigen der-
selben habe ich keineswegs die Histoeosinophilie zu beobachten vermocht, die
ithnen von Rossi zur Last gelegt wird.

Man ersieht hieraus ohne Schwierigkeit, daB in allen pathologischen Geweben
die Histoeosinophilie ein schwankender, unbestimmter und unsicherer Befund ist.

Nun kénnen wir aber trotz der vielseitig nicht itbereinstimmenden histolo-
gischen Bilder, die sich bei den verschiedenen Krankheitsvorgingen in bezug auf
die Histoeosinophilie darbieten, bei kritisch-analytischem Vorgehen, das imstande
ist, die UngewiBheiten, Zweifel und Widerspriiche zu itberwinden, die jede unserer
Behauptungen unsicher erscheinen lassen, und Klarung zu schaffen, einen leitenden
Faden ausfindig machen, an der Hand dessen wir zur Annahme gelangen, dall
die lokale Eosinophilie von einer gewissen Zahl- Faktoren abhingt, mit deren
verschiedenartiger Mitwirkung die Verschiedenartigkeit und die groBen Schwan-
kungen in der Eosinophilie in Zusammenhang stehen. Von diesen Faktoren sind
einige an die Natur des pathologischen Prozesses gebunden und bringen also ganz
je nach dieser mehr oder weniger leicht und stark eine Histoeosinophilie znstande,
andere wiederum kommen in Form eines besonderen die Anhéufung eosinophiler
Elemente betreffenden Vermogens zum Ausdruck, das ein bestimmter pathologi-
scher Vorgang besitzt oder auch nicht besitzt. Diese Verhaltnisse geben uns dann
die Erklirung in die Hand, weshalb in ein und demselben pathologischen Gewebe
je nach Umstdnden eine Histoeosinophilie vorgefunden werden kann und auch
nicht. Andere Faktoren schlieBlich ohne irgendwelche Beziehung zur Natur und
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zu irgendeinem Vermdgen des Krankheitsvorgangs sind an das Substrat gebunden,
auf dem letzterer sich entwickelt. Zu dieser Art von Faktoren gehéren die vor-
erwihnten, dem Sitze des betroffenen Organs entspringenden. Es sind jedoch
diese letzteren Faktoren insofern die am wenigsten bedeutenden, als ihre Ein-
wirkung weniger bestdndig und sicher ist als die der andern.

Besser noch als bisher kann die Wirkung dieser Faktoren, obgleich sie uns
nicht bis ins Innerste bekannt ist, durchblickt werden, wenn wir aufzukliren
suchen, wie die eosinophilen Zellen sich innerhalb der Gewebe verteilen, die Sitz
einer Histoeosinophilie sind. Es lohnt sich hier vor allem vorauszuschicken, daB
in keinem Falle die Verteilung der eosinophilen Zellen in der ganzen Masse des
Gewebes gleichmalig ist.

So haben sich zum Beispiel bei den Karzinomen, bei denen ich eosinophile
Zellen zu entdecken vermochte, diese zerstreut und isoliert, bald hier, bald dort,
sozusagen ilberall vorgefunden. In einem stenosierenden Adenokarzinom des
Colon descendens und in einem Adenokarzinom des Pfortners waren sie sogar
ilberall zahlreich, in der Muskelhaut, in dem Unterschleimhautgewebe und in
dem subserdsen Bindegewebe. Bei alledem aber fanden sich in all diesen Organen
Stellen vor, fiir die die eosinophilen Zellen eine besondere Vorliebe erkennen lieBen,
wo also die lokale Fosinophilie ihre grofite Starke erreichte.

Verschiedene Schnitte desselben Neoplasmas konnen, was Menge und Ver-
teilang der eosinophilen Zellen anbetrifft, verschiedene und auch ganz entgegen-
gesetzte Bilder darbieten. Es gehort gar nicht zu den Seltenheiten, in demselben
Schnitt solch bedeutende Veranderungen anzutreffen. Angesichts dieser duBerst
groBen bei der Eosinophilie anzutreffenden ortlichen Unterschiede, habe ich zu
den Praparationen immer miglichst breite Stiicke berangezogen, die den ver-
schiedensten Stellen ein und desselben pathologischen Vorgangs entstammten,
was mir stets ein ausgedehntes Beobachtungsfeld verschafft hat. In einem 15 mm
breiten und 28 mm langen Schnitt eines Adenokarzinoms des Magens bekam ich
auch nicht eine einzige eosinophile Zelle zu sehen, mit Ausnahme einer sehr be-
schréinkten Zone, in der sie sehr zahlreich und dicht gelagert waren. Hine derartig
auf kleinste Gebiete beschréinkte Fosinophilie ist weiter nichts als eine Ubertrei-
bung, der reinste Ausdruck der ungleichen und nicht gleichméBigen Verteilung
der eosinophilen Zellen innerhalb der Gewebe, die Sitz einer Eosinophilie sind,
und verdient den Namen ,,Lokalisierte, umschriebene lokale Histo-
eosinophilie®’ .

Von diesem Gesichtspunkt aus betrachtet sind auch die Schnitte eines Penis-

karzinoms sehr interessant.

Der Tumor ist ein Epitheliom, das nach dem Unte1suehungsbefund aus starken, vielfachen
Zapien abgeplatteter, heller Epitheliomzellen besteht, die, hier und da Plittchenaussehen an-
nehmend, sich in konzentrischen Haufen ansammeln und eigentiimliche Perlen bilden. Die von
den verschiedensten Stellen der Geschwulstmasse herrithrenden Schmtte dieses Epithelioms haben,
was ihren Bau betrifft, ein etwas verschiedenes Aussehen.

Bei den einen erreichen die zapfenférmigen Haufen eine ungeheure Ausdehnung, sind weit
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davon entfernt, genau abgegrenzt zu sein, und lassen so bei der gegenseitigen raschen Verschmel-
zung dem Bindegewebe keine Zeit zum Reagieven, wodurch der Tumor ein ungestiim verheerendes,
massiges Aussehen erwirbt. Bei andern Schnitten dagegen sind die Epitheliomzapien regelmaBiger,
dichter gedriingt, besser abgegrenzt und von kréftigen Zwischenschichten jungen Reaktions-
bindegewebes umschrieben.

Gerade in diesen Schnitten sind nun die eosinophilen Zellen im Reaktionsbindegewebe in
grofer Anzahl vorhanden. Bald sind sie da zerstreut gelagert, bald auch vereinigen sie sich zu
Haufen und bilden dann, besonders um die kleineren Epitheliomzapfen herum, einen Reaktions-
hof mit einer Art Reaktionslymphzellen. In den andern Schuitten dagegen fehlen die eosinophilen
Zellen fast ganz und kommen nur da wieder zum Vorschein, wo das Bindegewebe sich zur Reaktion
anschickt.

Die eosinophile Zelle stellt sich ein, sobald das Bindegewebe in eine reaktive
Tatigkeit eintritt; sie ist demnach eine Zelle des jungen Reaktionsbindegewebes.
Das ist das allgemeine Grundprinzip der Histoeosinophilie. Der Beweis dafiir
liegt schon darin, daf in allen Uterusepitheliomen, in einem Scheidenepitheliom,
in den Adenokarzinomen des Magens und des Darms usw., bei denen ich eosinophile
Zellen vorfinden konnte, diese zwar zerstreut und vereinzelt an jeder beliebigen
Stelle der neoplastischen Masse zu finden waren, sich aber immer regelméBig in
dem jungen Reaktionsgewebe ansammelten, das die Epitheliomzapfen umgibt oder
sich zwischen ihnen durchdringt, oder aber die neugebildeten Driisenrohrchen
voneinander trennt. Sie sind da noeh in groBen Mengen vorhanden und zeigen
vielfach die Neigung sich zu kleinen Gruppen zu vereinigen, besonders in der
Nihe der Herde mit kleinzelliger Reaktion, die ganz je nach den Umstdnden bald

" mehr, bald weniger hervorstechend und zahlreich einen fast bestindigen Befund
dieses jungen Reaktionshindegewebes ausmachen. In der Tat sind in vielen solchen
Fallen die Ansammlungen der eosinophilen Zellen an der Grenze zwischen Krebs-
gewebe und dem Gewebe, das Sitz der Neoplasie ist, besonders umfassend und
hiufig, das heiBt also da, wo die kleinzellige Reaktion lebhafter ist als anderswo.
Dieses Zusammenfallen findet dann auch darin seine Bestatigung, dal in den-
jenigen Fillen, in denen in diesem Grenzgebiet die kleinzellige Reaktion wenig
lebhaft ist, auch die eosinophilen Zellen in spérlicher Anzahl, gelichtet und nicht
in Gruppen zu sehen sind?).

Im Verfolg ihres Grundprinzips zeigt sich die eosmophlle Zelle, gerade wie
bei den Karzinomen, wenn gie iiberhaupt vorhanden ist, als Element des Reak-
tionshindegewebes in allen pathologischen Geweben. In den spezifischen oder
nicht spezifischen, akuten und chronischen Entziindungsvorgingen, bei den Hyper-
nephromen, bei den gut- und bosartigen Driisengeschwiilsten. Bei den Sarkomen

1) Hier mochte ich an einen Fall erinnern, den ich in meinem Jahresbericht iiber
das Leichenhans des Charité-Krankenhauses fiir das Jahr 1904 (Char. Annal. XXX, 8. 378)
kurz erwihnt habe. Bei einer Schwangeren, welche ein Scheidenkarzinom hatte, ,fanden
sich an dem Peritonium der Excavatio rectouterina zweierlei Kndtchenbildungen, némlich
einerseits Krebsknotchen, welche von einem Ring dicht gelagerter eosinophiler Zellen um-
geben sind, und andererseits deziduale Knotchen und flache Anhdufungen groBer dezidualex
Zellen mit blaBgefirbtem Kern“, denen diese Ringe fehlten. Orth.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 217. Hit. 3. 27
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konnen, wenn wir absehen von dem zitierten Gebarmuttersarkom aus der Heren-
schmidtschen Sammlung, bei dem die eosinophilen Zellen einen aunf die reaktive
Grenzzone beschrinkten Wall ausmachten, eben diese eosinophilen Zellen oft
“wahllos zerstreut und zwischen den Geschwulstzellen versprengt wahrgenommen
werden. Diese Sarkome liefen sich demnach zwar nicht als an dem Grundprinzip
riittelnde Beispiele, aber zum mindesten als Ausnahmen anfiihren. Doch ist es
immer moglich, wie dies mir bei dem Hodensarkom des 8 jihrigen Kindes vor-
gekommen 1ist, an einer Stelle der Geschwulstmasse einen kleinen Bindegewebs-
reaktionsherd mit gruppenweise angeordneten, zahlreichen eosinophilen Zellen
und lymphoiden Zellen aufzufinden.

Die zerstreut anzutreffenden Zellen sind weiter nichts als Elemente, die sich,
wie diejenigen, welche sich mit Ausnahme des Reaktionsherdes iiberall auch bei
den Karzinomen vorfinden, dank der eigenen, aktiven amébenartigen Bewegungen,
iiber die bekanntlich die eosinophilen Zellen verfiigen, mit den Sarkomzellen ver-
mengt haben. Auch die tuberkulose Lymphgeschwulst am Halse verstoft keines-
wegs gegen das Grundprinzip. Bei ihr lie sich bei den zahlreichen untersuchten
Sehnitten nicht nur kein besonderes Reaktionszentrum auffinden, sondern es hatte
eher den Anschein, als ob die zahlreichen eosinophilen Zellen, einem andern Prinzip
gehorchend, zusammen mit den mit ihnen vermischten Lymphzellen zun dem
Geschwulstparenchym gehdrten. Sie waren fiberall bald mehr, bald weniger zahl-
reich aufzufinden und wiesen die nachstehend beschriebenen morphologischen
Besonderheiten auf. Ist aber nun in Wirklichkeit eine solche Geschwulst nicht
schon an und fiir sich ein Lymphzellenreaktionsvorgang ?

Bedarf es wirklich noch anderer Lymphzelleninfiltrationsherde zur Recht-
fertigung der Gegenwart eosinophiler Zellen, wenn die ganze Geschwulst nur mehr
zu einem einzigen Haufen von Lymphzellen geworden ist? Meiner Ansicht nach
bleibt auch in diesem Fall das Grundprinzip aufrecht erhalten. Dasselbe gilt
fir die Lymphdriisengranulationsgesehwiilste. Die eosinophile Zelle ist somit
den entziindlich durchsetzten Geweben, den jungen Neubildungs- und Narben-
geweben, also dem Granulationsgewebe im allgemeinen, eigen. Jedes pathologische
Gewebe, jede in die anatomische Unversehrtheit der Gewebe storend eingreifende
Ursache kann, sobald sie imstande ist, bei dem Bindegewebe eine Reaktion her-
vorzurufen, Veranlassung geben zum Auftreten einer bald stéirkeren, bald schwi-
cheren Histoeosinophilie. Fine Bindegewebsreaktion braucht aber noch nicht
gleichbedeutend zu sein mit einer lokalen Eosinophilie. Denn es gibt bosartige
und gutartige Geschwiilste, spezifische und unspezifische Entziindungsvorgénge,
die zwar eine*bedeutende reaktive Kleinzelleneinwanderung hervorrufen, aber
keine Eosinophilie im Gefolge haben. Diese bedeutet etwas ganz Besonderes,
nimlich .eine Reaktion, die zwar bei den verschiedensten pathologischen Vorgingen,
aber immer nur unter ganz bestimmten Verhiltnissen vorkommt, die uns noch
nicht alle bekannt sind. Auf diese Weise vermogen wir sehr wohl zu begreifen,
daB zum mindesten an einer Stelle des Tumors, so grof er auch sein mag, das
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Bindegewebe nicht nur so reagieren kann, wie es in dem ganzen iibrigen Teil
reagiert, sondern deshalb seine Reaktion auch durch Anhéufung eosinophiler
Zellen zum Ausdruck zu bringen vermag, weil ebenda die Verhéltnisse eingetreten
sind, die das Eintreten einer Histoeosinophilie gestatten. Damit wire erklirt,
auf welche Weise die lokalisierte lokale Eosinophilie zustande kommt. Es kann
nun eine solche auf eine einzige Stelle beschrankte Hosinophilie natiirlich bei all
den Fillen vorhanden sein, die sich bei der Untersuchung einiger Schnitte als
aneosinophil herausstellen. Es ist uns gestattet, solches auf Grund des Gesagten
und der angefiihrten Beispiele zu vermuten. Aufs praktische Gebiet itbertragen,
wire es natiirlich eine schwierige und gewagte Aufgabe, wenn wir zum Beispiel
in jedem Fall von Tumor ohne Kosinophilie ausfindig machen wollten, ob ein
solcher Punkt wirklich vorhanden ist.

Beziehen wir uns auf das kurz vorher Gesagte, so kénnen wir folgerichtigerweise
die Behauptung aufstellen, daf die eosinophile Zelle das Anzeichen, der Exponent
einer spezifischen Reaktion des Bindegewebes ist, die unter bestimmten Verhalt-
nissen, genauver gesagt, dann zustande kommt, wenn die verschiedenen vorzitierten
Faktoren zur Wirkung gelangen, die, wenn sie die Histoeosinophilie auch nicht
geradezu erzeugen, sie doch zum mindesten auf eine uns noch unbekannte Art
und Weise fordern.

B) Ursprung und Bedeutung der eosinophilen histoiden Zellen.

- Wenngleich Bonne mit etwas iiberschwenglicher Sicherheit behauptet, daf
der Ursprung der eosinophilen Gewebezellen nicht mehr umstritten ist, da man
heute allgemein annimmt, da sie infolge Chemotaxis zusammentreten und nicht
durch lokale Bildung, sind die Forscher heute doch noch in dieser Hinsicht in
zwel Parteien geteilt. Nach Ansicht der einen entstammen die eosinophilen Ge-
webezellen dem Mark, nach Ansicht der andern haben sie lokalen Ursprung.
Auf beiden Seiten werden gewichtige Beweisgriinde vorgebracht. Ohne nun aber
die Beweisfilhrung der einen und andern von neuem zu wiederholen, will ich
ohne weiteres die von mir mittels der direkten mikroskopischen Beobachtung fest-
gestellten Tatsachen anfithren, was besser alsjede Auseinandersetzung dazu angetan
ist, darzutun, welche der beiden Parteien der Wahrheit am niichsten steht. Diese
Tatsachen beschrinken sich zum grofiten Teil auf das Studium der morphologi-
schen Eigentiimlichkeiten der eosinophilen Zellen. Nach einem fliichtigen Ein-
gehen auf die Lehre von der Form des Protoplasmakérpers, dessen Verdnderlich-
keit in Form und Anlage eine Folge und ein Beweis der amobenartigen Beweg-
lichkeit dieser Zellen ist, die bereits von Miiller und Rieder, Schwarze u. a.
festgestellt werden konnte, werden wir nacheinander die morphologischen
Kennzeichen der zwei typischsten, fast spezifischen Strukturen der eosinophilen
Zellen ins Auge fassen, nimlich die des Kerns und der Kornchen, und dabei ganz
besonders jene Higentiimlichkeiten hervorheben, die bei den beiden Fragen, die
ich mir zu lgsen vorgenommen habe, am wesentlichsten von Interesse sind.

a7*
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1. Die Morphologie des Kerns der eosinophilen Zelle.

