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VORWORT.

————

Der Entschluss, die nachfolgende Reihe von Vorlesungen (die
einen abgeschlossenen Theil meines Universitatscursus bilden) in deut-
scher Sprache zu veroffentlichen, entwuchs hauptsichlich dem Wunsche,
diesen Versuch, unsere Kenntnisse vom pathologischen Leben der Zelle
mit den Daten der meueren Cytologie zu verbinden, einem grosseren
Leserkreis vorzulegen. Ich verhehle mir die Mingel dieser Zusammen-
stellung nicht, hoffe aber, dass die Grundideen, welche ich von Anfang
bis zu Ende durchzufiihren suchte und die in der zwanzigsten Vor-
lesung zum Theil formulirt worden sind, an und fir sich nicht lebens-
unfihig sind.

Bei der Abfassung des Textes habe ich verschiedenartige Quellen
verwerthet, welche in besonderen Anmerkungen angefiithrt sind. Ich
bemiihte mich dabei, die gebiihrende Aufmerksamkeit sowohl den
Arheiten meiner Landsleute, als auch denjenigen anderer Forscher zu
schenken. Das Aufsuchen der litterarischen Daten wird natiirlich durch
das Vorhandensein von grisseren Werken, in welchen die Litteratur
der einzelnen Disciplinen eine eingehende Beriicksichtigung erfahren
hat, wesentlich erleichtert. Hinweise auf derartige Zusammenstellungen
wird der Leser ebenfalls in den Anmerkungen finden. Hier will ich
nur heispielsweise die Werke von W. Pascrvriy, E. Kness, v. RECK-
LINGHAUSEN, E. Zie¢rEr u. A. nennen. Im Voraus bitte ich um Ent-
schuldigung, wenn hier und da ein Autorenname ungenannt ge-
blieben ist.

Ausser den hesagten Quellen verfiigte ich noch tber die Unter-
suchungen, welche in dem unter meiner Leitung stehenden Labora-
torium ausgefiihrt worden sind. Einige derselben sind schon ver-
offentlicht worden, andere aber moch nicht. Ich ergreife diese Ge-
legenheit, um meinen unermidlichen Mitarbeitern und Freunden,












Erste Vorlesung.

Einleitung. — Die normalen Data. — Das morphologische Schema der Zelle.

M. H.! Indem ich unter einer allgemeinen Pathologie der Zelle die
Lehre von den allgemeinen Formen der functionellen Storungen im
Teben der Zelle verstehe, glaube ich vor Allem mit einer genaueren
_ Peststellung der Hauptaufgaben dieses Abschnittes der allgemeinen Patho-
logie beginnen zu miissen. :

Auf den ersten Blick kann es wohl scheinen, als ob die Aufgabe
dieses Abschnittes mit derjenigen der allgemeinen pathologischen Histo-
logie, die gewdhnlich in den Vorlesungen iiber pathologische Anatomie,
als ein Theil derselben, mit inbegriffen ist, iibereinstimme. Es ist aber
leicht zu beweisen, dass dieser Vorstellung ein einfaches Missversténdniss
zu Grunde liegt. Dem Charakter der von uns studirten Objecte gemiiss,
~ sind wir gezwungen, den mikroskopischen Daten viel Aufmerksamkeit
zu schenken: unser Wissen iiber Lebensprocesse, die in den Zellen vor
sich gehen, schipfen wir grisstentheils aus Untersuchungen von histo-
logischem Charakter; aber daraus folgt noch nichf, dass beim Studium
der Fragen, die zum Gebiete der allgemeinen Pathologie der Zelle ge-
hiren, fir uns andere verwandte Disciplinen minder wichtig sind, ob-
wohl wir zu ihmen weniger oft, als zur pathologisehen Histologie, greifen
miissen. Hierin liegt aber noch nicht die Hauptsache. Es existirt eine
principielle Verschiedenheit zwischen dem Standpunkte eines patholo-
gischen Histologen und desjenigen, der seine Krifte dem Studium eines
viel weiteren Gebietes, das ich allgemeine Pathologie der Zelle nenne,
widmet. Fiir den Histologen als solechen ist es vor Allem und haupt-
sichlich daran gelegen, die. morphologischen Gesetze zu ergriinden,
withrend die Aufgabe des allgemeinen Pathologen darin besteht, immer

