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In  dem Bestreben, die Diagnose der Bleivergiftung mOglichst un- 
abhangig yon den mehr oder weniger unkontrollierbaren subjektiven 
Besehwerden der Bleikranken zu stellen, ist uns die Untersuchung des 
glutes auf Basophilie ein wertvolles ttilfsmittel. Sah man friiher Jm 
Auftreten basophil fgrbbarer Substanzen innerhalb der Erythroeyten  
eine, dutch die Bleiaufnahme bedingte Degeneration dieser Blutbestand- 
teile, so erblickt man jetzt hierin -- besonders nach den Arbeiten yon 

P. Schmidt 1) u. a. --  das Symptom einer Blutregene~'ation.. eine Reaktion 
des KOrpers als0, der eine sehon vorausgegangene Sehgdigung mit 
einer vermehrten Bildung yon Erythrocyten  im roten Knochenmark 
beantwortet.  Diese iiberstiirzte Neubildung ftihrt zu einer vorzeitigen 
Ausschwemmung unreifer t~ormen, wodurch es auch im strSmenden 
Blute zum Auitreten vereinzelter lcernhaltiger Elemente kommen kann. 
In  ungleieh grOl3erer Zahl  aber gelangen die sieh unmittelbar an- 
sehliel~enden Entwicklungsstadien der jugendliehen Erythroeyten  in 
die Blutbahn. Diese sind im Gegensatz zu den ausgereiften Formen 
charakterisiert dureh den Gehalt mehr oder weniger zahlreicher und 
recht versehieden grol]er basophil f~rbbarer KOrnchen inmitten ihres 
Protoplasmas. Bei deutlich erkennbarer KOrnerbildung spricht man 
von,,basophiler KOrnelung" (-~ basoph. Granulierung), bei mehr diffuser 
Verteilung basophil fgrbbarer Substanzen yon ,,Polychroma~ie". 

Die genetisehe Zusammengeh6rigkeit dieser jugendliehen Zell- 
formen wird ~llgemein anerkannt:  die iJberg~nge sind fHel~ende -- 
s. Abb. 9 --  auch ausgesprochene Polyehromasie erweist sich bei ge- 
nauer Untersuchung des gefgrbten Prgloarates im Ultramikroskop als 
aus allerieinsten Stgubchen zusammengesetzt [P. Schmidt2)]. -- Granu- 
lierte E. linden sich -- mitunter massenhaft --  in den mittleren Perioden 
der Embryonalzeit  (Naegeli), zu einer Zeit also, we fiir eine Degene- 
ration des Protolalasmas oder ttgmoglobins durch irgendwelche Gifte 
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keinerlei Grund einzusehen w~re. --  Polychromate kommen normalerweise 
am Ende  der Embryonslzeit  vor (Engel) und kSnnen bier bis hin zur 
Geburt einen wesentlichen Prozentsatz der E. i ibe rhsup t  darstellen. 
Auch im Knochenmark sind sie dauernd und so reichlich vorhunden 
(Askanazy), dal~ sie bier als ,,normal" anzusehen sind [Paltaup)]. Im 
zirkulierenden Blute dagegen -- sie finden sieh such bei An~mien, Leuk- 
~mien, bei M~lari8 trod anderen Erkrankungen oder Vergiftungen --  
sind diese jugendlichen E. als Zeiehen einer 8tarlcen B l u t  r eg e n e - 
r a t i o n  au]zu/assen (As]canazy, Gabritschewsky, Pappenheim, Engel, 
Naegeli u. 8.). Eine ernstliche Bek~mpfung dieser Betrachtungsweise 
findet meines Wissens nirgends mehr ststt .  