Vom morphologischen Gesichtspunkt aus ist der Kern unter den Baubestand-
teilen der eosinophilen Zellen infolge der zahlreichen Formunterschiede, die er
zu bieten vermag, am kompliziertesten. Eine Geésamtbeschreibung desselben
wire demzufolge unzweifelhaft eine ziemlich schwierige Aufgabe, wenn uns nicht
eine kritische Analyse der vielfachen Formmoglichkeiten gestattete, sie alle auf
bestimmte Bildungstypen, sozusagen auf leitende, endgiiltige Formen zuriickzu-
tiihren. Bel den nach den gewohnlichen Verfahren mit Himalaun und Eosin
geféirbten Priparaten ist der Kern der eosinophilen Zellen immer deutlich sichtbar,
da er infolge der Stirke und Deutlichkeit der Farbung von seinem kérnigen, roten
Grunde ziemlich stark absticht. Vom allgemeinen morphologischen Standpunkt
aus ist daher diese Methode noch immer als die beste anzusehen.

So kommt es, daf es keineswegs schwer fillt, wahrzunehmen, daf der Kern, der bald im
Mittelpunkt der Zelle liegt, bald mehr oder weniger ihrer Peripherie zugedringt ist, genau wie
bei den eosinophilen Leukozyten des Blutes, bei den meisten Zellen aus zwei deutlich runden,
teils in derselben Schicht, teils in zwei verschiedenen Schichten liegenden Lappen besteht. Im
letzteren Falle kommen diese mehr oder weniger genan tibereinander zu liegen. Bei einigen Zellen
gelingt es einem, bei wiederholter Brennweitenverinderung an der Mikrometerschraube, bei auf-
merksamer Priifung wahrzunehmen, daB auBer den beiden Hauptmassennoch eine oder zwei andere
fast immer weniger groBe, kreisformige, hellere, unregelméiBig in verschiedenen Sehichten gelagerte

-Massen vorhanden sind. Der Kern erscheint dann aus drei bezichungsweise vier Lappen gebildet.
Selten sind die Fille, in denen fiinf Lappen zu finden sind; nur ganz ausnahmsweise 148t sich
eine grofere Anzahl feststellen. In Ubereinstimmung mit dem, was in ihren Arbeiten Audibert,
Paschefi u. a. geschrieben haben, scheint in einer grofien Anzahl von Zellen zwischen den einzel-
nen Kernlappen kein Zusammenhang zu bestehen. Es erscheinen diese vomeinander durchaus
unabhingig; es konnte somit die eosinophile Zelle mit Recht fiir vielkernig erklirt werden. Diese
Behauptung ist nach meiner Ansicht und der Stohrs unhaltbar, denn im Gegensatz zu dem,
was man noch hier und da zulesen bekommt (Arneth), gibt es uberhaupt keine .eosinophilen
Zellen mit zwei oder mehr vollstéindig voneinander getrennten Kernen.

Bei sorgsamster Untersuchung und mit Hilfe starker Vergroferungen 148t smh schon in
den gefirbten Schnitten beobachten, daB in vielen der Zellen mit zweifach gelapptem Kern zwischen
den beiden Kernlappen ein dufBerst feiner Faden liegt, der bei den eosinophilen Blutzellen durch
Jollys Untersuchungen schon seit dem Jahre 1899 bekannt, bald geradlinig, bald leicht gekriimmt
ist und die beiden Lappen anatomisch verbindet.

- Die Tatsache, daB es uns sooft moglich ist, eine derartige Anlage vorzu-
finden, 148t uns folgern, daB auch in den Elementen, in denen die beiden Kern-
lappen in keinerlei Abhéngigkeit voneinander zu stehen scheinen, der sie ver-
bindende Faden unsichtbar bleibt. s kann dies darin seinen Grund haben, dafi
er entweder seines krummen Verlaufs wegen in eine ganz andere Schicht zu liegen
kommt als die beiden Lappen oder aber den Blicken des Forschers durch die
dichten, reichlichen Granulationen entzogen wird. Es ergab sich mir so die Not-
wendigkeit, ausfindig zu machen, ob dieser Faden wirklich bestéindig vorhanden
war. Ich ging dabei von dem Gedanken aus, daf an dem entbloSten Kern ge-
wisse Besonderheiten leichter und eingehender erforscht werden konnten, und



421

habe es demgemal versucht, den Kern vom Protoplasma zu trennen, zu welchem
Zweck ich, wie folgt, verfahren habe.

Nach feinster Zerfetzung einiger (zuvor in 10 prozentiger Formalinlosung fixierter) Stiick-
chen des seines Reichtums an eosinophilen Zellen wegen schon frither erwihnten Uterushals-
epithelioms in physiologischer Losung brachte ich -einige, zahlreiche kleine Gewebeteilchen
fassende Tropfen der angedeuteten Fliissigkeit auf ein Objekttriigerglas und konnte so nach Aui-
legen des Deckglases und seitlicher Befestigung desselben mit Hilfe von Paraffin, am Mikroskop
meine Beobachtungen anstellen. Wihrend ich dann einige eosinophile Zellen, die thres an groBen
glinzenden Kornungen reichen Protoplasmas wegen deutlich zu erkennen waren, sorgsam im
Auge behielt, lieB ich zwischen den heiden Glasplittchen etwas 5 oder 10 prozentige Antiformin-
ldsung eintreten, der ich zuvor einige Tropfen einer wisserigen einprozentigen Methylenblau-
losung hinzugefiigt hatte, und zwar, indem ich einige Tropfen besagter Losung lings des Deck-
glasrandes anbrachte. Von dem Augenblick an, als die eosinophilen Zellen die Einwirkung des
Alkali verspiiren, werden die K&rnchengebilde glinzender und lichtbrechender. In einer zweiten
Zeit verlieren sie dann ihren Glanz, vergréfern sich und schwellen an, verringern sich nach und
nach zu wahren, braunen, umriBlosen Schatten und Iosen sich schlieflich ganz auf. Wenn dann
durch die auflosende Einwirkung des Antiformins auch das ganze Protoplasma verschwunden
ist und die beiden gleichen, kreisrunden, brillenartig gepaarten Kernkugeln mit ihrem deutlich
blau gefiirbten und eigentiimlich strahlenftrmig angeordneten Chromatin rings herum vollstindig
frei geworden sind, so 148t sich mit Leichtigkeit erkennen, daB zwischen den beiden Kernmassen
bestiindig eine Verbindung besteht, die weit iiber ein einfaches, durch den beschrinkten Raum
des Zellkérpers und die Unversehrtheit des umgebenden Protoplasmas gegebenes, gezwungenes
Aneinandergrenzen hinausgeht. In den beiden Kernkorpern bleibt immer noch genau dieselbe
Verbindung aufrechterhalten, die schon zuvor bei noch unversehrter Zelle vorhanden war. Jeder
Trennungsversuch bleibt erfolglos. Bei diesem Bemiithen und den sich daraus ergebenden ver-
schiedenen Verschiebungen 148t sich sogar bei bestimmtber Lage der Kernlappen der feine blau-
gefirbte Faden erkennen, der sie unlosbar miteinander verbindet, wodurch die Verschiebung
des einen Kernkorpers unvermeidlich auch das Nachriicken des andern zur Folge hat. Besteht
der Kern dann aus mehreren Lappen, so bilden die kleineren, in einem, zwei oder hichstens drei
Exemplaren vorhandenen Lappen, die lings des Verlaufs des interlobuliren Fadens staffelweise
liegen und im Sinne ihrer Groffe und Anordnung mit steigender Anzahl auch zahlenmiBig steigenden
Verdnderungen unterworfen sind, zusammen mit den beiden griBeren Lappen eine ununterbrochene
Kette, deren einzelne Ringe in der Reihenfolge untereinander immer durch ebenso viele Teile
des interlobuldren Filamentes eng verbunden sind.

Nach Ranvier, Lavdowsky, Arnold, Flemming, Neumann, Hei-
denhain und Grawitz, die ich bei Weidenreich zitiert finde, ist die kenn-
zeichnende Teilung der Kerne in Lappchen bei allen Leukozyten durch die amoben-
artigen Bewegungen hervorgerufen, die in diesen Elementen herrschen. Was
dann die eosinophilen Zellen der Gewebe anbetrifft, welch erstere vollstindig
frei sind und ebenfalls ein aktives, eigenes Fortbewegungsvermogen besitzen, so
ist die Kernanlage in Iform von zwei durch einen diinnen Faden miteinander
verbundenen Massen ebenso kennzeichnend und typisch, wie sie es nach Ansicht
Jollys, Aundiberts, Weidenreichs, Pappenheims u. a. bei den eosino-
philen Zellen des Blutes ist. Sie kehrt unveréndert bei den meisten Zellen wieder,
wie wenn sie bei allen mit demselben Negativ gedruckt worden wire. Auch ich
halte sie, mich den Ausfilhrungen Weidenreichs bedingungslos anschlieBend,
fiir eine bestimmte, feste morphologische Strukturanlage, fiir einen wahren Typus
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von Kernstruktur. Auch kann man die vorbeschriebene Teilung der Kerne in
drei-, vier- und fiinflappige keineswegs den amobenartigen Bewegungen dieser
Zellen zur Last legen. Diese verschiedenen Abarten stellen ebenso viele Kern-
strukturtypen dar, die sich jedoch durch eine ganze Reihe verschiedener Lagerungs-
arten und Grofenverhéltnisse der einzelnen Lappen hindurch auf eine Art Grund-
typus zuriickfithren lassen, auf die. eosinophile Zelle mit doppeltgelapptem Kern.

In allen normalen und pathologischen Geweben, die Sitz einer lokalen Eosino-
philie sind, finden sich in Ubereinstimmung mit den zytologischen von Ravaut,
Widal u. a. in einigen Pleuraergiissen, von Mosny und Harvier in einem Fall
von Gehirnhautentziindung erhaltenen Befunden und mit dem, was Weil bei
Blatternpusteln hat feststellen konnen, neben den Zellen mit einlappigem Kern
auch solche mit zweilappigem Kern. Dieser Kern tritt, entsprechend dem, was
Sebrazes, M. Léger und A. Léger in der Schleimhaut der Gallenkanile
und in einem Fall von Distomum hepaticum wahrgenommen haben, und worauf
von mir bei anderer Gelegenheit hingichtlich der einlappigen eosinophilen Zellen
des Thymus hingewiesen worden ist, nicht immer deutlich, oval, blasenfdrmig her-
vor wie der Kern der Markzellen. Diese Zellen fithrten nach der von Dominici
gegebenen Beschreibung oft den kreisrunden, festen, stark gefarbten Kern der
Lymphzellen. Bei vielen dieser eosinophilen Zellen lassen sich in der Tat zu-
weilen Kerne erkennen, die sich iiberhaupt nicht von den Kernen der lymphoiden
Elemente unterscheiden lieBen, wenn es nicht mit einigem Bemiihen gelinge,
um den Kern herum einige spirliche, duBerst feine, kanm sichtbare, eosinophile
Koérnchen zu entdecken.

Aus diesem einlappigen festen Kern geht dann spater der zweilappige hervor.
Es zeugen dafiir diejenigen Zellen mit einzigem, ovalem, nierenformigem, biskuit-
férmigem oder keulenartigem Kern, die Pascheff bei der okuléren Eosinophilie
und ich in meinen zahlreichen Praparaten bestindig zusammen mit den andern
Zellen habe beobachten konnen. Dag verschiedenartige Aussehen, das die Kerne
der eosinophilen Zellen bei den lokalen Hosinophilien darbieten kinnen, ist nichts
weiter als der Ausdruck der verschiedenen aufeinanderfolgenden Momente einer
fortschreitenden evolutiven Umwandlung, deren Wurzeln insofern sehr tief liegen,
als sie den inneren Bau des Kermes stark in Mitleidenschaft ziehen.

Mit groBem Scharfblick und anerkennenswerter Einsicht hat Weidenreich
darauf hingewiesen, daB die eosinophilen Zellen scheinbar ohne Kernkorperchen
sind, es in Wirklichkeit aber besitzen. Nur habe man allzuoft teils des Umstandes
wegen, daf- das Kernkorperchen weder mit den gewohnlichen Verfahren und oft
anch selbst nicht mit den am besten dazu geeigneten deutlich dargestellt zu
werden vermag, teils' deshalb, weil es sich nicht im optischen Felde der Zelle be-
findet, sein Bestehen zu leicht geleugnet und es so versiumt, einem Teile die
geniigende Beriicksichtigung zuteil werden zu lassen, der allem Anschein nach
bei der fortschreitenden Umwandlungsbewegung, der die Kerne dieser Zellen
unterliegen, keineswegs indifferent bleibe. Tritt dieserTeil deutlich hervor,in Form
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eines kleinen, hellen, gleichartigen, verschieden grofen Rings, der im Zentrum
des Kerns liegt, wo die von der Peripherie ausstrahlenden Fiden zusammen-
laufen, so filhrt uns schon eine aufmerksame Untersuchung zahlreichster eosino-
philer Zellen auch in den nach dem gewdhnlichen Héamalaun-Eosin-Verfahren
gefirbten Préparaten, notwendigerweise zu dem Schlusse, daf im Hinblick auf
Kernkorperchenanlage die zwischen einer eosinophilen und einer andern Zelle
bestehenden Unterschiede grofitenteils der histologisch wahrnebmbare Ausdruck
und die Folge eines der spéteren definitiven Kernlappung vorausgehenden Dyna-
mismus ist. Der zur Teilung des urspriinglichen einzigen Kerns in zwei deutlich
unterscheidbare Kernlappen fithrende Vorgang laBt sich mit dem Zell- und Kern-
teilungsvorgang vergleichen, den wir unter dem Namen ,,direkte Teilung oder
Amitose” kennen, mit dem Unterschiede jedoch, daB bei der Amitose, die 1850
von Remak beschrieben und darauf von Arnold, Cornil, Flemming, Ver-
ner, Unna, Vitalis, Miiller, Askanazy, Krompecher in den Geweben
mit entziindlicher Neubildung und besonders in den Sarkom- und Karzinom-
zellen beobachtet worden ist, der Vorgang zur vollstindigen Teilung des urspriing-
lichen Kerns in zwel deutlich erkennbare Kerne fiihrt, wahrend bei dem Kern
der eosinophilen Zellen der Teilungsvorgang das feine Filament ungeteilt 1aBt,
das die untereinander wohlunterscheidbaren, dem urspriinglichen einzigen, festen
Kern durch Teilung entsprungenen Lappen unlésbar verbunden hélt. Genau
wie dies zuerst Remak und dann Trambusti, Nedjelsky, Pianese, Hanse-
mann bei der Amitose der Krebs- und Sarkomzellen festgestellt haben, geht
auch bei den eosinophilen Zellen der erste Trieb zur Kernlappung vom Kern-
korperchen aus. Bevor man noch irgendeine Spur von beginnender Lappung
wahrnehmen kann, teilt sich das urspriinglich einzige Kernkérperchen der runden
einlappigen Kerne in zwei kleinere Kernkorperchen, die sich voneinander ent-
fernen, die Mitte des Kerns verlassen und sich in der einem jeden Kern entsprechen-
den Hemisphére ansiedeln. Ich erinnere mich da, besonders bei der tuberkultsen
Lymphdriisengeschwulst des Halses, eosinophile Zellen mit einfachem Kern an-
getroffen zu haben, bei denen die beiden Kernkdorperchen gleichweit, das eine
rechts und das andere links, von einer dunkeln nicht in ihrem ganzen Verlauf
deutlich hervortretenden Linie entfernt waren, die ungefihr in der Mitte durch-
lief und den Kernkreis in zwei fast gleiche Hemisphéren teilte. Dementsprechend
lassen sich die beiden Kernkorperchen in den Zellen mit ovalem, einzigem Kern,
sobald es gelingt, sie deutlich wahrzunehmen, an den entgegengesetzten Enden
des Kernovals erkennen. Bei den Féllen schlieBlich, bei denen infolge einer Ein-
buchtung des Randes der Kern nierenformig oder biskuitférmig gestaltet ist, kann
nicht selten beobachtet werden, daB die Einbuchtung gerade in dem Teil des
Kernrandes erscheint, der zwischen den beiden Kernkorperchenapparaten liegt.
Hier und da laBt sich sogar, wenn auch selten, becbachten, wie um jedes Kern-
korperchen herum ein deutliches chromatinisches System ersteht, in dessen Mitie
dann das Kernkorperchen zu liegen kommt. In einem Schilddriisensarkom, in
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_dessen faseriger Kapsel die eosinophilen Zellen zahlreich vorhanden waren, sah
ich mehrere solche mit hufeisenartig gebogenem Kern und lappenartig ange-
schwollenen, noch nicht ganz deutlich hervortretenden Enden. AuBerdem hatte
jedes dieser erweiterten Enden ein ziemlich groBes, deutlich sichtbares Kern-
korperchen und eine eigene individualisierte Chromatinzeichnung. Diese Kern-
bildung ist insofern bemerkenswert, als man sie wohl fiir eine Zwischenphase
zwischen dem nierenformigen und dem Kern mit zwei deutlich hervortretenden
runden Lappen halten konnte, welch letzterer Kern sich in der Mehrzahl der
eosinophilen Zellen antreffen la@t.

