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In einer fr~heren Arbeit 1 konnte ich zeigen, (ta15 die bei Kaninehen 
kfinstlich erzeugte Gallenstauung bzw. die parenterale Zufuhr yon 
Rindergalle in kurzer Zeit eine gesteigei~e Arbeitsleistung und alsbald 
eine ErschSpfung des btutbildenden Systems bewirke. Einige Monate 
sp/iter beriehteten Verzdr und Zih 2 dariiber, dab dig Behandhmg mit 
Bilirubin zur Belebung des Erythroeytennachschubes gen~ige. Sie 
glauben im Bilirubin das Hormon der Erythroeytenbildung ansehen 
zu diirfen. Ieh selbst verfol~e selbst/~ndig das in meiner ersten Ver- 
6ffentlichung festgelegte Ziel und untersuchte die Wirkung der Galle- 
bestandteile auf die Blutbildung. Bei mehreren Versuchen konnte ieh 
beobachten, wie sich die unmittelbare Wirkung der Hauptbestandteile 
der Galle auf das Hauptorgan der Blutbildung, auf das Knochenmark, 
geltend maehe, wenn man die wohlbekannten Stoffe unmittelbar auf 
das Knochenmark einwirken l~{]t. Es soll hier fiber die letztgenannten 
Versuche kurz berichtet werden. 

Ieh untersuchte die Wirkung zweier Hauptbestandteile tier Galle, 
n/~mlich die des Bilirubin und des Taurocholnatrium, wobei ich reich an 
folgendes Verfahren hielt: 

An jungen Kaninchen yon 1000-1100 g K6rpergewicht wurde in Urethan- 
Bet/~ubung unter keimfreien VorsichtsmaBregeln der Oberschenkel auf einem 
ganz kleinen Gebiete freigelegt, das Periost vom Knoehen gelSst und beiseite ge- 
schoben und mit einem Handbohrer in den Knoehen eine 0flaunt yon ungef~hr 
2 mm Durehmesser bis an das Knoehenmark gebohrt. Ieh war darauf bedaeht, 
das Knoehenmark nieht zu verletzen und keine gr513ere Blutung zu verursaehen. 
Trat dennoeh e~was ]3Iut zum Vorschein, dann wurde gewartet, bis die Blutung s~a, nd 
und erst dana die Gallebestandteile in das Knoehemark gebraeht. Zu diesem 
Zwecke verwendete ich eine abgestumpf~e Injektionskantile. Diese wurde mit 
dem entsprechenden pulverfSrmigen Stoff (Bilirubin oder ~Natrium taurocholieum) 
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gefiillt und dieser mit dem Mandrin unmittelbar in die Knochen6ffnung gestoBen. 
Es gelang auf diese Weise insbesondere vom Taurocholnatrium verhMtnism~,Big 
viel in alas Knochenmark zu bringen, da dieser Stoff alsbald versehwand, d. h. 
an der 0ffnung aufgesaugt wurde. Naeh vollbraehter ,,Plombierung" der 0ffnung 
wurde das Periost, die Muskeln und die Haut dureh N/~hte vereinigt und die Haut- 
wunde mittels eines Kolloidiumstreifens bedeekt. Die ,,Plomben" wurden stets 
am rechten Femur angelegt, der linke wurde zum Vergleieh bei jedem Tier in der 
gleichen Weise bebandelt, mit der Ausnahme, dab in die 0ffnung keinerlei fremde 
Stoffe gebracht wurden. 

Diese Operation wurde im Ganzen an seehs Tieren ausgefiihrt. Bei dreien wurde 
Bilirubin, bei den anderen dreien Taurocholnatrium verwendet. -- Die Tiere warden 
4 Tage sp~,ter dureh Nackenschlag get6tet. Nun wurden die 0perationsgebiete 
freigelegt, die unmittelbar unterbalb der angelegten 0ffnungen gelegenen Knochen- 
mark-Teile vorsichtig entfernt, unter mSglichster Vermeidung jeder Zerst6rung 
isoIiert und in die Fixierfliissigkeit (Tellyesniczkysche LOsung) gebracht. 