Keine Ubereinstimmung herrscht dagegen bisher in der Auffsssung 
fiber die Herlcun]t dieser basophilen Substanzen. Die einen (bes. V. 
Schilling3)], sehen in einer basophilen F~rbbarkeit das Charakteristikum 
des jugendliehen Protoplasmas fiberhaupt. Die anderen [bes. P. 
Schmidtl)] nehmen eine rein karyogene Herkun/t dieser Substanzen 
an und sehen in ihrem Auftreten ein Zustsndsbild, das unmit~elbsr 
mit dem beim lgenschen physiologisehen EntkernungsprozeB in Ver- 
bindung steht, wobei die basophilen KSrner Ms Zer/allsprodulcte der 
Kerne zu betrachten w~ren. Begrfindet wurde diese letzte Auffassung 
u. a. mit der Tatsache, dab es bei Tieren mit dauerkernigen E. (z. B. bei 
Tauben und I-Ifihnern) durch experimenielle Bleivergiftung nieht gelingt, 
basophile Grsnulierung hervorzurtffen (Sabraz~8, E. Meyer, Speroni), 
was bei S~ugetieren mit physiologisch kernlosen E. ohne Sehwierig- 
keit mOglich ist. Neuerdings wurde nun die karyogene Herkunft  
der basophilen K6rner wieder in einer Mitteilung Kreibichs a) betont, 
der angsb, bci gewisser F~rbetechnik Bri~clcenbildungen zwischen dem 
mehr oder weniger intakten Kern und den Granulationen gesehen zu 
haben, was in der Tat an/ eine denlcbar starke ZusammengehSrigkeit 
dieser Gebilde hindeuten wiJrde. 

Ich prfifte diese Beobaehtung im Laufe einer l~ngeren gewerbe- 
hygienischen Arbeit fiber die Frfihdi~gnose der Bleiwirkung und Blei- 
vergiftung, die demn~chst im Archly ffir Hygiene verOffentlieht wird, 
experimenteI1 nsch, und bin in der Lage, sie in vollem Umfsnge zu 
best~tigen und zu erweitern. 

Gewinnung des Material8 und HerstellUng der Prgparate. 
An 5 Meerschweinchen wurden experimentelle Bleivergif~ungen hervor- 

gerufen und zwar dutch 2--3t~gige subcutane Injektionen yon je 20--50rag 
Bleinitrat in physiologischer Kochsalzl(isung. Schon vor der zweiten Injektion, 
sp~testens aber unmittelbar im Anschlul~ an diese, traten nun bei F~rbung mit 
Azur II, Giemsa (nicht zu verweehseln mit der EosimAzur enthaltenden Giemsa- 
16sung ffir Doppelf~rbuag !) polychromate Erythrocyten au]. Bald darau/ erschienen 
- -  ers~ vereinzelt, dann massenhaft - -  gek6rnte, die rasch unter Zuriicktreten 
der polychromaten das Blutbild beherrschten. Erst ganz allm~hlich kam e8 schliel~- 
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]ich zu kernhaltigen retch Ele~nenten, in denen oft, besonders bei glcichzeitig im 
sclbcn Blutk6rperchen vorhandenen Granulationen, der Kern gezackt, wie ,,an- 
gefressen" erschien. In diesem schon ziemlieh fortgeschrittenen Stadium der 
Bleiwirkung f~rbte ich nun t~r~p~rate naeh Kreibich8 Vorgang mit Unnas poly- 
chromem Methylenblau. Ich verwendete ganz verdfinnte L6sungen (etwa 1:50 
der fertigbeziehbaren L6sung), die ich 5--10 Minuten auf das Pr/~parat ein- 
wirken liel3, wobei ich den Farbstoff mehrere Male vom Pris abgoB und durch 
neuen ersetzte. 