Aus diesen Tatsachen 148t sich in logischer Ableitung zur Feststellung ge-
langen, daBl bei den eosinophilen Zellen regelmifig ebenso viele Kernkorperchen
wie Kernlappen vorhandén sind, da jeder Lappen sein Kernkorperchen besitzt,
das seinerseits infolge direkter Teilung von dem Kernkorperchen des urspriing-
lichen nicht gelappten und festen Kerns herstammt, den die eosinophilen Zellen
urspriinglich besitzen. Die Menge der Zellen mit zwei- oder dreilappigem Kern,
in dem die Kernkirperchen der einzelnen Lappen gleichzeitiz deutlich hervor-
treten, da sie sich alle in derselben Bildschicht befinden, liBt uns noch nicht ohne
weiteres behaupten, daf von dieser allgemeinen Regel diejenigen Lappen eine
Ausnahme bilden, bei denen das Kernkorperchen nur seiner Lage wegen und aus
optischen Griinden nicht zu sehen ist. Von der darauffolgenden Verdoppelung
eines dieser Kernkorperchen geht dann wieder der Trieb aus zur neuerlichen
Lappung des Kerns, und auf diese Weise kommt es dann immer gradweise und
mittels aktiver, vitaler endonukleirer Bewegung zur Bildung der eosinophilen
Zellen mit drei- und mehrlappigem Kern.

Das ist das Endergebnis des sich auf die vergleichende Beobachtung unzéh-
liger verschiedener Zellen stiitzenden Studinms der morphologischen Struktur der
Kerne der eosinophilen Zellen. Die verschiedenen Massen, in die sich also die
Kerne teilen, haben somit eine weit hohere Bedeutung, als diejenige, die ihnen
Ranvier, Lavdowsky, Arnold, Flemming, Neumann, Heidenhain,
Grawitz u. a. beilegen zu miissen glaubten. Diese Massen sind somit nicht nur
bestimmte Teile eines einzigen Systems, des Kerns der eosinophilen Zelle, sondern
kennzeichnen auch die verschiedenen aufeinanderfolgenden Phasen einer evolu-
tiven Umbildung, an der die inneren Kernstrukturen teilnehmen, und die, von
der eosinophilen Zelle mit ungeteiltem, einlappigem Kern ausgehend, zn den Zellen
fithrt, deren Kern in vier und ausnahmsweise auch in fiinf Lappen geteilt ist.

9. Die Morphologie der Kornchen der eosinophilen Zellen.

Die morphologischen Eigentiimlichkeiten der eosinophilen Koérnehen sind
schon von so vielen Forschern studiert und beschrieben worden, daf sie heute
als etwas allgemein Bekanntes gelten kénnen. Der Kiirze halber will ich also nur
auf die Punkte eingehen, die bei den lokalen Eosinophilien stirker hervorgehoben
zu werden verdienen. Es gibt deren aber wirklich nur wenige. Die morphologi-
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schen Kennzeichen der Kornchen sind ziemlich leicht festzustellen, wodurch
groflere Meinungsverschiedenheiten unter den Forschern ausgeschlossen sind.
LaBt man die Form beiseite, die unter den Kennzeichen das am meisten Sicher-
gestellte ist, so kann man sagen, dafB alle andern, das heiit: Anzahl, Griofie, Ver-
teilung, Lagerung innerhalb des Zellkérpers eine soleche Unmenge von Verschieden-
heiten darbieten, daB auch ihre auszugsweise Beschreibung auf der einen Seite
ein dankloses und die Klarheit der ganzen Abhandlung nur storendes Bemiihen
wire, auf der andern Seite dann auch insofern keinen Nutzen bringen kinnte,
als es unmoglich ist, unter den vielen Abweichungen irgendeinen Zusammenhang
herauszufinden.- Es gibt da Zellen, die iiber und iiber mit feinsten, ihrer dicht
gedringten Lagerung wegen nur schlecht erkennbaren Kérnchen angefiillt sind,
es lassen sich aber auch andere antreffen, deren Kornchen spérlicher sind, weiter
auseinanderliegen und so deutlich von dem farblosen Protoplasma abstechen, oft
auch, weil in diesen Zellen die Kérnehen grofer sind. Es ist aber auch diese Be-
ziehung zwischen Anzahl und GroBe der Kornchen keineswegs bestindig, um so
mehr als zwar in jeder Zelle im Hinblick auf die Grofe der Kornchen eine gewisse
RegelmifBigkeit besteht, aber in fast allen aus der Menge der kleineren, in wech-
selnder Menge vorhandenen Kornchen einige durch ihren groferen Umfang und
ihre starkere Farbung auffallen.

Ebensowenig besteht eine bestindige Beziehung zwischen dem Gedringt-
liegen den Kornchen und der Entwicklung des Protoplasmas, denn man kann
ein starkes Aneinanderdringen der Kiornchen ebensowohl in einer Zelle mit groBem
Protoplasma als in einer solchen mit spirlich entwickeltem Protoplasmamantel
beobachten und umgekehrt. '

Ligouzat dagegen bringt die Anzahl der in jeder Zelle enthaltenen Kornchen
in Beziehung zur Form des Kerns. Je mehr sich der Kern von der einlappigen
Form entfernt, desto reichlicher ist die Kérnung in der betreffenden Zelle. Diese
Behauptung stoBt jedoch auf so viele Ausnahmen, daf sie nicht mehr als allgemieine
Regel gelten kann. Auch bei gleichartigen Kernen walten zu weitgehende Mengen-
unterschiede bei den eosinophilen Kérnchen ob, als daB einige wenige Zellen mit
einlappigem Kern und wenigen Kornchen oder einige dicht gekornte und dreifach
gelappte eosinophile Elemente, wie solche in fast allen lokalen Eosinophilien vor-
handen sind, herangezogen werden kiénnten zum Beweis einer zwischen den
morphologischen Kennzeichen des Kerns und den Kérnchen bestchenden Bezie-
hung, von dem Augenblick an, als eine groBe Anzahl anderer Zellen den Nachweis
des absoluten Gegenteils zuldBt. Ich will damit keineswegs der Behauptung
Ligouzats jeden Wert absprechen. In Wirklichkeit ist an seiner Behauptung
etwas Wahres. Da sie sich aber auf etwas rein Funktionelles stiitzt, so kann ihr
zur Beweisfiihrung eine mehr oder weniger starke Anhiufung von Kornchen in
der Zelle nichts niitzen, da auf diese ganz andere Momente einwirken.

Vermittelst vergleichender Untersuchungen habe ich herausgefunden, daB
gerade in den Fallen, in denen die Anhdufung der eosinophilen Zellen stérker ist,
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diese, was die Menge von Protoplasma und Kornchen anbelangt, iippiger sind.
Das vorbeschriebene Uterusepitheliom und das Anusepitheliom sind in dieser
Hinsicht einfach iiberrasehend. Die in ihnen iiberall in grofer Menge zum Vor-
schein kommenden eosinophilen Zellen haben infolge der kraftigen Entwicklung
des Protoplasmas und der Fiille von immer klaren, groBen und stark gefdrbten
Kornchen ein auBlergewthulich blithendes lebhaftes Aussehen, das in den Zellen
immer deutlicher hervortritt und seinen. Hohepunkt erreicht, die sich in néchster
Nahe der Neubildungselemente befinden. Kin anderer Befund verdient ferner
besonders in Betracht gezogen zu werden, der schon in verschiedenen Féllen von
Histoeosinophilie erhoben worden ist und ohne Schwierigkeit, und bequem und
héufig, ganz besonders beim Uterusepitheliom beobachtet werden kann, von dem
bereits mehrere Male die Rede war, nimlich das Vorhandensein zahlreicher freier
Kornchen mit denselben morphologisechen und Farbungsmerkmalen, die gerade
die Kornchen der eosinophilen Zellen so kennzeichnend werden lassen, und deren
Deutung heute mehr umstritten ist, denn je. Was bedeuten nun diese Kornchen?
Welche Beziehung besteht zwischen ihnen und den endozelluliren Kérnchen?

Ieh will nun gleich voranschicken, daf dieser Fall seines Befundes wegen
keinesfalls vereinzelt dasteht, sondern die ungeheure Anzahl von ebenda vor-
gefundenen freien Kornchen uns nur in iibertriebener Stirke einen Vorgang dar-
stellt, der sich oft bei vielen lokalen Eosinophilien wiederholt, und den Bonne
in den Bronehien des Rindes, Simon im Darme verschiedener Tiere und ich selbst
im Thymus zu beobachten vermochten. Audibert beschreibt nach Wieder-
holung der von Klein, Zappert, Canon, Horder u. a. mit dem Blut vor-
genommenen Untersuchungen sowohl im pathologischen wie auch im mnormalen
Blut eosinophile Zellen, bei denen die iiberreichen Granulationen auBerhalb des
Protoplasmas ohne sichtbare Ordnung rings um den Kern herum zerstreut er-
scheinen. Diese ,,Zerstreuung der Granulationen®, wie sie Audibert nennt,
der zu ihrem zihen Verteidiger wurde, wird von diesem Verfasser fiir eine aktive
Erscheinung gehalten. Die eosinophile Zelle ,,besitze namlich das Vermogen,
die in ihr eingeschlossenen Kiornchen durch eine zentrifuge Téatigkeit zu ver-
treiben’. Derselben Ansicht sind Billet, Simon, Bonne und im allgemeinen
die Forscher der franzosischen Schule. Es geht in der Tat nicht an, als mit der
Wirkung der Fixierungsmittel in Verbindung stehend betrachten zu wollen, was
sich regelmiBig in allen Fallen darbietet, in denen die lokale Eosinophilie eine ge-
wisse Stérke erreicht, dagegen auch bei gleicher Fixierung da fehlt, wo die spér-
lichen und wenig entwickelten eosinophilen Zellen sich nicht im Zustande hyper-
aktiver Funktion befinden. Gegen die verschiedene Ansicht vieler anderer Verfasser
ankimpfend, behauptet Bettmann, daB die Zerstreuung der Kornchengebilde
in den frischen Blutpriparaten meistens ein kiinstliches Erzeugnis ist und von
dem Ausstrich abhingt, hochstens aber eine vermehrte Zerbrechlichkeit dieser
Zellen zu beweisen vermag. In bezug auf die lokale Eosinophilie will ich nun
keineswegs in Abrede stellen, daB in dem zitierten Fall nicht wenige Herde vor-
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gefunden werden konnen, in denen die eosinophilen Zellen wirklich zerbrochen
und zerstort erscheinen mit undeutlichen Umrissen, sowie dafB die vollstéindig
freien Koérnchengebilde wirkliche punktierte Felder bilden, in denen die einzelnen
Kerne der verédnderten und entarteten Zellen zerstreut liegen. Es lassen sich aber
auch andere Stellen herausfinden, an denen das Gewebe zwar von einer Uber-
fille von Kornchen besetzt ist, trotzdem aber die da zu beobachtenden eosinophilen
Zellen vollstéindig unversehrt sind und dazu noch lebhaiter als je erscheinen.

Es konnen dann auch Zellen nachgewiesen werden, deren Kornchen ziemlich
stark zerstreut und sowohl voneinander wie auch vom Kerne abstehen, wie wenn
sie nach allen Richtungen weggeschleudert worden wiren. Bei vielen hat es den
Anschein, als ob sie, einem Uberreize gehorchend, ihre Kornchengebilde sozu-
sagen, hinausgestoBen hétten und dabei mit einem Male vollstindig leer geworden
wiren. In vielen andern Fillen dagegen scheint der Vorgang sich mit mehr Ruhe
abzuspielen. Die Kornchen werden nach und nach hinausbefordert und zeigen
gich teils innerhalb, teils auBerhalb der Zeile. Kollmann will von der Moglich-
keit einer direkten AusstoBung der Kornchen als solcher durch aktive Zellbewegung
absolut nichts wissen. Nach seiner Ansicht geschieht die Ausnutzung der Kérnchen-
gebilde von seiten des Organismus auf dem Wege der Auflosung sowie durch
osmotischen Austausch zwischen Zellprotoplasma und Blutplasma. Die Kérnchen
exosmosieren sich also, nach voraufgegangener Losung, in dem sie umgebenden
Plasma. Auch die von Jolly (1898) und Audibert (1902) beschriebene Zer-
streuung der Granulationen ist nach diesem Verfasser weiter nichts als Téuschung,
ein Kunsterzeugnis, das den Fixierungsreagentien zu verdanken ist. Hs will mir
jedoch scheinen, daf, wenn der Autor so energisch dem jeden Wert absprechen
will, was ich bei dem hier angefiithrten Fall und auch in andern, wenn auch etwas
weniger deutlich, zu beobachten vermocht habe, sein Vorgehen gleichbedeutend
ist mit einem zu absoluten Exklusivismus. Ich mochte hier zur Verbildlichung
dieser Worte die Préiparate dieses Uterusepithelioms beifiigen kinnen, damit alle
.,de visu* sich zu iiberzeugen vermégen, da die Menge, Lagerung und Verteilung
der extrazelluliren Kornehen sich keineswegs nach dem Beispiel Semichons
erkldren lassen (1907), der gesehen haben will, daB je nach dem verwandten
Fixierungsmittel die zur Sekretion bestimmten Kornchen des Darmes bei der
Biene intra- und extrazellulér zu finden sind. Obgleich ich nun keinen Beweis
dafiir besitze, will ich doch keineswegs leugnen, daB unter gewthnlichen Verhalt-
nissen die eosinophile Zelle sich ihrer Kornchengebilde gradweise und vielleicht
auch durch Auflosung entledigt. Was aber sicherlich feststeht, das ist, daf, so-
bald diese Zellen gereizt und zu einer auBergewchnlichen Tétigkeit angetrieben
werden, sie, was aus den gegebenen DBeispielen hervorgeht, ihre Granulationen
stiirmisch auch in Figurenform hinauswerfen ktnnen, welch letztere sich dann
unverdndert im Gewebe zerstreut vorfinden.

In diesem Exemplar fanden sich dann fernernoch des 6ftern Strecken scheinbar
zwar ddematosen, abernoch unversehrten Bindegewebes.und Gebarmuttergewebes,
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die eine Uberfiille von #uBerst feinen, vom Eosin deutlich hervorgehobenen Korn-
chen sehen lieBen. Auf diesen Strecken finden sich die eosinophilen Kérperchen
nicht zu Haufen vereinigt, sondern selten, vereinzelt oder fehlen ganz und gar.
Die Sonderlichkeit einer solchen Beobachtung ergibt sich aus der Schwierigkeit,
dafiir eine zufriedenstellende Frklarung zu finden, denn sie steht in vollem Gegen-
satz zu dem von mir bisher Gesagten. Man miilite in dieser Hinsicht die Mog-
lichkeit einer extrazelluliren Bildung von Kornechen annehmen und so das Da-
zwischentreten der eosinophilen Zelle fiir iiberfliissig oder nicht unentbehrlich
halten, wenn man nicht geradezu vermuten will, was ich im Hinblick auf den
Thymus getan habe, daf alle eosinophilen Kornchen extrazelluliren Ursprungs
sind und nach und nach zu endozelluliren werden, infolge aktiver und direkter
Ubernahme von seiten des Zellprotoplasmas. Kine solche Bildungsweise der
Kornchengebilde der eosinophilen Elemente muf} ich heute, wo meine Studien
iiber dieses Thema weiter vorgeschritten sind, in Ubereinstimmung mit Bett-
mann und der Mehrheit der modernen Himatologen als unannehmbar zuriick-
weisen. Die eosinophilen Zellen konnen, wofiir die Mehrheit der Falle zeugt, be-
stehen, auch ohne daB es einem auch bei der genauesten Priifung gelingen mag,
eines extrazelluliren Kornchens habhaft zu werden. Die eosinophilen Zellen
gehen stets dem Auftreten der freien Kornehen voraus, was leicht festzustellen
ist, wenn die eosinophilen Zellen sich in jener Fiille angesammelt und die Anzeichen
der auBergewthnlichen Titigkeit abgegeben haben, die den eben beschriebenen
Fall in dieser Hinsicht zu einem &uBerst kennzeichnenden und interessanten haben
werden lassen. Die eosinophilen Kornehen sind also immer endozelluliren Ut-
sprungs, sie sind ferner das sichtbare und nachweishare Erzeugnis einer Zelltitig-
keit und kénnen unabhingig von der eosinophilen Zelle iberhaupt nicht bestehen.
Will man daher fiir die Gegenwart zahlreicher eosinophiler Kérnchen in von den
eosinophilen Zellen weit abliegenden Gegenden eine Erklirung finden, so mul
man sich wohl die Vorstellung machen, daf sie in so groBen Mengen an das Gewebe
abgegeben werden, daf sie es vollstindig durchsetzen, sich darin weithin verbreiten
und auch in die Kleinsten und entferntesten Zwischenriume eintreten. In diesen
Fallen kommt es zu einer Zerstreuung der Kornchen im wahren Sinn des Wortes. Es
miiBte denn sein, daB man geradezu annehmen wollte, es kinne eine jede Binde-
gewebszelle, demselben Reize gehorchend, der in den eosinophilen Zellen zu einer
Ubererzeugung von Kornchen fithrt, unter bestimmten giinstigen Verhiltnissen
eosinophile Kornchen hervorbringen und sie dann in die Zwischenzellriume weiter-
befordern, was ja immer noch nicht absolut in Abrede gestellt werden kann.

Ein Eingehen auf die mehr oder minder groBe Moglichkeit dieses Vorgangs
wiirde uns jedoch weit iiber die mir fiir die Entwicklung meines Themas gesteckten
Grenzen hinausgehen lassen und andererseits ein griindliches, bis in die Einzel-
heiten eindringendes Studium der Frage bendtigen.