Bei den mi t  Bflirubin behandelten Tieren war in jedem Falle das 
charakterist iseh gef~rbte Bflirubin in ungef/~hr Steeknadelkopfmenge 
in der F o r m  eines Kn6tchens  in den oberfl/iehlichen Schichten des 
Knochenmarkes  deutlich zu sehen. Das mi t  Bilirubin , ,plombierte" 
Knoehenmark  zeigte eine lebhaft  rote Farbe,  es war lebhafter und  
dunkler rot, als das Knoehenmark  der (linken) Vergleiehsseite, obwohl 
auch dieses eine etwas starker rote Verf/irbung aufweist, als w i r e s  sonst 
zu sehen gewohnt  sind. 

Bei den mit  Taurocholnat r ium behandelten Tieren war das Knochen-  
mark  an der der , ,Plombe" entspreehenden Stelle bl/isser, als an anderen 
Stellen, aber auch die anderen Teile waren bei weitem nicht so lebhaft  
rot, wie das Knoehenmark  der mit  Bilirubin behandel ten Tiere. I n  einem 
Falle war an der Stelle der Operation im Knochenmark  ein mit  Blut- 
gerinnseI geffillter St ichkanaI zu sehen, dessen Umgebung  auffal]ende 
Blgsse zeigte. Die BI/Lsse der Oberfl/~ehe des Knoehenmarks  fiel bei 
diesen Versuchen aueh in jenen F/~llen auf, bei denen das Knoehenmark  
unverle tz t  geblieben war. 

Die Organe der sechs get6teten Tiere wurden histologisch untersucht ,  
die Xnochenmarkpr/J, parate  wurden der eingehendsten Untersuchung 
unterzogen, dabei stets die rechte mit  der l inken Seite vergliehen. In  
den mikroskopischen Pr~paraten waren die eingelegten Bilirubinkn6t- 
chen in allen drei F/~llen in den oberfl/Lchlichen Schiehten des Knochen-  
markes zu linden. 

H istologischer Be/und. 
In zwei F~lten sind in unmittelbarer Nachbarschaft der Bili'~ntbink6rnchen 

ira Knochenmark hyalinisierte Teile zu sehen, an einzelnen StelIen sind jedoch 
auch die Fettgewebsbestandteile erhalten. Das Bilirubinkn6tchen wird unmittelbar 
yon einer zellarmen Zone umgeben, in welcher ziemlich viel groBe einkernige Zellen 
mit Bilirubin-KSrnchen beIaden sind. Diese K6nachen baden ihre urspriingliche 
gelblichbraune FarDe beibebalten; zum gr6Bten Teil sind sie am Rande des Kn6tchens 
auSerhalb yon Zellen zu finden. Nach der zellarmen Zone folgt die Zone des hyper- 
plastischen Knochemuarkes, in welcher keine Fettzellen mehr vorhanden sind. 

20* 
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( $ e h n i ~  aus  dem r e c h t e n  l i ' emurmark .  B i l i r u b i n k n 6 t c h e n  am 
R a n d e .  H ~ m a t o x y l i n - E e o s i n  -FiLrbung. ) 

A b b .  2. K a n i n c h e n  3. ( K n o c h e n m a r k  mi~ Na~r.  ~aurochol .  behandel~ .  ZeIIarme 
R a n d z o n e ,  S e h w a c h e  VergrSBerung . )  
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Sehr auffallend ist, dab in diesem hyperptastischen Gebiete grobk6rnige eosinophile 
Myeloeyten in groBer Zahl anzutreffen sind und dal] diese Zellen die dem Bilirubin- 
kn6tehen am n/~ehsten gelegene Zellsehieht bilden. -- Neben den eosinophilen 
~[yeloeyten sieht man aueh viele segmentkernige eosinophile Zellen. Die eosino- 
philen 5~-eloeyten und die mit Bilirubin beladenen Zellen sehen einander in bezug 
auf GrSBe und Kernstruktur sehr/~hnlieh und unterseheiden sich voneinander oft 
bloB durch die verschiedene Farbe ihrer K6rnehmg. 