Ich erhielt au[ diesem Wege (weniger gut ,iibrigens aueh bei anderen 
F~rbemethoden) in jedem Prf,~arat eine ganze Reihe von Erythrocyten, 
in denen radidr verlau]ende Briickenbildungen zwischen Kern und K6r- 
nern in zwei/els/reier Weise in Erseheinung traten (vgl. Abb. I--7) .  
Bei kurzen Brficken erscheint der Kern mit stecha.pfelf6rmigen Aus- 
li~ufern behaftet, die an ihren Spitzen die basophilen K6rner gewisser- 
maften sufgespieftt tragen. Bei l~s ]3rfickenbildungen uber erweckt 
der Kern den Eindruck, a]s ob er in seinera ganzen Umfange mit nur 
wenig tief eingeschlagenen Kugelknopfn~geln versehen sei (Abb. 5). 
Daneben gibt es Formen, bei denen man unwillkiirlich an die mit  
Zierkugeln versehenen Zacken einer Krone erirmert wird, oder, um noch 
einen underen Vergleieh zu gebrauehen, an Kometen, die mit ihrem hinter 
sich hergezogenen Schwei/e den Weg angeben, den sic gekommen. In  
~nderen F~llen wieder erscheinen nur Teile der Kernperipherie in ge- 
wissen Abst~nden starker gef~rbt (Abb. 8) oder treten, teils eben 
noeh erkennbar, teils deuttich abgesetzt uts Protuberanzen i2ber den 
Kernkreis hinaus. In  Abb. 1 sind verschiedene solche Stadien der 
Protuberanzenbildung, -absetzung, und -stielung nebeneinander zu 
erkennen. Der Kernrand erscheint dadurch gezaekt, oder, bei anderer 
Betraehtungsweise, wie ,angenagt" .  Es ist einleuchtend, daft bei wei, 
terer Entfernung der basophilen , ,Kometen" veto Kern die zun~chst 
ziemlich breiten Briicken diinner ~usgezogen erseheinen mfissen, u m b e i  
noch weiter peripherer Lagerung der K6rner sehlieftlich an irgend einer 
St.elle zu zerrei[3en. Eine leichte Spitzenbildung zeigt dann mitunfer  
noch den Weg an, auf dem das Kern  den Kern verlassen hat. Zuweilen 
scheinen iibrigens auch nachfolgende KSrner -- gleichsam einer StrS- 
mung folgend -- den schon vorgezeichneten Weg zu nehmen, wie aus 
Abb. 7 hervorgeht. In noeh anderen, selteneren F~llen wieder fehl~ 
im t~ande der Kernsubstanz tat.s~ehlieh ein Stiick, das in Gr613e und 
Form genau einem in der N/s liegenden Granulum entspricht. Das 
Nebeneinander aller dieser verschiedenen Bilder, yon denen oft gerade 
die lehrreiehsten ~us techrdschen Griinden nieht wiederzugeben w~ren~ 
erweekt irn Mikroskop durchaus den Eindruck, ja die 1Jberzeugung, 
daft die basophilen KOrner aus dem Kern heraus stammen mi2ssen, daft 
wit es rcieht mi t  Dauerzust~nden, sondern mit Augenblieksbildern zu tun 
haben, die uns in ihrer Gesamtheit den Proze]3 einer beginnenden Entkernung 



der roten BlutkSrperchen bei Bleivergiftung, 255 

in Form einer Karyosekretion ]ilmartig vor/i~hren. Die Ursache dieses, 
bei Bleiwirkung offenbar teilweise in die Blutbahn hinaus verlegten 
Entkernungsprozesses kennen wir nicht., Sie ist uns genau so unbekannt, 
wie die Ursache der Entkernung der Erythroeyten fiberhaupt, deren 
Tatsache tI'otzdem allgemein anerkannt ist, da die Vorste]lung, dab die 
kernlosen E. sich etwa dutch Protoplasmaabschnfirung aus kernhaltigen 
entwickelt haben kSnnten, allgemein verlassen ist [Paltau/~)]. 

Die karyosekretorische Vorbereitung der Entkernnng der Erythro- 
eyten -- fiber KernausstoBung im Ganzen siehe unten -- bietet sich also 
bei der Bleivergiftung so dar, daB zun~chst stark farbbare Zusammen- 
ballungen an der Kernperipherie erscheinen. Es entstehen an dieser 
Stelle VorwSlbungen, es kommt zu Protuberanzen, schlieBlich aber zu 
ausgesproehenen Granulationen mit, und noch ein Momentbild welter, 
ohne Verbindungsbrfieken zur Kernhauptmasse. Innerhalb des Erythro- 
eytenplasmas wiederum zeigen die gr6beren Granulationen in vielen 
F~llen die ausgesproehene Neigung, sich an die Peripherie zu begeben, 
(Abb. 9 links, l0 oben, 4 oben), die Membran hier zun/~chst starker 
hervortreten zu lassen, (Abb. 10 links) um sehlieBlieh dem Auge voll- 
st/~ndig zu entsehwinden -- sei es dutch Aufl6sung im Blutk6rperchen 
selbst, sei es nach Verlassen desselben mehr oder weniger schne]l im 
Blutplasma. Inzwisehen k6nnen weitere Pro~uberanzenabschnfirungen 
aufeinanderfolgen, die urspriinglieh wallartige Unversehrtheit der Kern- 
membran nimmt ab, worin sehr wohl die Vorbedingung liar eine nun 
einsetzende di]/use Auslaugung und Lgsung der i~brigen Kernsubstanz 
(Chromatolyse) gesehen werden kSnnte. Die letzten 1%este der ehe- 
maligen Kernstruktur sintern sehlieBlieh zusammen, sind als verworrene 
Kn~ue] noch einige Zeit unterscheidbar (Abb. 10) und entsehwinden 
schlieBlieh gleichfalls der mikroskopischen Erkennbarkeit. 