In allen Fillen von lokaler Eosinophilie werden fast ohne Ausnahme im Gewebe
neben den eosinophilen Zellen eine Fiille zu Haufen vereinigter, eosinophile Granu-
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lationen haltender Gebilde wahrgenommen. Diese Gebilde, welche sich durch
nichts unterscheiden wiirden von den Zellen selbst, wenn sie nicht absolut kernlos
und nicht etwas kleiner wiren, stimmen mit ihnen vollstindig iiberein, was den
Reichtum an Kornchen, die Entwicklung dieser und die vielformige Zackung
ihrer Umrisse anbetrifft. Hs sind diese Gebilde dieselben, die Pascheff bei den
lokalen Eosinophilien des Auges beobachtet und sechon im Jahre 1906 unter dem
Namen ,,eosinophile Korperchen heschrieben hat.

Diese eosinophilen Korperchen sind, wie Pascheff seinerzeit schon hervor-
gehoben hat, nur infolge direkter Teilung losgeloste Bruchstiicke eines Teils des
Protoplasmas der eosinophilen Zellen. Tatsichlich war es mir in vielen Fillen, so
in einem Scheidenepitheliom und andern, moglich, eosinophile Zellen mit einer
langen keulenformigen Verlingerung zu beobachten, deren Ende eine an kleinen
eosinophilen Kérnchen reiche Anschwellung darstellte. Auch Pascheff hat solche
mit den Zellen vermittels eines schmileren, halsartigen Teils verbundene eosino-
phile Korperchen unter dem Bilde einer Verlingerung beschrieben.

DaB iibrigens die Leukozyten wihrend ihrer amobenartigen Bewegungen
Bruchstiicke ihres Protoplasmakérpers abgeben konnen, ist schon vor geraumer
Zeit zu unserer Kenntnis gelangt.

Sehwarz konnte im Jahre 1866 die Feststellung machen, daB die Kolostrumkérperchen,
die zum groBen Teil Leukozyten sind, bei jhren Bewegungen ebenfalls bewegliche Teilchen ab-
stoBen konnen. Kine dhnliche Beobachtung hat Lavdowsky mit den Leukozyten der Eidechse
und des Frosches gemacht. Jolly hat 1898 Tatsachen nachgewiesen, die den Gedanken auf-
kommen lassen, es konnten wihrend ibrer Bewegungen die Leukozyten, was schon 1874 Ranvier
in bezug aut die verzweigten granulisen Zellen des Bindegewebes (Klasmatozyten) der Batrachier
behauptet hat, Teile ibres Protoplasmas abstofen. Zur Bestitigung seiner Behauptung bringt
dieser Autor noch kiirzlich (1909) entsprechende, mit den weifien Blutktrperchen tnd Lymph-
korperchen der Wassermolche angestellte Beobachtungen.

Die bestindige Gegenwart von eosinophilen Kérperchen in den lokalen Eosino-
philien ist demgemiB die Folge und der Ausdruck einer ziemlich gewthnlichen
Erscheinung. Die Beobachtungen der vorgenannten Verfasser bestétigen dann
immer mehr den Gedanken Pascheffs, daB niimlich die eosinophilen Kérperchen
nicht so sehr fiir Entartungserzeugnisse zu halten sind, als vielmehr fiir Produkte
einer starken Wucherung.

Durch die Auflosung dieser Korperchen werden dann die in ihnen enthaltenen
Kornchen frei und verbreiten sich in den Zwischenzellenrdumen. Auf diese Weise
kommt ein groBer Teil der im Gewebe vereinzelt und zerstreut liegenden Kdrnchen
zustande. Ein Beweis dafiir sei der Umstand, daf gerade in den mit einer Hiille
von extrazelluliren Kornchen besetzten Zonen die eosinophilen Korperchen mit
mehr oder weniger klaren Umrissen und mehr oder weniger zersprengten Kérnchen
hiufig sind. AuBerdem filhren die amidboiden Bewegungen, die sich nach den
Beobachtungen von Schwarz, Jolly und anderen Auforen auch noch eine
Zeitlang nach ihrer Trennung von der Zelle erhalten, unserm Verstéindnis nahe,
wie zuweilen bei den lokalen Eosinophilien die eosinophilen Kirperchen auch da
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vorgefunden werden konnen, wo keine Anhiufung granuloser Zellen besteht.
Die eosinophilen Korperchen sind eben dahin dank ihrer eigénen aktiven Be-
wegiing gelangt und fahren da fort, ihre Kérnchen in groBen Mengen nach allen
Seiten hin abzugeben.

Die eosinophilen Kornchengebilde sind somit keine festen, unbeweglichen
Teile der Zelle, sondern es erzeugt diese die Kornchen und entledigt sich dann
ihrer, was vermittels eines osmotischen Verbreitungsvorgangs geschehen kann,
wie Kollmann will, durch aktive allméihliche Ausscheidung der Korner als solcher,
unter Verlust eines Teils der Zelle selbst in Form von Anhiufungen, oder aber
vermittels zentrifugaler Ausschleuderung der Kornchen in die Umgegend, wie
die von Audibert beschriebenen Zellfiguren vermuten lassen.

Es ergibt sich hievaus, zu dem Gedanken Ligouzats zuriickkehrend, warnm
ich, darauf eingehend, kurz vorher erwdhnt habe, daf fiir diese Ansicht kein
Moglichkeitsheweis erstehen kann aus einem einfachen morphologischen Kenn-
zeichen, der mehr oder minder grofen Anhanfung von Kérnchen in der Zelle.
Diese Anh#ufung ist in der Tat nicht allein auf die mehr oder weniger betracht-
liche Erzeugung innerhalb der Zelle zuriickzufiihren, sondern auch auf die mehr
oder minder bedeutende AusstoBung derselben von seiten der Zelle. Die ver-
schiedene Anzahl von Granulationen, die bei den verschiedenen eosinophilen
Zellen, auch unter gleichen Kernverhéltnissen, zum Vorschein kommen, ist weiter
nichts als das Hrgebnis der wechselnden Bezichung in Abhingigkeit von dem
‘Wechsel der zwischen den beiden Faktoren: ,,Mehr oder minder groffie Erzeugung,
mehr oder minder groBer Verbrauch® bestehenden Verhaltnisse.

Aus dem vorstehenden Studium der morphologischen Eigentiimlichkeiten
des Kerns und der Kérnchen der eosinophilen Zellen ergeben sich zwei Tatsachen
von ganz wesentlicher Bedeutung: _

1. DaB die Teilung des Kerns in Lappen fortschreitend ist und 2. daB die
Erzeugung der Kornchen fortgeht. Daraus lifit sich von vornherein ableiten,
daB die Zellen mit drei- oder vierlappigem Kern schon eine gréfere Anzahl Korn-
chen ausgearbeitet haben miissen als die doppeltgelappten Zellen und viel mehr
als die Zellen mit festem Kern, denn eine Zelle hat um so mehr zur Erzeugung von
Kornchen beigetragen, je mehr sie sich vom Anfangspunkt ihrer Tétigkeit ent-
fernt hat, was gerade der Grad der erreichten Lappenbildung uns anzeigt. Die
Menge der von einer Zelle erzeugten Kornchen steht also in direktem Verhéltnis
zur Starke der Kernlappung. Auf diese Weise muB der Gedanke Ligouzats
umgestaltet werden, wenn er eine wahrheitsgetrene Grundlage haben soll.

Aus dieser direkten Beziehung zwischen den beiden die Kennzeichnung der
eosinophilen Zellen ausmachenden Tatsachen, welch erstere sich aus dem Vergleich
dieser ergeben hat, gelangt man nolens volens zur Anschauung, dall die fort-
schreitende Lappung des Kerns ein Senilitétsanzeichen ist.

Es liegt nicht in meiner Absicht, hier kritisch niiher auf die verschiedenartige
Umwandhing des Kerns dieser Zellen und die bisher gegebenen Auslegungen ein-
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zugehen, denn ein solches Gebahren wiirde mich die mir gesteckten Grenzen iiber--
schreiten lassen. Dagegen glaube ich keineswegs, von dem mir gezeichneten Wege
abzugehen, wenn ich, zur Hervorhebung der richtigen Bedeutung, den das Wort
,,Anzeichen** hat und meiner Ansicht nach haben soll, in das rein deduktive Gebiet
eintretend, etwas ausgreife und da behaupte und beweise, daf ich nicht in die
Fufistapfen Lowits, Schwarz’, Pappenheims, Arneths und der ganzen
Ehrlichsehen Schule eintreten kann, denn die Kernlappung ist keine Senili-
tétsregressionserscheinung und kann auch nicht als solche aunfgefaBt werden,
und noch weniger als Entartungserscheinung. Noch neuerdings hat Weidenreich
ohne weiteres fest hehauptet, da8 ,,die ganze Kernumwandlung bis zur Lappung
ein Riickbildungsvorgang ist und in diesem Sinne die Leukozyten mit gelapptem
Kern morphologisch degenerative Elemente sind“. Koénnen wir nach dem Voraus-
geschickten nun wirklich ohne Zogern die bewegliche und tétige eosinophile Zelle,
die imstande ist, auch auf einen itberméBigen Reiz mit tiberméfiger Tétigkeit und
folgender Hypertrophie ihres Protoplasmas zu antworten, noch fiir ein in Ent-
artung befindliches Element halten? Auf keinen Fall! = Konnen wir dann ferner
einen Vorgang entartend nennen, der, wie die Lappung dieser Kerne, durch syste-
matische Teilung und Anlage der inneren Struktur des Kerns zustande kommt
und zu einer deutlichen Teilung wenigstens morphologisch und strukturell ver-
schiedener Teile fithrt? Keineswegs!

Es gibt eosinophile Zellen mit drei- und vierlappigem Kern, die im Hinblick
auf den Reichtum an gut entwickelten Kérnchen und die vielfache Zackung ihrer
Umrisse, was Lebenskraftigkeit und Gedeihen anbetrifft, in keiner Weise die Zellen
mit doppeltgelapptem und nicht gelapptem, festem Kern zu beneiden haben, die
keineswegs weniger entartet noch lebenskréftiger sind.

Aber welche Bedeutung sollen wir dann den aufeinanderfolgenden Umwand-
lungen in der Morphologie des Kerns dieser Zellen beilegen? In fast allen der be-
obachteten Falle von Histoeosinophilie habe ich es versucht, zahlenmiBige Ver-
héltnisse zwischen den verschieden gelappten Kernen der eosinophilen Zellen auf-
zustellen. Die in diesem Sinne vorgenommenen Zihlungen kénnen uns ganz
bemerkenswerte Anhaltspunkte liefern. Die einlappigen eosinophilen Zellen
schwanken in den Geweben zwischen 10 und 15 %, in Ausnahmefillen erreichen
sie einen hoheren Satz. In den Epithelzellen finden sie sich bis zu 40 9%. Die
Zellen mit doppeltgelapptem Kern betragen im Durchschnitt 60—80 9, die mit
dreilappigem Kern 8—10—12 9, aller eosinophilen Zellen. Nur ganz gering ist
der Prozentsatz der Zellen mit mehr als dreifach gelapptem Kern, denn er iiber-
schreitet sehr selten 1 %, meistens bleiben sie unter dem genannten Prozentsatz
und fehlen in einigen Féllen ganz und gar. Js kénnten nun die fiir drei- und mehr-
lappige Zellkerne weit niedriger als fiir die doppeltgelappten Kerne erhaltenen
Zahlen einen nicht unbedentenden Einwand anfkommen lassen gegen das, was
ich in Ubereinstimmung mit fast allen Verfassern behauptet habe, daB niimlich
die Formen mit 3—4—b5 Lappen weiter nichts sind als von der doppeltgelappten
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Form herrithrende, spitere Entwicklungsformen. Der hohe Prozentsatz, den die
doppeltgelappte Form zu verzeichnen hat, besagt nicht nur, daB die erste Lappung
des Kerns ziemlich friih und rasch eintritt, sondern ganz besonders, dafl die Zwei-
lappung die besténdigste und am meisten andauernde der Kernanlagen ist. Wenn
aber, so langsam auch die spateren Umwandlungen eintreten, jede Zelle mit doppelt
gelapptem Kern gie durchmachen muf, so miifte man doch anscheinend logischer-
weise oft und ganz besonders in den Fallen, in denen die eosinophilen Zellen reich-
licher vorhanden sind und wie zu einer groBeren Tatigkeit angespornt erscheinen,
auch Strecken antreffen, auf denen die perzentuellen Werte, wenn nicht geradezu
umgekehrt, so doch zum mindesten gleich sein miiBten. In Wirklichkeit aber
tritt ein solches Ereignis nur zum Teil ein und in zu begrenztem MaBstabe. Die
Zahlen fiir die dreifachgelappten Kerne erreichen nur hin und wieder hachste
Werte, die zahlenm#fig immer noch weit abstehen von der Menge der Elemente
wit zweilappigem Kern, wihrend die fiir vielgelappte Kerne erhaltenen Werte
nur ganz ausnahmsweise eine gewisse, ziemlich tiefliegende Grenze itberschreiten.
Und doch ist der Widerspruch mehr anscheinend als in der Tat bestehend.

In fast allen Geweben, die Sitz einer selbst nur mittelmaBigen Histoeosino-
philie sind, fallt es nicht sechwer, unter den eosinophilen Zellen, ganz je nach den
Fallen, mit schwankender Héufigkeit kleine Ansammlungen von 3-—4—5 unter-
einander mittels eines feinen Filaments verbundener Kernlappen vorzufinden,
deren jeder ein eigenes chromatinisches System besitzt und oft auch ein deutliches
Kernkérperchen, zuweilen anscheinend bloBliegt, bald aber auch von einem Proto-
plasmahof umgeben ist, in dem keinerlei Koérnungsspur zu erkennen ist. Diese
Elemente sind weiter nichts als eosinophile Zellen, die ihre Féhigkeit, Kornchen
zu erzeugen, verloren haben und nach AusstoBung aller ihnen noch im Zytoplasma
gebliebenen Kiornchen wie untitige, gleichgiiltige, erschopfte, zu jeder weiteren
Lappung und Kornchenhervorbringung im Zelleibprotoplasma unfihige Kérper
geblieben sind und als Zeichen ihres urspriinglichen wirklichen Wesens nur noch
die typische Kernanlage beibehalten haben. Nachdem diese Elemente dann so
ihr Unterscheidungsmerkmal verloren hatten und somit nicht mehr als eosinophile
Zellen zu erkennen waren, wurden sie natiirlich bei den Zahlungen iibersprungen
und gaben so Veranlassung zu der Verschiedenhelt der erhaltemen Zahlen, die
demnach, dasie mehrscheinbar als tatséehlichist, nicht gegen die Herkunft dermehr-
gelappten Kerne durch allméhliche Umwandlung von den zahlenmiBig minder-
gelappten ins Feld gefithrt werden kann. Da nun gerade die Zahl der Zellen, die
auf diese Weise der Untétigkeit verfallen, um so gréBer ist, je groBer die Zahl
der Kernlappen ist, so kommt. der sich aus den Zghlungen ergebende Wert der
Zahlen in ein umgekehrtes Verhaltnis zu stehen zum Grad der Kernlappung,
wihrend im Gegenteil in den Geweben kernlose Elemente bedentend héunfiger neben
den 4—b lappigen als neben den dreilappigen Kernen angetroffen werden. Es ist
somit die Erzeugung der Kornchen von seiten einer jeden Zelle beschrénkt, ebenso
hat auch die Lappung des Kerns ihre Grenze. Diese Schranken werden zwar
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ganz je nach den Zellen mehr oder weniger spit.erreicht, aber immer zur gleichen
Zeit. Gerade so wie, wie bereits erwéhnt, das erste Anzeichen von Kernlappung
auf das Erscheinen der Kornchen im Zellkorper folgt, wird nach dem Aufhoren
der Kornchenerzeugung der Kern zu jeder weiteren Teilung seiner- Masse un-
fahig. Die Kernlappung gewinnt so eine ganz besondere Bedeutung, insofern
als sie nicht den Wert einer nur zufdllig die Vervielfaltigung der Kérnehen be-
gleitenden Erscheinung erwirbt, sondern sich als ein ziemlich verwickelter Vor-
gang herausstellt, der mit besagter Vermehrung, ihren Beginn, ihre Dauer und
ihr Ende teilend, in innigster Verbindung steht. Beide Erscheinungen verlaufen
immer parallel zueinander und sogar in gegenseitiger Abhingigkeit. Die beiden
Erseheinungen lassen sich nicht voneinander trennen. Dieselben Umsténde, die,
auf diese Elemente einwirkend, eine Beschleunigung oder Verlangsamung in der
Kornchenerzeugung bewirken, beeinflussen ebenfalls den Kern, indem sie die
weitere Lappung entweder beschleunigen, verzogern oder ganz zum Aufhéren
bringen. Die Ursache, die zu den spéiteren unvollsténdigen Amitosen und demzu-
folge zur fortschreitenden Lappung des Zellkerns der eosinophilen Zellen fiihrt,
entgeht uns vollstindig. Folglich entgeht uns dann ebenso, welches wirklich die
innere Beziehung ist zwischen den beiden untrennbar miteinander verbundenen
HErscheinungen. Hochstens kann da die ganz hypothetische, schon bei anderer
Grelegenheit vorgebrachte Hrklarung in Erwégung gebracht werden, die von
Gralleotti im Trattato di Patologia generale von Lustig zitiert worden ist,
dafl ndmlich die Zerstiickelung des Kerns insofern einem wirklichen Bediirfnis
der Zelle entspricht, als diese die Oberfliche des- Kerns zu vermehren sucht, um
s0 den Stoffwechseleinflul zu erweitern und zu verstirken, den die Kerne auf
das Zellprotoplasma ausiiben. Diese Vermutung fande im Hinblick auf die eosino-
philen Zellen eine Stiitze in der Lebensfahigkeit und Tatigkeit, die diese Zellen
als Ausdruck eines ziemlich lebhaften Stoffwechsels aufweisen. Wére dem aber
anch wirklich so, so wére das doch noch nicht alles. Welches nun auch immer
die uns unbekannte Art und Weise sein mag, auf welche die innigste Beziehung
zwischen den beiden Erscheinungen in Téatigkeit tritt, so ist auf jeden Fall die
Kernlappung der Ausdruck, eine Folge der Tatigkeit der eosinophilen Zellen und
kann in Anbetracht der vorstehend nachgewiesenen direkten Beziehung zwischen
der Menge der von einer Zelle erzeugten Kornchen und der Stirke der Kernlappung
hochstens anzeigen, innerhalb welcher Grenzen die eosinophile Zelle von diesem
Funktionsvermogen, das sie ebenso besitzt wie jede andere Zelle, bei ihrem Ent-
stehen Gebrauch gemacht, und mit der ansteigenden und fortwihrenden Betétigung
inrer Funktion nach und nach verbraucht, oder besser, erschipfthat. Die eosinophile
Zelle mit dreifach gelapptem Kern birgt in sich einen geringeren Tatigkeitskraft-
vorrat und ist der Erschopfung nidher als die Zelle mit zweifach gelapptem Kern.
Es mulB} diese letztere, da sie die direkteste Folge der Kornchenvermehrung und
iberdies auch die bestindigste und persistenteste der Kernanlagen ist, sowohl
vom anatomischen wie auch vom funktionellen Standpunkt aus der hichsten
Virchows Archiv f. pathol. Ant. RBd. 217. Hit. 3. 28
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Entwicklung der eosinophilen Zellen entsprechen. Mit der doppelten Lappung
des Kerns erreicht die eosinophile Zelle das hochste MaB ihrer funktionellen
Tatigkeit.