Neben den eosinophilen Myelocyten und den polynuele/~ren Leukoeyten sieht 
man auch zahlreiehe Normoblasten mit pyknotischen Kernen in einfaehen, 

Abb. 3, /~auinehen 3. (Dassclbc wie .-kbb. 2, starker verg'r6i]ert.) 

doppelten Reihen oder Gruppen, so dab man an das bei lebhafter Blutbildung zu 
sehende Bild erinnert wird. Die Sinus des rechten (behandelten) Knoehenmarkes 
sind aul]erordentlich erweitert und roll mit reifen, farbstoffreichen roten Blut- 
k6rpern (s. Abb. 1). 

Fiir die mit Taurochob~atrium behandelten F/~tle war der Umstand charakteristisch 
(lab im Knochenmark der TrepanationsSffnung entspreehend eine auffallende 
Zellarmut zu linden war. An vielen Stetlen ist bloft das Reticulum zu sehen (s. 
Abb. 2 und 3). Keine Spur yon Blutze]lennachschub. In den stellenweise m/~l]ig 
erweiterten Sinus bloB wenig Zellen, darunter zahlreiehe zerfallende rote Blut- 
k6rper. Innerhalb der zellarmen Zone sieht man sehr viele grobkSrnige eosinophile 
-~iyeloeyten, darunter zahtreiche primitive groBe Lymphoeyten, Myeloeyten und 
3~'elobtasten. Verh&ltnism/~ssig wenig poiynuele/~re Leukoeyten. Auffallend groB 
ist die Zahl der Megakaryocyten, yon denen mehrere phagoey~ierte weil]e Blut- 
k6rper enthalten. 
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Zusammenfassung. 
1. B i l i r u b i n  fiihrt bei konzentrierter Wirkung im Knochenmark  

zu einer Hyalinisation. Die BflirubinkSrnchen werden yon gro~en 
einkernigen Zellen aufgenommen. In  einer gewissen Entfernung you 
dem in KnStchenform angeh~uften Bilirubin, wo dieses offenbar in 
geringercr Konzentrat ion vorhanden ist, ist das Knochenmark hyper- 
plastisch und zeigt eine lebhafte Erythropo~se. Das Bflirubin-KnStchen 
wird yon einer an eosinophilen Zellen reichen Schicht umgeben. 

2. Unter  der Einwirkung yon T a u r o c h o l n a t r i u m  entsteht im Knochen- 
mark  eine Zellenarmut. In  erster Linie wahrscheinlich desh~lb, weft 
die jungen BlutkSrper das beh~ndette Gebiet leichter verlassen (Anderung 
der Oberfl~chenspannung ?), ferner wohl auch deshalb, well es an deren 
Stelle nicht zur Bildung neuer Zellen gekommen ist. In  den Schnitten 
ist auch eine Zerst5rung der roten BlutkSrper zu sehen (h~molytische 
Wirkung des Natr ium taurocholicum). Mit diesem Zeffall dcr roten 
Blutk5rper scheint der Umstand in Zusarnmenhang zu stehen, dal3 im 
Inneren des Knochenmarkes,  wohin das Taurocholnatrium in geringeren 
Meugen zu dringen imstande war, eiae etwas lebhaftere Blutbilciung zu 
sehen ist. Auch bier finder man mehr Eosinophilc, Myelocyten un([ 
Leukocyten als normalerweise; auch ~Normoblast-Gruppen und Reihen 
zwischen ,,primitiven groi~en L y m p h o c y t e n "  sind zu sehen. Der Organis- 
raus verarbeitet  scheinbar bier an Oft uncl Stelle die Zerfallsprodukte 
der roten BlutkSrper, daher sieht man im Inneren des Knochenmarkes 
eine lebhaftere erythropo~tische Funktion. 
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