Dieser geschflderte stfirmisehe Verlauf wfirde einer sehon ziemlich 
starken BleiwLrkung (Bleivergiftung) entsprechen, wobei der aufs h6ehste 
angespannte Regenerationsmechanismus vollkommen unreffe Elemente 
hinaussendet. Bei beginnender Bleiwirkung, bei nur m~Big fiber die 
Norm gesteigerter Regeneration, scheint der Kernzerfall weniger fiber- 
stfirzt und im wesentlichen noeh an den Blutbildungsst~tten stattzu- 
finden, wo er offenbar allm~hlieher und nur dureh Austreten feiner und 
feinster Granulationen erfolgt. Die dann nur etwas vorzeitig in die Blut- 
bahn ausgestoBenen ,,pr/imaturen" Blutk6rperchen treten dem ent- 
sprechend, als Polychromate und Feingranulierte in Erscheinnng (Abb. 2 
oben, Abb. 9 Mitre), SchlieBlieh deuten auch die in fast jedem Pr~parat 
vereinzelt vorkommenden Erythrocyten mit leichtester, gerade eben noeh 
vermntbarer Polychromasie auf eine ansehlieBende LSsung hin, woraus 
zu ersehen ist, dab aueh bei dieser Verlaufsart karyosekretorische und 
karyolytische 1)rozesse ineinandergreifen. 
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Einen noeh etwas weitergehenden Einblick in den Mech~nismus 
des Kernzerfalls gibt uns die F~rbung mit Pappenheims zweibasischem 
Methylgri~npyronin. Hiermit gef~rbt erseheinen die polychromaten 
Zellen, die Granula, die Brfieken und Protuberanzen rot. Dies verr~t 
eine Affinit~t zum Pyronin, die sonst den Nucleoli zukommt. Kreibich 
geht also wohl in der Annahme nieht fehl, dab in den genannten Gebilden 
nucleolare Anteile des Kernes zu erbliclcen sind, was noeh dadurch an 
Wahrscheinlichkeit gewinnt, dab in dieser Phase des Zerfalls Nueleoli 8elbst 
nieht mehr erkennbar waren. Die Hauptmasse des Kernes selbst erscheint 
blaugri~n, was der Affinit~t des Chromatins zum Methylgriin entspricht. 
Nur eine oder mehrere kleine ungefgrbte helle Fleeken setzen sich mit- 
unter seharf innerhalb der Chromatinmasse ab, es kTnnten die Stellen sein, 
an denen vorher der oder die Nueleoli gesessen. Schlieltlieh ffihren mit- 
unter yon solchen Stellen feine, ungef~rbte StraBen zur Kernperipherie, die 
evtl. in einer Briicke ihre Fortsetzung und in einer grSberen Granulation 
im Erythrocytenplasma ihren Absehlul~ linden. Man wird nieht fehl gehen, 
in ihnen den Weg zu vermuten, den jene KSrner im Kerne genommen. 