Damit ist also ausgedriickt, wie die Kernlappung, welche genau wie die Korn-
chen die funktionelle Titigkeit dieser Zellen zum Ausdruck bringen, fiir ein Senili-
tatsanzeichen und nicht fiir eine Senilitdtserscheinung gehalten werden kanm,
nimlich im rein biologischen Sinne dieses Worts unter Ausschaltung des Gedankens
an Riickbildung und Entartung, wihrend es von den vorgenannten Verfassern
gerade mit EinschluB dieser Begriffe gebraucht und gedeutet wird.

Die eosinophilen Zellen sind daher durchaus keine entarteten Zellen, sondern
es verfolgt jede derselben, dem allgemeinen biologischen Gesetz gehorchend, ihre
eigene Lebensparabel und entwickelt dabei ihre eigene T&tlo‘kelt immer, wann
und wo sie zur Notwendigkeit,wird.

Da also die Kirnchen, ein deutheher und sichtbarer Ausdruck der funk-
tionellen Tatigkeit der eosinophilen Zellen, nichts weiter sind als ein Arbeits-
erzeugnis dieser Zellen, dessen Los es ist, entweder in Figurenform oder nach
vorhergegangener Auflésung den Protoplasmakorper zu verlassen, so muf man
der eosinophilen Zelle wirklich den Wert einer einzelligen Driise beilegen, wie
dies zuerst Ehrlich und dann Audibert, Schwarz u. a. neuerdings getan
haben, und in der Zunahme der Koérnungen, in dem vermehrten Protoplasma,
in der Gegenwart im Gewebe freiliegender zahlreicher w-Granulationen, in der
Fiille der eosinophilen Kérperchen, wie solche sich bei verschiedenen Histoeosino-
philien wahrnehmen liiBt, ebenso viele sichere Anzeichen einer funktionellen Ab-
sonderungstatigkeit der eosinophilen Zellen erblicken, und zwar denselben in ihrer
Starke erhohten Umstidnden zufolge, die zu ihrer Ansammlung innerhalb der
Gewebe fithren, die lokale Eosinophilie erzeugen.

Aus den von mir unternommenen Untersuchungen iiber die Verteilung der
eoginophilen Zellen innerhalb der Gewebe geht demgemdl hervor, daB erstere
sich als Element des Reaktionsbindegewebes mit Vorliebe da anhiufen, wo die
Einwanderung kleiner lymphoider Zellen am stérksten und lebhaftesten ist. Nun
behauptet Pascheff (1906), sich auf die Feststellung eosinophiler einkerniger
Elemente lymphozytéren Aussehens in den Keimzentren des Trachoms stiitzend,
daB man bei aufmerksamer Beobachtung aller Lymphzellen den Eindruck gewinnt,
dafl da eine Eosiniphilisation der autochthonen Lymphzellen vor sich gehe, wobei
diese sich einer amyeloiden oder direkten Entwicklung zufolge, wie solche schon
frither von Dominiei angegeben worden ist, in eosinophile verwandeln sollen.
Tatsiichlich hat dieser Verfasser schon im Jahre 1898 uns bekundet, dall bei den
Sarkomen und der Mykosis fugoides Zellen vom typischen Aussehen der Lymph-
zellen, das Myelozytenstadium iiberspringend, sich zu kornigen, mehrzelligen
Elementen verwandeln kénnen. Diese direkte Entwicklung ist spater durch die
entsprechenden Beobachtungen Widals und Faure-Beaulieus bei einigen
Brustfellentziindungen, Griffons und Abramis beim Pemphigus, Mesnils und
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Harviers mit der Fliissigkeit der Hirnhdute bestitigt worden. Sébrazés,
M. Léger, und A. Léger behaupten in einem Fall von Clonorchis sinensis, bei
dem die Schleimhaut der die Parasiten enthaltenden Gallengénge von eosinophilen
Zellen stark infiltriert war, ohne weiteres, dal die dunkelgefirbten einen einzigen
Kern enthaltenden eosinophilen Zellen sich grofenteils auf Kosten der in Wuche-
rung befindlichen Lymphbindegewebszellen differenzieren. Ferner konnten Chauf -
fard und Boidin, Boidin und Fliessinger sowohl in der Wand wie auch
in der Fliissigkeit der Hydatidenzysten alle zwischen der gewchnlichen Lymph-
zelle und der vielkernigen Zelle mit «-Kornern liegenden Zwischenformen beoh-
achten. )

Halten wir uns also an die Beobachtungen und Behauptungen dieser Ver-
fasser, so diirfen wir in dem bestindigen Nebeneinanderliegen der lymphoiden
und der eosinophilen Zellen, das sich hei den lokalen Eosinophilien leicht nach-
weisen liBt, kein zufélliges Zusammentreten erblicken, sondern miissen es fiir
eine sich aus der engen, zwischen beiden Elementen bestehenden Verwandtschaft
ergebende Notwendigkeit halten. Wie ich bereits erwéhnt habe, lassen sich unter
den Zellen mit einfach gelapptem Kern auch einige andere finden, die angesichts
der runden Form des Kerns, der Spérlichkeit des Protoplasmas, ihres allgemeinen
Aussehens, der Farbbarkeit und der Struktur des Kerns uns leicht dazu verleiten
konnten, sie irrtiimlicherweise fiir lymphoide, mit den um sie herumliegenden
vollsténdig gleichartige Elemente zu halten, wenn es uns nicht gelinge, inihrem
Protoplasma einige seltene, zuweilen deutlich hervortretende, vom Fosin klar und
stark gefarbte Kornchen zu erkennen. Solche Formen habe ich unter den lym-
phoiden Zellen bei einer erhédrtenden Entziindung der Brustdriise, bei einer Lymph-
driisengeschwulst des Halses und bei fast allen Krebsgeschwiilsten gefunden, die
von Gewebeeosinophilie begleitet waren. Es steht ganz auBer Zweifel, dafi diese
Formen ihres hiufigen Vorkommens und aller ihrer Besonderheiten wegen, die
sie in ihrer Form und im ganzen genommen den lymphoiden Zellen nahebringen
und sie bemerkenswert werden lassen, nicht bedeutungslos bleiben konnen. Priift
man dann die eosinophilen Zellen, die sich in groBer Fiille bei einem Sarkom des
Halses haben wahrnehmen lassen, aufmerksam am Mikroskop, so kann man, nach

den von mir gegebenen Aufzeichnungen folgendes beobachten:

Es werden zuweilen, besonders zahlreich um einige Gefifle hernm, Zellen mit rundem oder
leicht ovalem Kern, ansehnlichem, rundem, wohl abgegrenztem, dunkelviolett gefirbtem Kern
wahrgenommen. Aus der Gestaltung des Kerns und der mehr oder weniger stark hervortretenden
Basophilie des Protoplasmas lassen sich in ihnen leicht groBe lymphoide Zellen erkennen. Es
kann nun in mehreren Teilen des Zytoplasmas einiger dieser Zellen nicht selten eine duBerst feine
eosinophile Kérnung beobachtet werden, die als solche kaum erkennbar ist und dem summarisch
priifenden Beobachter wie ein mehr oder weniger umschriebener und mehr oder minder homogener
Fleck vorkommt.

Alle diese Tatsachen wiederholen uns zur Gentige, dafi sowohl aus den kleinen
wie auch aus den grofen lymphoiden Zellen durch endozellulire Kérnchenbildung

direkt eosinophile Zellen entstehen konnen. Wie bereits bei den entsprechenden,
28*
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von mir beim Studium der eosinophilen Zellen des Thymus gegebenen und beschrie-
benen Beispielen, stehen wir auch in diesen Fiéllen vor der in ihrem Anfangs-
stadium befindlichen eosinophilen Zelle. - Nehmen wir die zwei oder drei Kornchen
weg, die uns erlauben angesichts eines solechen Elements von einer eosinophilen
Zelle zu sprechen, so bleibt uns die lymphoide Zelle: Der Schritt ist wahrhaft
kurz! Die lymphoide Zelle, die typische Zelle der Reaktionsherde, ist der Ausgangs-
punkt, das Element, das in gewissen Augenblicken und unter bestimmten Ver-
hiltnissen die Fahigkeit erwirbt, eosinophile Kornchen auszuarbeiten, sich in
eine eosinophile Zelle umwandelt und als solche in weiterer Entwicklung zu viel-
kernigen eosinophilen Formen, laut dem vorher gegebenen Schema, fithrt.

Was die Anziehung der vielkernigen Leukozyten herbeifiihrt und das Knochen-
mark zu einer ﬁberbildung derselben dringt, das ist die auBerordentliche chemo-
taktische Empfindlichkeit der vielkernigen Leukozyten fiir spezifische chemische
Substanzen. Mit diesen Worten, die den Grundbegriff der Ehrlichschen Lehre
in sich schlieBen, erklart Nageli den Ursprung der eosinophilen Leukozyten der
Gewebe, was ihm umso leichter fallt, als Opie neben den eosinophilen Leukozyten
des Bluts eine groBe Anzahl Kernteilungsfiguren in den oxyphilen Elementen des
Knochenmarks wahrzunehmen vermochte. Die Anschauung Nagelis teilen auch
Einhorn, Levaditi, Prschewosny, Minelli, Audibert, und ganz kiirz-
lich noch Walter Fischer, nach dessen Ansicht die in den Geweben angehéuften
eosinophilen Zellen durch Vermittlung der Blutbahn aus dem Knochenmark her-
stammen und ibre Anziehung der chemotaktischen Wirkung bestimmter chemischer
Substanzen verdanken. Wire aber die lokale Eosinophilie wirklich die einfache
Folge eines Durchwanderungsvorgangs, so miifite der Durchzug der eosinophilen
Zellen durch die Gefaiwand bei der, wenn auch nur ganz geringen, Widerstands-
tahigkeit dieser im Vergleich zu der freien Geféflichtung einen, wenn auch kaum
merkbaren, Zeitverlust verursachen und jenseits des Hindernisses zu einer An-
haufung fithren. Dagegen ist nicht nachgewiesen worden, dall diese An-
hiufung zustande kommt. Es lassen sich zwar in den Gefaflen eosinophile Zellen
vorfinden, doch sind diese auch in den Fillen, in denen die Gewebeeosinophilie
eine ganz bedeutende Stirke erreicht hat, vereinzelt und zersprengt. Das groBe
MiBverhéltnis ist der beste Beweis dafiir. Andererseits kann nur in diesen letzten
Fillen beobachtet werden, wie die eosinophilen Zellen als Elemente der Adventitia
zuweilen das eine oder andere GefaBlumen wie eine dichte, eosinophile Hiilse um-
geben, innerhalb der neben einer Unzahl von roten Blutkorperchen nur selten eosino-
phile Leukozyten angetroffen werden. Konntennun diese Anhgufungen diesseits des
Hindernisses nicht die Vermutung Chauffards und seiner Sehiiler beweisen
und annchmbar erscheinen lassen, daB nimlich die in vielen Fillen neben der
lokalen Fosinophilie einhergehende Bluteosinophilie zum groBen Teil eine Folge
des Ubergangs der eosinophilen Zellen ins Blut darstellt, und zwar der eosinophilen
Zellen, die in dem Gewebe erzeugt worden sind, in dem die Histoeosinophilie ein-
getreten ist? Bei der groBen Mehrheit der von mir beobachteten Fille jedoch
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konnten im Vergleich zu den Herden mit kleinzelliger Infiltration, die den einen
Lieblingssitz der eosinophilen Zellen bilden, die Gef4Be der spérlichen Anzahl von
Zellen wegen, die sich um sie herum oder in ihnen vorgefunden haben, vollstindig
auBer acht gelassen werden.

Angesichts des durch die eben auseinandergesetzten Tatsachen bewiesenen
Standes der Dinge muBl der Ehrlichsche, ans den von Nageli gegebenen Worten
hervorgehende Lehrsatz dahin abgedndert werden, daf gerade die auBerordentliche
Empfindlichkeit der lymphoiden Zellen fiir bestimmte spezifische chemische Sub-
stanzen sie dazu drangt und antreibt, die eigentiimlichen Kdrnchen hervorzurnfen,
und sie immer dann und da in eosinophile Zellen verwandelt, wo und wann sie
der Einwirkung solcher Stoffe unterstehen.

Mit auch nur oberfldchlichen und annihernden vergleichenden Untersuchungen
fallt esin der Tatleicht, dasumgekehrte, je nach der Stéirke der Eosinophilie zwischen
den eosinophilen Zellen und den Iymphoiden Zellen bestehende Mengenverhaltnis
zu beurteilen. Je zahlreicher die eosinophilen Zellen in den Infiltrationsherden
sind, desto mehr lichten sich die lymphoiden Zellen und umgekehrt. Bei dem
Uterusepitheliom und dem Anusepitheliom, die beide schon verschiedene Male
als Beispiel einer starken Histoeosinophilie herangezogen worden sind, fehlten
die Iymphoiden Zellen fast vollsténdig. Diese Fille sind keineswegs dazu angetan,
den der Ehrlichschen Theorie entgegengestellten Begriff zu schwéchen, sondern
sagen uns geradezu, daB, sobald die Einwirkung jener bestimmten und noch nicht
bekannten Substanzdn hinreichend stark und verbreitet ist, alle oder fast alle
lymphoiden Zellen des Reaktionsbindegewebes, infolge der auBergew&hnlichen
Empfindlichkeit, die sie den Substanzen gegeniiber besitzen, sich fast massenhaft
in eosinophile Zellen verwandeln. Ebensowenig kann man behaupten, daf in
den von mir gegebenen Behauptungen ein Widerspruch liege, insofern als zwar
nicht geleugnet werden kann, da8 die eosinophilen Zellen sich immer da angehiuft
finden, wo die Kleinzelleneinwanderung am dichtesten ist, andererseits aber, da
die eosinophilen Zellen das unmittelbare Ergebnis der Umwandlung der fymphoiden
Zellen sind, das gegenseitige Mifiverhaltnis eine ganz natiirliche, leicht erklarliche
Sache ist.

Als Anhénger des Schmidtschen Gedankens sehe ich mich so auf Grund
meiner Beobachtungen iiber die Verteilung der eosinophilen Zellen bei den Eosino-
philien der Gewebe und iiber ihre typischsten und hervorspringendsten morpholo-
gischen Kennzeichen gezwungen, den Grundsatz von der Autochthonie der lokalen
Eosinophilie anzunehmen und gleichzeitig das Knochenmark hochstens als einen
sekundaren Bildungsort zu betrachten, der den Herden untergeordnet ist, in
denen die Eosinophilie stattfindet. Andererseits aber kann ich Sehmidt und
“allen denen, die sich ihm angeschlossen haben — Klein, Weidenreich, Stschas-
tnyi, Goldzieher usw. — keineswegs beipflichten in bezug auf das, was sie iiber
die Entstehungsweise und die Bedeutung dieser Zellen, oder besser noch, ihrer
Kornchen vorbringen. Denn es sind diese nicht das Resultat einer Phagozytose,
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sondern, wie das Ehrlich, Audibert, Schwarz, Marchand u. a. hervor-
gehoben haben, das Ergebnis einer besonderen Absonderungstitigkeit, welche
die lymphoide Zelle erwirbt und immer dann und da in Bewegung setzt, wo und -
wann diese Tétigkeit notwendig geworden ist durch die Einwirkung jener bestimm-
ten chemischen Substanzen, deren Bestehen uns zwar nicht niher bekannt ist,
aber doch angenommen werden kann.

C) Besondere Eigenschaften und Tatigkeit der eos1noph1len
Kdrnehen.

Als seinerzeit Arnold im Knochenmark des Kaninchens und des Meer-
schweinchens das Vorhandensein von Markzellen nachgewiesen hatte, in deren
Zellkorperprotoplasma sich gleichzeitig eosinophile und basophile Kornchen auf-
finden lieBen, entstand die Frage, ob nicht etwa die Granulationen der Mastzellen
das Vorstadium der o-Kornchen seien oder, mit andern Worten ausgedriickt,
die eosinophilen Zellen nicht fiir die direkten Abkommlinge der Mastzellen zu
halten seien.

Nach erfolgter Nachpriifung de1 Beobachtung Arnolds widersetzt sich Ehrlich einer
solchen Moglichkeit und erklirt, unter Aufrechterhaltung des Grundsatzes von der spezifischen
Beschaffenheit der Leukozytengranulationen, die spérlichen basophilen Kérnungen solcher Mast-
zellen vom Standpunkte ihres Wesens und ihrer Bedeutung aus als von den Mastzellenkornchen
ganz verschiedene Gebilde. Sie sollen einfach unreife «-Kormchen sein. Mit andern Worten sollen
die von Arnold beschriebenen Markzellen beweisen, daf das eosinophile Kérnchen bei seiner
Entstehung ein vollstindig basophiles Jugendstadium durchmacht, dabei aber immer wohl vey-
sehieden bleibt von dem basophilen Kornchen der Mastzelle. Dieselbe Anschauung vertritt auch
Pappenheim, der darauf hinweist, daB die von Arnold in den eosimophilen Markzellen be-
schriebenen basophilen Kornungen zum Unterschied von den basophilen Granulationen der Mast-
zellen vollstindig ametachromatisch sind.

Kollmann fiihrt die von Bettmann in den serésen Flu531gke1ten der durch blasenziehende
Mittel erzeugten Blasen sowie von Drewina in den kérnigen Zellen in der Niere und den lym-
phoiden Anhiufungen des Kopfknorpels des Stors beobachteten heterochromatischen Kérnchen
an, wo sich Elemente vorfinden, die zu gleicher Zeit azidophile und basophile Kérnchen enthalten,
und wird an ‘der Hand der von ihm in den kirnigen Zellen der Schalentiere festgestellten Tat-
sachen zum Verteidiger der von Ehrlich gegebenen Anschauung.

Die Kornungen dieser Tiere sollen im Laufe ihrer Entwicklung eine evolutive Umwandlung
durchmachen und sich dieser zufolge aus basophilen in azidophile verwandeln, Dieser Verfasser
geht sogar noch weiter. Er kommt némlich auf Grund der Beobachtung, daB die meutrophilen
Elemente des durch die Hitze fixierten Blutes von Menschen und von der Katze sich nicht nur
mit dem Triazidfarbstoff violett firben, sondern auch leicht alle saueren Farben annehmen (Siure-
fuchsin, Eosin, Indulin, Aurantia u. a.), zu dem Schlusse, dafi thm die Annahme berechtigt er-
scheint, nach der die behaupteten neutrophilen Kornungen leicht azidophile sind, deren Azidophilie
dann bei der weiteren Entwicklung zunimmt. Auf diese Weise bleibe festgestellt, daf in der
Azidophilie der Kornchen Ahstufungen bestehen, denen die verschiedenen chromatischen Eigen-
schaften, durch die sich die Kérnchen der verschiedenen Leukozyten voneinander unterscheiden,
in ganz besonderer Weise zuzuschreiben sind.

Bringen wir diese Behauptungen mit den kurz vorher gegebenen zusammen,
so miifte sich uns daraus ein vollstéindiger Entwicklungszyklus fiir die chroma-
tische Eigentiimlichkeit der Kornchen der Leukozytenzellen ergeben, der durch
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unzdhlige Abstufungen hindurch von dem einen Ende, der Basophilie, bis zu
dem andern, der deutlich ausgesprochenen Eosinophilie, fiihrt. Die neutrophilen
Kornchen entsprechen demnach nur einem Zwischenstadium der Amphophilie oder
Hypoeosinophilie, um so mehr als Ehrlich mit einer Mischung von Methylenblau
und Eosin hat feststellen konnen, daf die Kérnungen der groBen einkermigen
Elemente des Marks vom Meerschweinchen in ihrer fortschreitenden Entwicklung
von amphophilen zu azidophilen Zellen werden und dabei nacheinander eine violette,
rotliche und lebhaft rote Farbe annehmen. Weiterhin bestinden nach Arnold
in der Protoplasmamasse der neutrophilen Elemente azidophile Kérnchen. Ich
habe bei einer groffen Anzahl von Gewebeschnitten mit emer Fiille von eosinophilen
Zellen die gemischte May-Griinwald-Giemsasche Farbung nach der Vorschrift
Pappenheims?) angewandt. Bei einem solchen Vorgehen treten die blauen
Kornungen der Mastzellen sowie die roten Kornchen der eosinophilen Zellen deut-
lich hervor. Bei den so gefirbten Priparaten habe ich aber auch nicht die ent-
fernteste Beziehung zwischen der einen und der andern Zellenart, zwischen der
enen und andern Kérnung festzustellen vermocht. Andererseits fallen die Mast-
zellen im Vergleich zu den eosinophilen Zellen auch nur sehr wenig ins Gewicht,
da sie doch nur spérlich und selten in den Geweben vorgefunden werden konnen.
Bei den_Fillen, die ich bereits als Sitz einer hochgradigen Histoeosinophilie an-
gefithrt Thabe, fehlen sie sogar fast vollstéindig, und wenn sie vorhanden sind,
konnen ihre Kornchen alle ohne Ausnahme leicht von den Kérnchen der eosino-
philen Zellen unterschieden werden. Ziehe ich dann schlieBlich noch jene selben
Figuren in Betracht, die mich berechtigt haben, die eosinophilen Zellen als ver-
wandelte lymphoide Elemente hinzustellen, so kann ich ohne Zogern behaupten,
dafl wenigstens in den histoiden eosinophilen Zellen die als solche entstandenen
eosinophilen Kornchen in jeder beliebigen Zeit ihrer Entwicklung wirklich spezifisch
sind fiir die eosinophilen Zellen, denn in den vielen von mir untersuchten eosino-
philen Zellen habe ich niemals heterochromatisehe Granulationen zu beobachten
vermocht, eine Bezeichnung, mit der Levaditi diejenigen Kornungen belegt, die
sich in einem Leukozytenprotoplasma von denjenigen unterscheiden, denen sie
zeitweise ihrer chromatischen Eigenschaften wegen beigemischt sind.

Nach Untersuchung zahlreicher mit Himalaun und Eosin gefirbter Schnitte
einer langen Reihe verschiedener Fille von Histoeosinophilie verschiedenen Grades
mull man jedoch zugeben, daf in der Tat nicht nur in verschiedenen Fallen und
Schnitten sondern sogar in demselben Fall und demselben Priparat ganz je nach
der gepriiften Stelle sogar bedeutende Unterschiede bestehen. Sowoh! bei dem

!} May-Griinwaldsche Fliissigkeit und destilliertes Wasser (1 : 4) 20 Minuten im Brutofen. —
Giemsasche Fliissigkeit und destilliertes Wasser (15 Tropfen auf 10 cem destillierten Wassers)
40 Minuten im Brutofen — Waschung in destilliertem Wasser, Essigsaure (5 Tropfen auf
50 cem destillierten Wassers) — Waschung in destilliertem Wasser, Trocknung mit Filtrier-
papier ~— Zweifache Passage in einer Misehung von reinstem Azeton und absolutem Alkohol
zu gleichen Teilen — Xylol, Balsam.
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Anusepitheliom wie auch bei dem Uterusepitheliom, die beide schon zur Sprache
gelangt sind, treten die eosinophilen Zellen, besonders in der Nahe der krebsigen
Elemente und an den Stellen, an denen die Reaktion des Bindegewebes am leb-
haftesten ist, nicht nur ihrer groBeren Fiille, der stirkeren Entwicklung ihres
Protoplasmas und der bedeutenden Fiille und GréBe der Kornchen wegen, sondern
ganz besonders der Lebhaftigkeit und Reinheit der bei ihnen eingetretenen Glanz-
rotfarbung wegen sehr schon in Erscheinung. Es bleibt damit gleichzeitig auch
gesagt, daB in der groBen Mehrheit der Falle und besonders bei den mittelméiBigen
Histoeosinophilien die eosinophilen Zellen ihrer dunkleren, weniger lebhaften, sozu-
sagen matteren roten Farbe wegen auch unter vollstindig gleichen technischen
Verhiltnissen sich weniger deutlich und glinzend vom Boden des Préparats ab-
heben. Bei dem eben erst noch erwihnten Uterusepitheliom und auch bei ver-
schiedenen andern Exemplaren, noch besser aber als in allen andern Fiallen fanden
sich bei einem Adenokarzinom des Anus neben einer bedeutenden Menge von
Zellen, deren gut gefdirbte Kornchen die hiochsten Grade von Eosinophilie auf-
wiesen, auch viele andere, deren Korner von einer ziemlich reduzierten Eosino-’
philie Zeugnis ablegten, von einer Hypoeosinophilie, die in vielen Zellen sich bis
zur vollstindigen Aneosinophilie gesteigert hatte. Die Kornchen solcher Elemente
erscheinen dann hell, glinzend, lichtbrechend und weisen hichstens eige kaum
wahrnehmbare, leichte, duBerst blaB-strohgelbe eigene Farbe auf. Es bleibt aus-
geschlossen, daB solehe Figuren, die in den mit Hémalaun und Fosin, oder mit
der Giemsaschen Mischung und der schon bei den Thymuszellen angewandten
Technik gefarbten Priparaten leichter zu erkennen sind als mit der gemischten
Methode von May-Griinwald-Giemsa nach der Vorschrift Pappenheims, einem
kiinstlichen Mangel an Féirbung entspringen, denn es lassen sich solche Zellen mit
farblosen, besonders an den morphologischen Kennzeichen des Kerns und der
Kornchen zu erkennenden Zellen oft neben Elementen mit von Fosin lebhaft ge-
firbten Kornchen vorfinden. AuBerdem aber, und das ist unzweifelhaft mehr be-
weisend und auch sonderbarer,? lassen sich in vielen Zellen; in verschieden
starker Mischung, Kornchen erkennen, die alle verschiedenen Grade von Affinitét
fiir Eosin aufweisen, die von der Hypereosinophilie bis zur vollstindigen An-
eosinophilie geht. In diesen Zellen konnen tatsdchlich neben lebhaft rot geféirbten
Zellen rosarote und farblose Kérnchen wahrgenommen werden. Bei vielen Elemen-
ten haben dann zumeist die mehr der Peripherie zu gelegenen Kornchen das Eosin
angenommen, wihrend die in der Néhe des Kerns gelegenen gelblich und farblos sind.

Diese in einer groBen Reihe verschiedener Fille von Histoeosinophilie ver-
schiedenen Grades deutlich nachweisbaren Tatsachen zwingen uns zur Annahme,
daB in der Firbbarkeit der eosinophilen Kornchen wirklich Unterschiede bestehen,
die es nicht erlauben die Eosinophilie als eine feste, unverénderliche Eigentiimlich-
keit der eosinophilen Kornchen aufzufassen. Die da moglichen ausgedehnten
Schwankungen gehen nicht die Qualitit derselben, sondern ihre Intemsitit an,
deren Grenzen auf der einen Seite die vollstindige Aneosinophilie und auf der
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andern Seite die lebhafte, deutliche, glinzende Rotfarbung der mit stirkster
reinster Eosinophilie ausgestatteten Kornchen bilden. Wie aus dem Gesagten
hervorzugehen scheint, stehen auch diese Schwankungen unter der regulierenden
Einwirkung derselben Umsténde, von denen auch die Histoeosinophilie und ihre
mehr oder weniger groBe Entitdt abhingt.

Die noch zu sehr in den Kinderschuhen steckende Mikrochemie hat uns bis
heute selbst noch keine vollstéindige chemische Analyse der Kornchen der in Frage
stehenden Zellen zu liefern vermocht und uns ebensowenig die Natur des Stoffes
oder der Stoffe enthiillt, die als Bestandteile des komplizierten chemischen Geb#udes
der Kornchen ihnen die Fahigkeit verleihen, eosinophil zu sein. Ehrlich, der
bekannte Griinder der chemischen Theorie der Farbungen, hat das Vorhandensein
einer hasischen Gruppe in diesen Kérnchen zugegeben, die, sich chemisch mit den
sauern Anilinfarben verbindend, diese fixiert und bis zur vollstindigen Sattigung
der eigenen chemischen Affinititen festhilt.

Wie sehr nun aber auch eine solche Vorstellung uns eine zuiriedenstellende
Erklérung der Erscheinung zu geben vermag, so erzeugt sie in Wirklichkeit doch
weiter nichts als eine Verschiebung der Frage, denn es bleibt ja dann noch immer
erst festzustellen, welches diese basische Gruppe ist oder, besser gesagt, welchem
Stoffe die Reaktion im Grunde zuzuschreiben ist. Einige Verfasser wie: Hoyer,
Wyssozki, Hayem, Klein, Weidenreich, Pouchet, Stschastnyi halten
die eosinophilen Kornchen angesichts ihrer gleichen Firbung, wie solche beim
Hémoglobin und seinen Derivaten eintritt, fiir weiter nichts als Bruchstiicke von
roten Blutkérperchen, welche in die sie tragenden Zellen eingeschlossen sind, um so
mehr als Przewosky, Lowit, Freiberg, Barker, Sacharow, Bogdanow
u. a. in den Kornchen die Eisenreaktion erhalten haben. Weit davon entfernt, ein
sicheres Urteil abgeben zn wollen, was mir auch dadurch erschwert wiirde, da8
ich nicht in allen von mir beoachteten Féllen von Histoeosinophilie systematisch
die Berliner-Blau-Reaktion angewandt habe, kann ich nur sagen, daf es mir weder
bei den eosinophilen Zellen des Thymus noch bei denen einiger meiner angefiihrten
Falle moglich war, zu einer Eisenreaktion zu gelangen, was natiirlich noch nicht
besagen will, dal die eosinophilen Kornchen einen solchen Korper wirklich nicht
besitzen, auch deshalb schon, weil er, wie genannte Verfasser vermuten, an das
Albumin und Nuklein gebunden, durch die Berliner-Blau-Reaktion nicht nach-
gewiesen werden kann, da im allgemeinen die organischen Bestandteile des Eisens
fiir eine solche Probe nicht empfindlich sind. Es haben denn auch Weis, Lowit,
Weit, Sjaweillo u. a. in diesen Koérnchen die Gegenwart des Albumins
mittels der Xantoproteinreaktion festgestellt. Andererseits bemerkt Audibert
nicht mit Unrecht, daf} der positive Ausfall der Berliner-Blau-Reaktion noch kein
unanfechtbarer Beweis fiir die Hamoglobinnatur der Kornchen ist, sondern uns
einfach dartut, da das Eisen, wie in unzihligen andern Substanzen, an ihrem
Zustandekommen beteiligt sein kann, ohne daB sie jedoch deswegen als Hiimoglobin
angesprochen zu werden brauchen,
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Loele hat bei den eosinophilen Kornchen die Diazoreaktion angewandt und
auBerdem beobachtet, daB wabrigen Losungen von Benzidin mit Beisatz von
Spuren von reinem H,0,, ohne Alkalien die a-Kirnehen blau firben, sowie daB,
wie das Benzidin, auch andere Amido- oder Aminophenole einwirken, z. B. das
a-Naphtylamin. Loele vermutet deshalb, daB in den «-Kornchen die Gruppe

——COH

< H bestehe, die gleichzeitig die Eigenschaft einer Aldehydbase, wie auch
H

Weis schon behauptet hat, und die einer Amido- und Ammoniakbase besitze.
Loele sagt uns aber nicht, ob gerade diese basisehe Gruppe bei der Reaktion nnt
Fosin die eosinophilen Kornchen stellt.