Nach dem Ausscheiden des nueleolaren Anteils der Kernmasse 
seheint dann die oben geschilderte Auslaugung des Chromatins ziemlich 
plStzlieh einzusetzen. Die Vorstellung, dal~ das letztere dabei seine 
Affinit~t zu basisehen Farbstoffen und damit seine Unterscheidbarkeit 
verliert, wtirde keineswegs neu sein. So hat P]itzner bei Untersuehung 
aller mSglichen absterbenden Zellen die Vorstellung nicht nut einer 
morphologischen, sondern aueh einer ,,ehemischen Dekon.stitution" 
gewonnen, bei der das Chromatin seiner F~irbbarkeit verlustig geht und 
verschwindet. Flemming, der Graafsehe Follikel untersuchte, verstand 
unter seiner ,,Chromatolyse" den meehanischen Zer/all und die ,,chemi.sche 
Umsetzung" des Chromatins, wobei sieh letzteres schliel~lieh im Liquor 
folliculi verteilt und 15st. Endlieh sagt Ernst s) im Anschlul3 an seine 
allgemeine Bespreehung der Mitosen: ,,Haufig begegnet man dem 
kSrnigen Zerfall der Chromosomen mit ver~inderter Fgrbbarkeit der 
Teilstiicke. Die Schleifen zerbrSckeln in KSrner, ihre Fgrbbarkeit geht 
verloren oder die Basophilie weieht der Acidophilie". Lubarseh land 
so]the Formen h~ufig in eingepflanztem Kaninehenhoden und in ab- 
sterbenden Pflanzenzellen, seltener in raschwaehsenden Neubildungen, 

Zu der yon mir bei tier Bleivergiftung gesehilderten Karyoselcretion 
basophfler KSrner als Einleitung der Entleerung der roten Blutzellen 
]and 8ich au8 der Pathologic eine geradezu i2berraschende Parallele in 
der Arbeit yon Schmaus und Albrecht (Virehows Arehiv 138, Sup- 
plementband), die yon Ernst s) ausfiihrlich besproehen und zum Teil 
reproduziert worden ist. (Krehl-Marehand, III. Bd., I. Abt., Ausg. 
1915, S. 376ff.) Die bier wiedergegebenen schematischen Bilder (bes. 
Abb. 95 und 96) gleichen den yon mir bei den retch BlutkTrperchen ge- 
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sehenen geradezu restlos, obwoht sie aus einem ganz anderen Material ge- 
wonnen wurden. Schmaus und Albrecht machten ihre Studien am Nieren- 
epithel bei ,,an~imischer Nekrose naeh Arterienligatur", einem Zustand 
also, der mit  der nekrobiotischen Entkernung der Erythrocyten eine be- 
achtliche Ahnlichkeit hat.  Die beiden Forseher besehreiben nun die 
Bilder, die sieh ihnen boten, wie folgt. Die Kerndegeneration beginnt 
mit  einer Umlagerung des Chromatins*), die zur Ansammlung des Chr. 
an der Oberfl~ehe des Kerns - -  an und in der Kernwand --  ffihrt (Kern- 
wandhyperchromatose) . . . Uberschreitet aber die Umlagerung des Chro- 
matins die Kernwand und treten sp~rliehe grobe oder zablreiche feine 
Sprossen in den Zelleib, so kommt  es  zur Kernwandsprossung... Die 
Kernwandsprossen haben verschiedene Gestalt: Bisquitform, gestielte 
Buckel, Keulen, Stdbchen, DoppelknSpfe, gestielte Beeren, o[t stecken 
mehrere radidr au/ dem Kern wie Nadeln in einem Nadelkissen (10 bis 
15) . . .  Mit dem Abl6sen der Sprossen, der.Durchschni~rung der Stielc 
]ener Bceren, Keulen, Kn6p]e und Buekel vollendct sich die Karyorhexis. 
Alle diese Aus/iihrungen kSnnten sich Wort ]i~r Wort au/ die Bilder be- 
ziehen, die sich mir an den Erythrocyten bei Bleivergi/tung boten und 
stellen eine ganz wesentliche Sti~tze der Au//assung dar, die in den baso- 
philen Granulationen die Abk6mmlinge des zer/allenden Kernes erblickt. 
Andererseits diirften weehselseitig meine Mikrophotogramme die Aus- 
ffihrungen yon Schmaus und Albrecht nachdriieklich unterstreichen (die 
genannten Forscher haben nur Skizzen yon ihrenBeobaehtungen gebraeht) 
und die Vermutung nahe legen, daft die yon mir geschilderte Karyosekretion 
elner allgemeiner verbreiteten Initialphase des Kernzer/alls entspricht. 