In den von Stiickchen eines eosinophile Zellen in Fiille bergenden tuberkuldsen
Lymphoms des Halses herriihrenden Schnitten, welehe mit der Marchischen
Osmiumbichrommischung fixiert worden waren, zeigten sich, in Widerspruch mit
dem, was Audibert bei den eosinophilen Elementen des Bluts hat feststellen
kinnen, in vielen eosinophilen Zellen die Kornchen ohne die sie auszeichnende
Lichtbrechung leicht gebréunt, fiberdies waren in fast allen Zellen einige grofere
Kornchen durch die Osmiumsiure vollstindig geschwirzt. Ganz ebenso sah ich
die Osmiumséure auf die Kornehen der eosinophilen Zellen der fotalen Thymen
einwirken, die mit Flemmingscher Fliissigkeit fixiert worden waren. Sie waren
in Wirklichkeit die einzigen Zellen, die unter der Einwirkung dieser Séure aufer
den kleinen kaum gebriunten Kornchen in verschiedener Zahl einige grobe voll-
standig schwarz gefdrbte Kornchen darboten. Dieser Befund wiirde uns natiirlich
zir Annabme der Fettnatur der Granulationen fitbren, was schon Bizzozero
und Budge hehauptet haben, zum mindesten aber zu der Anschauung, daf bei
ihrer chemischen Zusammensetzung die Fettbestandteile wahrscheinlich in ab-
wechselnden Mengen teilnehmen. Es ist diese Vermutung wm so mehr berechtigt,
als in Ubereinstimmung mit diesem Befund der mit Osminmsaure behandelten
Praparate in fast allen eosinophilen Zellen desselben Halslymphoms mittels der
von Ciaceio fiir die Lezithinzellen angeratenen Fixierung und Farbung Sudan 111
einige groBe Kormungen, genau wie andere extrazellulare Kornchen rotlichgelb
erscheinen 14B8t, also in der eigentiimlichen Farbe, die Sudan III an die Fett-
korper abgibt, wihrend die kleineren Kornungen hald duBerst schwach, bald
auch iiberhaupt nicht reagieren.

Noch besser habe ich die Reaktion mit Sudan IIT in einem Adenokarzinom
des Kolons und in einem Halssarkom erhalten nach vorsichtiger, ungefahr vier-
monatlicher Fixierung mit Millerscher Fliissigkeit. Wie ich bereits in einer
andern Arbeit erwihnt habe, ist die Miillersche Fliissigkeit ein zwar langsames
aber vorziigliches Fixierungsmittel fiir die Fette. Mit Stiicken, die in dieser Fliissig-
keit viele Monate lang gelegen waren, ist es mir gelungen, nach der wie gewohnt
vorgenommenen Finbettung in Paraffin, mit Sudan IIT auch die grofen Fett-
feldchen des Fettgewebes zu farben. Bei den zwei von mir gemachten Versuchen
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nahmen aufler den grofen Kérnchen auch nicht wenige der kleineren Kornchen
der eosinophilen Zellen Sudan III mehr oder weniger stark an. Es bleiben aber
noch immer viele Zellen farblos. Die gréferen Kornchen entsprechen wahrsehein-
lich denjenigen Kérnchen, die mit Vorliebe an der Peripherie der Zelle liegen und
in den mit Eosin behandelten Praparaten von der Menge der kleineren Kérnchen
durch ihren groBeren Umfang und die stérkere Farbung abstechen. An der Hand
solcher Tatsachen kionnten wir also wohl auf den Gedanken kommen, daB an der
chemischen Bildung der Kornchen, wenn die Ciacciosche Reaktion wirklich spe-
zifisch ist, das Lezithin oder eine ihm #hnliche Substanz teilnehme, d. h. eine
Verbindung von Phosphorglyzerinséiure mit einer Fettsdure auf der einen Seite
und einer komplexen stickstoffhaltigen Basis auf der anderen Seite, d. h. eine von
den Stoffen, die in ihren Merkmalen zu gleicher Zeit fetter und stickstoffartiger
Natur sind und unter dem Namen lipoide Substanzen bekannt sind. Es kann
dies um so mehr angenommen werden, als Herrington mit eosinophilen Kérn-
chen eine mikrochemische positive Reaktion des Phosphors erhielt, die Lilienfeld
und Monti zuerst angewandt haben, und zwar gerade zum Nachweis des Vor-
handenseins des Lezithins in den in der Entwicklung befindlichen. Ware aber
die Ciacciosche Probe nicht allein fiir das Lezithin, sondern auch fiir alle Fette
spezifisch, so muB doch immer ihrer und der mit Osmiumsiure behandelten Pra-
parate wegen angenommen werden, daf in den eosinophilen Kérnchen in einem
mit ihrer GroBenzunahme steigenden Verhiltnis eine Fettgruppe enthalten ist,
die imstande ist, auf Osmiumséure mit Schwirzung zu reagieren, sich mit den
Chromsalzen zu verbinden, zu Verbindungen zu fithren, die in den gewdhnlichen
Fettlosern unauflosbar sind, und doch die Fahigkeit behilt, die eigentiimliche
Farbe anzunehmen, die Sudan IIT im allgemeinen an die Fettkorper abgibt.

DaB die bekannte Eigenschaft dieser Kornchen, sich mit dem Eosin auf
typische und elektive Weise zu firben, ithrem Fettbestandteil zuzuschreiben ist,
kann wohl als wahrscheinlich angenommen werden. Renaut sagt in der Tat
bei Anfechtung der Theorie vom hémoglobinischen Ursprung der eosinophilen
Kornchen, daf es viele Fettstoffe gibt, die sich mit dem Eosin genau wie das Hamo-
globin farben. Andererseits konnte die stirkere Farbenempfindlichkeit der groBeren
Kérnehen fiir Eosin, welche gerade den Kirnchen entsprechen, die in den Osmium-
sdurepriparaten am stirksten geschwirzt erscheinen, und in den Bichromat-
préparaten Sudan IIT stérker aufnehmen, die Vermutung aufkommen lassen,
dall es dem Eosin, einer §uBerst empfindlichen Untersuchungsfliissigkeit, gelinge,
die Gegenwart der kleinsten Spuren des Fettbestandteils zu verraten, fiir die
sowohl die Osmiumséure wie auch Sudan IIT erfolglos sind. Es bliebe dann aber
immer noch zu erkléren, wie das Eosin die eosinophilen Kérnchen auch in den
Schnitten gut firbt, die ohne besondere Vorbehandlung die Einwirkung des Alko-
hols, des Chloroforms oder des Athers erfahren haben, die vorziigliche Losungs-
mittel fiir die Fettkorper sind.

Welches nun auch immer die Substanz sein mag, welche die bekannte und
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kennzeichnende chromatische Reaktion der eosinophilen Kornchen bewirkt, mag
uns, ohne zu Erkldrungen unsere Zuflucht zu nehmen, die uns von Hypothese
zu Hypothese sehr weit von der Wahrheit abbringen wiirde, vorderhand die Er-
kenntnis geniigen, dafl das chemische, molekulare Gebiude dieser Kornchen in-
folge der gleichzeitigen schwankenden Anwesenheit von fetten und stickstoff-
haltigen Bestandteilen in denselben auflerordentlich verwickelt ist, und die sie
bildende Substanz wahrscheinlich zu den ebenso komplizierten und noch schlecht
bestimmten chemischen Substanzen gerechnet werden muf, denen man heute
mit Recht einen so groBen Anteil an dem Chemismus der Gewebe zuschreiben
will, und die unter dem Namen ,lipoide Korper® bekannt sind.

Die Mikrochemie ist, wie bereits gesagt, noch zu sehr in den Kinderschuhen,
als daB sie die verwickelte Frage der genauen chemischen Natur der eosinophilen
Kornungen zu losen und uns die vollstindige (chemische) Analyse der sie bilden-
den Stoffe zu geben vermdchte. Dessenungeachtet kinnten die wenigen Kennt-
nisse, die sie uns geliefert hat, indem sie uns das gleichzeitige Zusammensein stick-
stoffhaltiger und fetter Bestandteile in ihnen bekannt gab, doch dazu dienen,
die Deutung der eosinophilen Kornchen, die einige Autoren gegeben haben, be-
weistiihrend zu bekriftigen. Kollmann, der beobachtet hat, daB bei den Schalen-
tieren unter dem Einfluf des Fastens, des Schalenwechsels, und auch sekundsr
auf die Einwirkong von Parasiten die kérnigen Zellen infolge Auflosung der Korn-
chen verschwinden, bekampft in der Tat die Ansicht Cuénots und Cattaneos,
nach denen die Leukozytenkérnchen nur Fermentkornchen sind, vertritt die An-
sicht, da$ die eosinophilen Kérnchen ganz besonders Reserveerzeugnisse seien.
Er kommt so wieder zu der Anschauung jener Forscher (Budge, Leydig, Biz-
zozero) zuriick, die in den Leukozytengranulationen im allgemeinen nur in die
sie tragenden Elemente eingeschlossene fettartige Stoffe erblicken. Kollmann
fithrt zur Stiitze dieser Deutung auBer seinen eigenen Beobachtungen an Schalen-
tieren auch die Beobachtungen Caullerys und Mesnils iiber den Zerfall der
Leukozytengranulationen in den Cirratuliani im Augenblick der Bildung der
Genitalprodukte an, sowie die Beobachtungen Stephans iiber das allméhliche
Verschwinden der eosinophilen Kornungen wihrend der Uberwinterung im Proto-
pterus und iiber ihr allmihliches Wiedererscheinen in der Zeit des rwachens,
schlieBlich auch eine #hnliche Ansicht Blumenthals. Dieser Forscher kam
in der Tat auf Grund eigener Versuche dahin, die eosinophilen Kornungen des
Kaninchens, Meerschweinchens und der Maus, wie Kollmann, als Reserve-
produkte zu deuten.

Auch die Beobachtungen Dezewinas itber die Veréinderungen, die sich in
den eosinophilen Elementen einiger Knochenfische beobachten lassen, die Schwan-
kungen in der salinen Konzentration ihrer Umgebung ausgesetzt sind, vermogen
die Ansicht Kollmanns zu bekraftigen. _

Konnen wir nun aber im Hinblick auf die lokale Eosinophilie eine solche
Deutung der «-Kornungen hinnehmen? Welchen Zweck und welchen Anteil



445

k¢nnte in Wirklichkeit ein bewegungsloses, passives Vorratserzeugnis bei einem
Vorgang besitzen, der mit allen Merkmalen einer Entziindung sich offenbart?
Ist die Histoeosinophilie an und fiir sich, in ihrem innersten Wesen betrachtet,
nicht vielleicht schon allein imstande, uns zu beweisen, dal dem eosinophilen
Element, gerade seiner Kornchen wegen eine viel verwickeltere und grifiere Be-
deutung beigelegt werden muB, als das Kollmann, Blumenthal u. a. Forscher
zu tun geneigt sind? Nach allem bisher Auseinandergesetzten ist eine so ein-
fache Frklirung keineswegs annehmbar. Die eosinophilen Kornchen miissen
als Erzeugnis einer spezifischen, funktionellen, sekretorischen Tétigkeit, die die
Iymphoide Reaktionszelle erworben hat, die ihrerseits unter den ganz besonderen
Umstéinden, unter denen die Histoeosinophilie eintritt, sich in eine eosinophile
Zelle verwandelt hat, eine &uBerst wichtige, fast hauptsichliche Rolle spielen
in dem Kampfe, der bei pathologischen Vorgingen zwischen angegriffenem Gewebe
und angreifendem, pathogenem Element gefiihrt wird. Es ist dies in der Tat die
begriindete Ansicht des groBten Teils der Forscher. Werden bei anhaltendem
Kampfe grofie Mengen der fetten und albuminoiden Reserven des Organismus
verloren, so geschieht dies, weil der Organismus notwendigerweise von den eigenen
Vorraten zehren muB, um den Verbrauch von fetten und stickstoffhaltigen Stoffen
zu ersetzen, zu dem die nétig gewordene Ubersekretion von eosinophilen Kornchen
auf rein sekundirem Wege fiithrt.

Ehrlich war der erste, der daran gedacht hat, daf} die eosinophilen Kornchen
besonders ausgearbeitete, spiter vom Organismus zu verwertende Krzeugnisse
seien. Was die in gewissen normalen Organen und besonders in Driisenorganen
aufgetretenen Eosinophilien betrifft, glaubt Schwarz, die Ansicht Bonnes,
Simons u. a. erginzend, daf die eosinophilen Zellen wie ein Ferment oder ein
die Driisenabsonderung anregendes Hormon einwirken.

Audibert meint, der Theorie vom Antiphter folgend, daff die eosinophilen
Kornchen von den Zellen abgesondert werden, um den verdnderten Chemismus
des Blutes, sobald dieser gestort ist, wieder normal zn machen. In dhnlicher Weise
erblicken andere Verfasser (Schwarz, Stephan u. a.) in dem eosinophilen
Element nur ein Element mit Innensekretion. Chauffard, Boidin, Fliessinger
endlich greifen sogar zur Vermutung, daB die eosinophilen Zellen die Befihigung
und die Funktion zur Ausarbeitung von Antitoxinen besitzen, womit sie also nur
das wiedergeben, was Lowit mit seinen Untersuchungen dargetan hat. Wire
dem wirklich so, so wiirde die eosinophile Zelle als antitoxische Substanzen ab-
sonderndes Element in der Biochemie der Innensekretionen einen Platz erster
Ordnung erwerben, und es wiirde die so von einem neuen Licht beleuchtete Histo-
eoginophilie ihrerseits als Lebenserscheinung von grofitem Werte eine hohe, ganz
bestimmte Bedeutung erwerben. Halten wir uns aber auch nur an die direkte
auf Grund der bisherigen Normen gefiihrte Beobachtung, so kinnen deswegen
weder die eosinophile Zelle noch folglich die lokale Eosinophilie eine weniger hohe
Bedeutung, noch einen geringeren Wert erlangen. Bei dem schon mehrfach zitier-
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ten Uterusepitheliom verlieflen sehr oft viele eosinophile Zellen die Bindegewebs-
scheidewiinde und drangen nach und nach in die von diesen letzteren begrenzten
Inseln des Epitheliomgewebes ein. So kam es dann zuweilen bei iiberméBiger
Einwanderung von Zellen, daf diese sich inmitten des Krebsgewebes zu mehr oder
weniger erheblichen Ansammlungen vereinigten. In diesem Stadium konnte man
sehr wohl beobachten, da da, wo die eosinophilen Zellen sich angehiuft hatten,
das neugebildete Gewebe gelockerter als anderes erschien. Dieser Gewebeschwund
erreichte hier und da einen solchen Hohengrad, daf die eosinophilen Zellen eine
helle Stelle besetzt hielten, oder besser gesagt, einen wahren an der Peripherie
von einzelnen noch iibriggebliebenen Neubildungszellen umgebenen Hoblraum aus-
fiillten.

Der Schwund der Geschwulstelemente kommt durch direkte Einwirkung der
eosinophilen Zellen selbst zustande. Bei starker VergroBerung kann auf den
Strecken, auf denen der Lockerungsvorgang in seinen ersten Ziigen erscheint,
wahrgenommen werden, da@ iiberall da, wohin eosinophile Zellen gelangen, sie
jede Neubildungszelle umgeben, von den andern abschlieBen, deren Verbindungen
unterbrechen und rings um sie mit den sie kennzeichnenden Kérnehen einen Damm
bilden, sie angreifen und zerstoren. Die so angegriffene neoplastische Zelle zeigt
zuerst ein tritbes Protoplasma, das sich weder mit Eogin noch mit Hamatin deut-
lich farben 1:Bt, sondern eine unbestimmte violette Farbe annimmt. Daraufhin
verschwimmen ihre Umrisse und ihr Korper nach und nach. Zu gleicher Zeit
verzerrt sich auch der Kern, wird unregelmifig, bekommt verschwommene, ge-
trennte Umrisse und verschwindet schlieflich wie das Protoplasma nach und
nach ganz.

Mit nicht geringerer Deutlichkeit konnte diese zerstdrende, dtzende, lockernde
Einwirkung der eosinophilen Zellen auf das neoplastische Element bei dem Anus-
epitheliom wahrgenommen werden, das ebenso wie das vorhergehende schon bei
verschiedenen Gelegenheiten zum Beispiel gedient hat. s handelte sich da tat-
sichlich um eine Geschwulst mit abgeplatteten, breiten, hellen Epithelzellen, die
mehr oder weniger umfangreiche und dichtgedréingte Anhaufungen bildeten. An
mehreren Stellen nahmen diese Zellen ein blattchenartiges Aussehen an und waren
in konzentrischen Schichten angeordnet, wodurch es zur Bildung von Strudeln
kam und ganz je nach dem Falle zur Entstehung von mehr oder weniger groBen
Perlen. Diese Perlen waren dann mehr oder weniger vollstindig von einer dichten,
festen Reihe von eosinophilen Zellen umgeben, die zuweilen die Peripherie der
Epitheliomperle vollstindig einschlossen und sie so ringsherum belagert hielten.
Da nun bei dieser umhiillenden Bewegung die eosinophilen Elemente die Kornchen
isolierten oder in Form von eosinophilen Kérperchen lings der Belagerungslinie in
grofer Anzahl zuriicklassen, fand sich da im allgemeinen ein dichter Wald von
Kornchen vor, in dem nur schwer Zellabgrenzungen wahrzunehmen waren. Eine
solche Anordnung ist #uBerst kennzeichnend, sehr sonderbar und iiberaus be-
deutungsvoll. Denn es verliert lings dieser Belagerungslinie die krebsige Perle
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ihre Unversehrtheit; es treten Liicken auf sowie helle Riume, die teilweise von
den eosinophilen Zellen besetzt sind; schlieBlich wird dann der mittlere Teil der
Perle mehr oder minder vollstindig von dem iibrigen Teil der Epitheliommasse
getrennt. Unterdessen beginnt das Eindringen der eosinophilen Zellen in den mitt-
leren Teil. Einzelne Zellen gelangen hald bis in die Mitte der Perle, selbst, nach-
dem sie bei dem gewagten Unternehmen alles von sich gegeben haben, was ihnen
zu bewilligen moglich war, bewegungslos und schutzlos, fast oder ganz kornchen-
los liegen und entarten sie zumeist, wihrend andere ihnen in verschiedener Ferne
nachfolgen. Tatséichlich lassen sich sowohl lings der Belagerungslinie, wie auch
im Mittelpunkt der angegriffenen Zelle einige der Kernlappengruppen wahrnehmen,
die wir eingangs beschrieben haben, in deren Profoplasma hochstens noch das
eine oder andere eosinophile Kornchen zu sehen ist, das letzte Uberbleibsel und der
letzte Ausdruck funktioneller Tétigkeit der eosinophilen Zellen.

Die auf diese Weise besetzte Perle zerfallt nach und nach und entartet; ihre
Elemente werden zusammen mit den eosinophilen Zellen zu einem Haufen amorpher,
nekrotischer, staubartiger Substanz verwandelt.

Pascheff und Walter Fischer heben ganz besonders das gleichzeitige
Bestehen von Nekroseherden in den Geweben hervor, die Sitz einer Histoeosino-
philie sind, fast als ob sie diese fiir eine Folge der Herde ausgeben wollten. Diese
Verfasser schliefen sich somit der Vermutung Ehrlichs und Lazarus an, deren
sich noch vor einigen Jahren Mensi und wenige andere Forscher bedient haben,
um die Gegenwart der eosinophilen Zellen im Thymus zu erkléren, und derzu-
folge die eosinophilen Zellen innerhalb der Gewebe von besonderen, von der Zer-
storung von Zellelementen sowie ganz besonders von der epithelartiger Elemente
herrithrenden Substanzen angezogen werden sollen. Ich stehe aber personlich
auf einem ganz anderen Standpunkt. Meiner Ansicht nach folgt die Nekrose auf
die Histoeosinophilie. Die zwei typischen hier angefithrten Beispiele zeugen offen-
bar dafiir, daB die Zerstorung der Elemente eine hauptsichliche Tétigkeit der
eosinophilen Zelle ist und, da ich iiber keinerlei gegenteilige Beobachtungen ver-
fiige, diese Funktion nicht durch Phagozyten zustande kommt. Uberall wo die
eosinophilen Zellen in vorbeschriebener Weise den Parenchymteil des Neugebildes
angreifen, dringen sie nicht nur lings der Zellenzwischenriume vor, sondern treten
auch in die Epithelzellen ein und durchqueren sie vollstédndig. Diese Erscheinung
146t sich bei den Histoeosinophilien sehr leicht verfolgen. Bei den Adenokarzi-
nomen des Verdauungskanals erreichen die eosinophilen Zellen zumeist, wie vor-
beschrieben den Epithelwall durchdringend, die Lichtung der Driisenschliuchchen.
Bei vielen Epitheliomen konnen auch dann, wenn sie kein Sitz einer erheblichen
lokalen Fosinophilie sind, hier und da vereinzelte, auch inmitten der sehr dicht
gedringten Epitheliomzapfen umbherirrende eosinophile Zellen erkannt werden.

Natiirlich ist gar nicht daran zu denken, daf es den eosinophilen Zellen mit
ihrer eigenen Masse und ihren einfachen amoboiden Bewegungen gelingen kénnte,
den starken Widerstand zu iiberwinden, den sie beider vorerwihnten Durchquerung
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der anderen Elemente antreffen muliten. Wenn die eosinophilen Zellen unter
solchen Verhaltnissen innerhalb eines hellen Raums gefunden werden, dessen
Rand ihnen zum Umrif wird, so geben sie da wirklich zu dem Gedanken Veran-
lassung, daB die eosinophilen Zellen sich durch den Korper der Neubildungs-
elemente hindurch einen Weg bahnen, eine Art Verschmelzungs- oder Lockerungs-
erscheinung, die man wenigstens dem Anschein nach, der Erscheinung zur Seite
stellen kann, die zutage tritt, wenn man einen festen Korper auf ein Stiick Kis
legt. Er grabt sich némlich unter Schmelzung des Eises in demselben langsam
einen Hohlraum, dessen Umrisse genau der duBeren Form des Korpers entsprechen.
Die Féhigkeit -der eosinophilen Zellen, die andern Elemente zudurchdringen,
scheint in der Tat mit groBerer Wahrscheinlichkeit dem Eingreifen einer chemischen
zytolytisechen Wirkung zuzuschreiben zu sein, die am stérksten und reinsten sich
unter den Verhéltnissen duBert, die ich bei den beiden typischen Beispielen her-
vorgehoben habe. Die eosinophilen Zellen greifen dank des vorziiglichen zellen-
anflosenden Vermégens ihrer eigenen Kornchen die neugebildeten Elemente,
gegen die sie vorgehen, auf rein biochemischem Wege an, losen sie auf und zer-
storen sie. Dieses zytolytische Vermigen, das die eosinophile Zelle befshigt, sich
einen Weg zu bahnen durch feste und dichte Schranken und es thr ermdglicht,
ansgedelnte, feste aus neugebildeten Zellen bestehende Massen zu zerstoren, 1Bt
sie zu einem #uBerst wertvollen Element werden, im Kampf zwischen Gewebe
und pathogenem Element, und gilt ohne jeden Zweifel fiir eine andere der duBerst
wichtigen Funktionen, die diese Zelle dank ihrer eigentiimlichen Kérnehen ausiibt.

Es 148t sich daraus ersehen, dal die funktionelle Bedeutung der eosinophilen
Kornehen eine sehr verwickelte Sache ist, ebenso verwickelt wie ihre chemische
Zusammensetzung; genau wie die chemische schwankt auch die funktionelle Be-
dentung insofern innerhalb gewisser Grenzen, als ganz je nach den Verhaltnissen
bald die eine bald die andere AuBerung ihrer funktionellen Tétigkeit sich steigern
und vorherrschen kann. Auf diese Art und Weise ist also dariiber weitere Klarheit
geschaffen, daB die eosinophilen K¢rnchen das deutliche und offenbare Erzeugnis
einer besonderen sekretorischen Funktion sind, die genau bestimmte und fest-
gestellte Zwecke hat, eine Funktion, welche die lymphoide Zelle iiberall da und
dann erwirbt und ausiibt, wo und wann sie notwendig geworden ist.

SchluBfolgerung.

Pieraccini beschuldigt mit sinnreichen Worten die eosinophilen Zellen der
Feigheit, weil sie in der Zeit des akuten Fiebers und in den schwersten Augen-
blicken der Infektionskrankheiten aus der Blutmasse verschwinden. Da es nicht
in meiner Absicht lag, die mir bei meinen Forschungen gesteckten Grenzen, d. i.
das Gebiet der lokalen Fosinophilie zu iiberschreiten, so habe ich nach keiner
Erklérung gesucht fiir die Erscheinung, auf die sich die Worte Pieraceinis be-
ziehen. KEs geht jedoch aus diesem nunmehr zu Ende gefiihrten Studium zum
mindesten hervor, daf ich bei meiner Urteilsfallung nicht zu leichtfertig vor-
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gegangen bin, als ich im Anfang dieser Arbeit die Behauptung aufgestellt habe,
daf wahrscheinlich die Rolle, welehe die eosinophile Zelle im Blute spielt, nur
sehr gering ist im Vergleich mit der Bedeutung, die ihr innerhalb der Gewebe
zufdllt. Zum mindesten jedoch ist die volle Bedeutung, welehe die Histoeosinophilie
wohl verdient, und die ihr Audibert nicht zuerkennen wollte, ins klare gebracht
worden. Diese in den verschiedensten Geweben und mannigfaltigsten lokalen,
pathologischen Vorgéingen auftretende Erscheinung muf als das Ergebnis einer
Reaktion des Organismus auf die pathogene Ursache aufgefafit werden. Immer
aber, wenn sie zustande kommt, beweist sie uns, welches auch immer ihre Ursache
sein mag, und in welchem Gewebe sie auch immer entstehen mag, deutlich, daf
die eosinophile Zelle keineswegs vor der Gefahr flicht, sondern ihr furchtlos ent-
gegentritt, als vorgeschobener Wachtposten in der Vorhut der Reaktionsbewegung
dank ihrer ausgezeichneten Beweglichkeit zuerst mit dem Feind in Berithrung
tritt und gegen ihn mit Zahigkeit bis zur Erschopfung der eigenen Wehrmittel,
bis zur vollstindigen Selbstaufopferung ankimpft. Wir miissen daher in der
lokalen Eosinophilie den Ausdruck einer zwischen Organismus und pathogenem
Element eingeleiteten Schlacht erblicken, einer Reaktion, die wohl spezifisch
genannt werden kann, und zwar in dem Sinne, dal angesichts der wohlbestimmten,
deutlichen Zwecke, die sie verfolgt, zu ihrem jedesmaligen Auftreten passende
Verhiltnisse obwalten miissen, die einerseits durch die Fahigkeit eines bestimmten
pathologischen Gewebes, eine Reakfion von seiten des Organismus auszulosen
und hernach die Umwandlung der lymphoiden Zellen in eosinophile Zellen durch-
zusetzen, und andererseits durch das gréfere oder geringere Vermogen des Orga-~
nismus auf den erhaltenen Reiz entsprechend zu reagieren, zum Ausdruck kommen.
Die eosinophile Zelle erwirbt deshalb bei den lokalen Fosinophilien dank der
Eigenschaften der von ihr erzeugten und abgesonderten Kornchen, zum mindesten
in den pathologischen Schichten die Bedeutung eines wertvollen Verteidigungs-
elements, wie ihr diese schon Ehrlich und nach ihm Audibert, Chauffard,
Boidin u. a. heigelegt haben.

Auf der andern Seite verhinderte mich die aus allen den im vorstehenden
angefithrten, ins einzelne gehenden, beweiskraftigen, klar und deutlich hervor-
gehenden Eigentiimlichkeiten sich ergebende Autochthonie daran, den zwischen
allgemeiner und lokaler Eosinophilie bestehenden Beziehungen jene itbermibBige
Bedeutung beizulegen, mit der sie die meisten Forscher bedacht haben, die einen,
indem sie die Behauptung aufstellten, es bestehe die Moglichkeit eines histoiden
Ursprungs der eosinophilen Zellen, die andern, indem sie diese Moglichkeit in
Abrede stellten, aus dem Grunde, weil die bei der Zdhlung fiir die zirkulierenden
eosinophilen Zellen erhaltenen Zahlen niemals einen sicheren Anhaltspunkt ge-
liefert hatten fiir die Kalle, bei denen eine lokale FEosinophilie wirklich einge-
treten war.

Bettmann behauptet dagegen, daf, wenn Cantharidin in eine gonorrhoische
Harnrohre eingespritzt wird, eine starke lokale Eosinophilie, aber keine Eosino-

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 217, Hft. 3. 29
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philie des Blutes erhalten wird. Dasselbe tritt nach Auflage eines blasenziehenden
Mittels auf die Haut ein. Damit bringt er also den experimentellen Nachweis
fiir das, was die klinische Beobachtung lehrt, daB namlich regelmafig die lokale
Eosinophilie der allgemeinen vorhergeht. Andererseits steht wiederum fest, dal
bei den lokalen Eosinophilien auch bei Beriicksichtigung der von Fischer an-
gefiihrten Fehlerquellen fast regelmiBig eosinophile Zellen mit rundem, einfach-
gelapptem Kern angetroffen werden, fiir die im Blute jedes Aquivalent fehlt, und
fiir die wenigstens der lokale Ursprung gerechtfertigt ist (Bettmann). Bringen
wir dann diese Tatsachen mit dem bereits vorher Gesagten zusammen, so miissen
wir schlieBlich doch Chauffard und seinen Schiilern recht geben, die, auf die
Angieht Kleins zuriickgreifend, zn dem Schlusse gelangen, daf die in den Ge-
weben oder Kxsudaten lokal entstandenen eosinophilen Zellen sekundér ins Blut
iibergehen, und da demgemdB die sich etwa einer lokalen Kosinophilie
beigesellende allgemeine KFosinophilie groStenteils auf den Durchgang der
im Gewebe neugebildeten eosinophilen Zellen ins Blut folge. Nachdem nun ein
solcher Zusammenhang zwischen Bluteosinophilie und Lokaleosinophilie auf Grund
des wohl sichergestellten histoiden Ursprungs der eosinophilen Zellen in den Ge-
weben wie vorstehend unanfechtbar festgestellt worden ist, begreift man ganz
ohne weiteres, zu welch wichtigen und ferntragenden Folgerungen uns diese Fest-
stellung fithren kann, insofern als wir, wenn wir diese Anschauungen auch iiber
die Grenzen der Histoeosinophilie hinaus, die sich als eine autochthone und spezi-
fische Reaktion entziindlicher Natur darbietet, ausdehnen und in Anwendung
bringen, wir notwendigerweise die Autochthonie der lokalisierten Entziindungs-
vorginge annehmen miissen, ohne Riicksicht auf ihren Typus und ihre Natur.

Fiir den Augenblick begniige ich mich, darauf hinzuweisen, daf das Studium
der Histoeosinophilien mich in meiner Uberzeugung dem immer niher gebracht
hat, was die vergleichende Hiamatologie einerseits und andererseits die Embryologie
und die Beobachtungen von lokalen Eosinophilien berechtigterweise haben ver-
muten lassen, daB nimlich die eosinophile Zelle eine nicht unbedeutende Rolle
im Chemismus der Gewebe im allgemeinen spielen mufi. Bei den lokalen Kosino-
philien pathologischer Natur erwirbt die von der typisehen nicht differenzierten
lymphoiden Zelle herriithrende und zur Ausarbeitung der eigentiimlichen Kornchen
angestachelte eosinophile Zelle so in Wirklichkeit den Wert eines Elements zur
Reaktion und Abwehr, die sie auf rein chemischem Wege durch Vermittlung ihrer
absondernden Titigkeit nach Art einer wahren und eigentlichen Driise mit Innen-
sekretion zum Ausdruek bringt.

Erklarung der Abbildungen auf Tafel IX.

Fig. 1, 2, 8, 4, 5, 6. Verschiedene Formen von einlappigen eosinophilen Zellen. Von 1—3
mit rundem Kern, von 4—6 mit ovalem und nierenférmigem Kern. Nr. 6 Kern mit
zwei Kernkérperchen. Von diesen beiden Formen kinnte jede fiir sich eine besondere
Phase in der Eosinophilisation der lymphoiden Elemente und der Kernumwandlung
varstellen, deren Endresultat die Lappung dos Kerns ist.
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g. 7,8, 9,10, 11. Verschiedene Formen von eosinophilen Elementen mit mehrlappigem Kern
und verschieden starker Kernlappung und mengenhaft verschiedenem Kornchengehalt.

g. 7, 8, 9, 11 entstammen dem Epitheliom eines Uterus und eines Anus mit Sitz einer starken
Eosinophilie, die besonders gekennzeichnet ist durch die Fiille und GroBe der Kornchen
und die Lebhaftigkeit der roten Firbung. Fig. 10, die demselben Anusepitheliom ent-
stammt, stellt eine Fosinophilie mit dreilappigem Kern dar, die im Begriffe stehi,
ihre Kornchen zu verlieren. Die Kornchen sind selten, blaf, zersprengt, und so Kein,
dafl sie kaum wahrzunehmen sind.

Fig. 12. Verschiedene eosinophile Kérperchen.

Fig. 13, 14, 15 tun dar, wie sich uns groBenteils die eosinophilen Zellen in den mit Sudan IIT
gefirbten und mit Hamatoxylin nachgefirbten Priparaten nach voranfgegangener
Fixierung nach Ciaceio (Fig. 13) oder nach langdanernder Fixierung nach Miller
(Fig. 14, 15) darbieten.

2. 16 stellt ein Kkleines Stiick Reaktionsbindegewebe eines Uterusepithelioms vor, bei dem
man sozusagen einer Hosinophilisation der lymphoiden Reaktionselemente beizu-
wohnen glaubt.

. 17 gibt eine Epitheliomperle aus dem vorbeschriebenen Anusepitheliom wieder. Rings um
die Perle herum haben die eosinophilen Zellen schon ihre Lockerungsarbeit begonnen,
die schlieBlich zur Zerstérung genannter Perle fiihrt.
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Mit Ausnahme der Figuren 13, 14, 15 sind alle nach dem bekannten Verfahren mit Himalaun
und Eosin gefédrbt.

Fig. 17 wurde mit Mikroskop Reichert Obj. 5 Okul. 4 erhalten. Die andern Figuren mit Mikro-
skop Reichert Obj. 1/12, Okul. 4.
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XXIII.
Zur Frage der experimentellen alimentiiren Atherosklerose.

(Aus dem Pharmakologischen Laboratorium der Universitit Leiden.)
Von

Prof. E. C. van Leersum.

Neuerdings hat W. SteinbiB) seine frilher von Lubarsch?) kurz besproche-
nen Untersuchungen publiziert iiber den EinfluB tierischer Nahrung auf die Ge-
fifwand des Kaninchens. Die Lubarschschen Mitteilungen veranlaBten mich
71 einem Versuch iiber das Verhalten des Blutdruckes bei Atherosklerose, denn
da es nach SteinbiB’ Versuchen offenbar gelungen war, durch ein so einfaches
Mittel wie Leberfiitterung bei dem Kaninehen ausgedehnte Gefafverdnderungen
hervorzurufen, so war nach meiner Ansicht die Zeit da, um zusammen mit der

1y Uber experimentelle alimentire Atherosklerose, Virch. Arch. Bd. 212,1913, H. 1—2, 8. 152.
2} Mimeh. med. Wsehr. 1909, Nr. 35, S. 1819 und Nr. 29, 8. 1577, -
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