Die photographische Fassung dieser feinsten Brfickenbildungen 
stellte Anforderungen, die bis an die Grenze der Aufl6sungsf/~higkeit 
der derzeitig besten Mikr0skope heranreichten und war nur mSglich 
mit  einer durchaus vollendeten Apparatur.  Dieselbe wurde mir in 
Iiebenswiirdigerweise yore Zeisswerk zur Verffigung gestellt. Ein be- 
sonderes Bedfirfnis ist es mir, Herrn Professor KShler-Jena, ffir die grol3e 
Geduld zu danken, mit  der er mir bei der Zusammenstellung der A p p a -  
ra tur  und der Anfertigung der Probeanfnahmen behilflich war - -  ohne 
seine, auf jahrzehntelangen Erfahrungen fuBende, liebenswtirdige Unter- 
stfitzung wiirde es mir wohl kaum gelungen sein, diese zarten Gebilde in - -  
verhMtnismi~l~ig - -  so ausdrueksvoller Weise zur Darstellung zu bringen. 

Unter  den Photogrammen mOchte ich neben der sehr lehrreiehen 
Abb. 5 besonder6, die Abb. 13 und 14 hervorheben, die den Austritt noch 
ziemlich intakter Kerne aus granulierten Erythrocyten darstellen. Man 
sieht die zentralen Stellen, an denen die Kerne gelegen und man er- 

*) Chromatin ist bier wohl welter gefaSt Ms oben (1895!). Es is$ in diesem 
Zusammenhang offenbar gebracht als iiberhaupt f/~rbbare Kernmasse, also mit 
Einbeziehung des ,,nucleolaren" Anteils. 

Virchows Archiv. Bd. 252. ] 7 
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kennt besonders bei Abb. 13 deutlich den Weg, der bei der Ausschltip- 
lung eingeschlagen. Kernausstofiung in toto, die zuerst yon Rind- 
]leisch ~) am aberlebenden Praparat berichtet wurde, wird bek~nntlich 
yon einer ganzen Reihe Autoren (van der Stricht, Saxer, Howell, Kon. 
stanecki, Asehheim, Jolly, Grawitz, Pappenheim, Arnold, Helly, Blocku. a,I 
fiir mSglich gehalten. Im vorliegenden Falle sehe ich nun in meinen 
Bildern, wie ich sogteieh naehdri~eklichst hervorheben mSchte, keineswegs 
Arte/aete! Waren sic durch Quetsehung beim Ansstreiehen entstanden, 
so mtiBten die Kerne notwendigerweise hinter oder vor den zugehgrigen 
E. liegen, d~ sowohl ein HerausreiBen des Kernes aus dem zugehSrigen 
Protoplasma, als aueh das Wegziehen des Protoplasmas fiber dem 
zurtiekbleibenden Kerne vorstellbar ware, Beide Gebilde magten sieh 
also irgendwie im Sinne der Ansstriehrichtung des Blutes im Pr~parate 
folgen. Das ist jedoch in beiden Pr~paraten nicht der Fall, der Kern 
liegt vielmehr, besonders bei Abb. 13, senkrecht zur Ausstriehriehtung 
~eben dem zugehSrigen Erythroeytem Die Anfertigung der Ausstriche 
erfolgte augerdem in der yon Giemsa 6) angegebenen Methode (nicht 
Voneinanderwegziehen, sondern Gegeneinanderschieben der Objekt 
trager), w0bei naeh Giemsa ,,weder Blutk6rperchen noeh [evtl.] Para- 
siten geqnetscht werden." Aneh in der GrSBe des ausgetretenen Kernes 
dfirfte trotz der zahlreichen Granulationen des zugehSrigen E. kein 
slichhaltiger Grund gegen die Zusammengeh6rigkeit zu erblicken sein, 
da ja auch bei den Abb. 1--3 die ganz entspreehenden Massenver- 
haltnisse innerhalb gek~rnter, kernhaltiger E. vorliegen. SehlieB- 
lieh aber sei nebenbei aueh a,n das Anftreten doppelkerniger (s. Abb. 15 
und 16) und an die MSgliehkeit erinnert, dab ein Kern karyorhektisch 
zerfallen sein k6nnte, wghrend bei dem anderen dieser ProzeB dutch die 
AusstoBung unterbroehen wurde. Es mug dabei freilieh als Erganzung 
der Niikrophotogramme 13 und 14 noeh hervorgehoben werden, dab 
in diesen beiden Fallen aueh bei Anderung der Einstellungsebene 
dureh Senken des Mikroskops um die Ketne herum /seine eigene Erythro- 
cytenkontur zu erkennen war. Diese ausdraek]iehe Feststellung ist not- 
wendig, da die seharfste Einstelhmgsebene far K6rner und Kern etwas 
hSher ]iegt als diejenige der Erythroeytenkontur, in welsher Tatsaehe 
aueh die Sehwierigkeit und gelegentliche Unm6gliehkeit ihre Erklarung 
finder, Kern, K6rner, Bracken und K6rperkontur in der gleiehen Ab- 
bildung gleichscharf zur Darstellung zu bringen. (Vgl. Abb. 5, wo die 
KSrperkontur kaum zu erkennen ist, bei Senkung des Mikroskops 
um schatzungsweise einhalb # abet einwandfrei in Erscheinung trat.~ 

Exzentrisehe Lagerungen des Kernes, wie sie z.B. in Abb. 11 zu 
sehen ist, sind ziemlicb haufig. Aueh so exzentrisehe Lagerungen , 
dag die Kernperipherie wie in Abb. 12 ein wenig die K6rperkontur 
iibersehneidet, sind keine Seltenheiten. Abb. 13 freilich, wo gerade die 
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Ausschliipfung selbst festgehMten wurde, ist eine ausgesprochene Se]ten- 
heir, da begreiflicherweise die Wahrscheinlichkeit, die offenbar in einem 
Augenblie]c stattfindende Ausstol~ung im Pr~parat festzuhMten, eine 
(iufierst geringe ist. Der Befund an freien Kernen (Abb. 14) war je- 
doch in dem yon mir untersuchten Bleiblut (such im Knochenmark 
finden sie sich h~ufig) so reich]ich, daft ieh den Prozefl der Kernaus- 
sto[3ung als solchen keineswegs /iir ~bermdl3if/ selten halten m6ehte. 

Die Betrachtung der Abb. 13 und 14 ergibt nun, daft die tcurzgebundenen 
Protuberanzen nicht etwa bei der Aussto/3ung mit abgestrei]t wurden 
und im Erythrocytenk6rper zuriickblieben, sondern daft aie im Gegenteil 
durchaus /eat dem Kern anha/ten Und damit ihre unbedingte ZugehSrigl~eit 
z~ ihm denlcbar eindringliehst erweisen. Sollten aber, was such vorstell- 
bar w~re, die Protuberanzen erst im Augenblie]~ der Aussto/3ung oder 
gar danach entatanden sein, so wi~rde das erst recht ]i~r ihre Abstammung 
aus dem Kerne sprechen, denn dann wi~rde ]a daa Protoplasma als Bil- 
dungssubstanz ~berhau~t nicht mehr in Frage kommen. 

Damit diorite die ]caryogene Herkun/t der basophilen Erythroeyten- 
granulationen bei Bleiwirkung und Bleivergi]tung erwieaen sein. 

Zusammen/assung. 
Mikroskopische Untersuchungen und mikrophotographische Auf- 

n~hmen des B]utes bleivergifteter Meerschweinchen erguben: 
1. Die Ver~nderungen im roten Blutbild beginnen mit dem Auftreten 

polychromater Erythroeyten. Bald dar~uf erscheinen /einer und grob 
granulierte, zuletzt kernhaltige rote Elemente, 

2. Die Entkernung dieser letzteren ]eitet sich ein dutch eine Karyo- 
sekretion der w~hrsohein]ich nucleolaren Kernbestandteile, wobei es zun~chst 
zu einem segmentweise st~irkeren Hervortreten der Kernwand, d~nn ~ber 
zu Protuberanzen und Stiellcnop/bildungen kommt. Die radi~r verluufenden 
Verbindungsbri~eken (Stie/e) zwisehen Kern und KSrnern deuten ~uf denkb~r 
engste Zusammengeh6rigkeit dieser Gebilde bin. Mit dem Durchreil]en der 
Briicken vollendet sich die Bildung der basophilen Gr~nuhtionen. 

3. N~ch dem Ausscheiden der nuoleolaren Kernbes~nd~eile voll- 
zieht sich eine di/]use Auslaugung und L6sung des verbleibenden Chroma, 
tins (Chromatolyse). 

4. Aus g~nz entsprechenden Beobachtungen yon Schmaus und Atbrecht 
a,rn nekrotischen Nierenepithel dar] au] eine allgemeinere Verbreitung 
der Karyoselcretion als InitiaIphase des Kernzer/alls geachlossen werden. 

5. In anderen F~llen wird der eingeleitete KernzerfM1 unterbrochen 
durch eine Aussto/3ung der Hauptmasse des Kernes im ganzen, wobei 
etwMge Protuberanzen zun~chst weiterhin ]eat am Kerne ha]ten. 

6. Die ]caryogene Herlcun]t der basophilen Erythrocytengranulationen 
bei Bleivergi]tung diorite damit erwiesen sein. 

17" 
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Abb. 1. Abb.~.  Abb. 3. Abb, 4. 

Abb. 5. Abb. 6. Abb. 7. Abb. 8. 

Abb. 9. kbb. 10. 

kbb. 11. Abb. 12. Abb. 13. Abb. ~4. 

Abb. 15, Abb.~i6. 
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Schema. 

Abb. I7. 

Text zu den Abbildungen. 

1--7. GekOrnte und gekSrn~ kernhaltige Erythrocyten mit Kreibichschen 
Brficken und Protuberanzen: Karyosekretion. 

8. Segmentweise st/~rkeres Hervortreten der Kernwand. 
9. Oberg~nge yon groben Granulationen zu feineren und zur Polychromasie. 

10, Zusammengesinterte Kernreste nach eingetretener Chromatolyse. 
11--14. Verschieden weir fortgeschrittene Stadien einer KernausstoSung. 
13 u. 14. Festhaftende Gr~nulationen am ausgestoBenen Kern. 
15 u. 16. Kernabschniirung und Doppelkernigkeit. 
17. Schematische Darstellung der wichtigsten Erythrocy~enformen. Dazwischen 

bestehen m~nnigfache (Tberggnge. Die Pfeile zeigen 4 verschiedene 
~Sgliehl~eiten der Entkernung. 

Es handelt sich durehweg um Meerschweinchenblut nach experimenteller ]31ei- 
vergiftung. ]~eim Menschen treten grobe Granulationen und kernhaltige Erythro- 
cyten nur bei verhgltnismgBig schwerer Bleivergiftung in Erscheinung, wi~hrend 
bei leichterer Bleiwirkung feiner granulierte und polychromate (vgl. etwa Abb. 2 
oben) ira Vordergrund stehen. 
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Mi#rophotographische A pparatur und Technik. 

S/~mtliche App~rate w~ren Zeiss-Fabrike~te. 
Liehtquelle: Wolframbogenl~mpe yon PhiIips-Eindhoven. 
Kollektor: I f. 
Filt6r: Xupfervitriol 2~o, einfach-chromsaures KMi 1%, je 5 cm Schich~dicke. 
Kondensor: Achromat, num. Ap. 1, Brennwei~e 5,5 ram. 
Homah f = ---20 Nr. IV. 
Objektiv: Apochromat, 3 ram, num. Ap. 1,4. 
Die numerisehen Aperturen des Belcnchtungskegels waren 1,0 and 0,5. 
Kamera:  Vertikalkamera 9 • 12. 
VergrOgerung: fibera]l 1000real. 
Be]ichtungszeiten: bei ganz oftener Kondensorblende 2--3  Sek., bei 5,5 mm Blenden- 

6ffnung 4--7  Sek. 
Plat te :  tIauff , ,Flavin", orthochromatisch. 
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Nachsatz. Diese Arbei~ wurde erm6glicht dutch Mi~tel der Roclcefeller- 
Stiftung, woftir ieh sowohl dem stirrer wie den He]l'en MHgliedern des ,,Hilfs- 
ausschusses der l~ockefeller-Stiftung" in Deu$schland geziemender Weise 
meinen herzlichsten Dank ~usspreche. Ernst Walther Koch. 