und iiberall in erster Linie die functionellen Gesetze, die Ursachen der
Luksanow, Vorlesungen, 1
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des Zusammenhanges zwischen der Function der Vermehrung und der
Structur des Kernes aufstellen, und auch diese Hypothesen miissen fast
alltiglich durch neue ersetzt werden, da jeder Tag immer neue und
neue Thatsachen, die bei dem Studium der Karyokinese entdeckt werden,
mit sich bringt. Die Versuche, einzelne Abschnitte des Zellenleibes mit
den einzelnen Functionen in Zusammenhang zu bringen, erfreuen sich,
wie bekannt, eines grossen Zutrauens Seitens der meisten Forscher nicht.
Man kann sagen, dass beinahe jeder Forscher, je nach den Objecten,
die er am genauesten untersucht hat, sein eigenes Schema der Func-
tionen des Zellenleibes baut; er verhehlt es aber weder sich selbst
noch Anderen gegeniiber, dass seine Hypothesen nur eine provisorische
Bedeutung haben. All' dieses kann uns aber nicht Wunder nehmen,
da selbst die fundamentalste aller Fragen der Cellularbiologie noch
einmal wieder in Angriff genommen ist; ich meine hier die Frage, ob in
der That die Zellen Elementarorganismen in dem Sinne des Wortes, in
welechem es noch vor Kurzem von Allen acceptirt war, sind. Wie
Liekannt, erheben sich jetzt Stimmen, die mit Entschiedenheit die Idee,
dass die Zellen etwas Einheitliches und Einfaches sind, bekimpfen. Es
brechen sich Vorstellungen Bahn, wonach die Zelle ein complicirter,
aus Elementartheilen zusammengesetzter Organismus ist, ebenso wie die -
Korper der hiheren Thiere und Pflanzen aus Zellen zusammengesetzt
sind. Es wire zur Zeit schwer, das weitere Schicksal dieser neuauf-
tauchenden Lehre zu errathen. Da wir in einer Zeit leben, in welcher
die wissenschaftliche Arbeit ungemein riistig vor sich geht, glauben wir
jedenfalls heffen zu dirfen, dass in einer nicht zu weiten Zukunit ent-
weder die Nichtigkeit, oder aber die Richtigkeit dieser Lehre bewiesen
sein wird. Sei es dem wie ihm wolle, ich hielt es doch fiir nothwendig,
diese Lehre hier zu erwihnen, obgleich sie uns jetzt in einer sehr un-
vollkommenen Form entgegentritt, da schon die Moglichkeit ihrer Exis-
tenz uns zeigt, wie schwankend der Boden ist, auf dem wir uns be-
wegen, und wie unendlich weit der Gesichtskreis ist, der sich mit jedem
Tage immer mehr und mehr vor den Augen eines Pathologen erdfinet.
Ausserdem sehen wir daraus, dass uns die traditionellen Lehren der
pathologischen Histologie in keinem Falle befriedigen kinnen.

Man kionnte uns fragen, warum wir eine solche Arbeit, die mit
solechen Schwierigkeiten verbunden ist, unternehmen. Existirt selbst die
mindeste Aussicht darauf, dass aus unserer Arbeit wenigstens niitzliche
Andeutungen geschipft werden kinnen? s scheint mir, dass bei An-
erkennung der vollen Berechtigung solcher Fragen wir doch nicht vor
den ersten Schritten erschrecken sollen, da ja auf anderen verwandten

Gebieten beinahe die gleichen Schwierigkeiten vorhanden sihd, und doch
.I. &
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derung in verschiedenen, von einander mehr oder minder unabhingigen
Richtungen ‘vorzunehmen. Das Einfachste wird wohl damit erreicht
werden, wenn wir die Zelle von drei verschiedenen Standpunkten aus
betrachten werden und demgemiss drei allgemeine Schemata der Zelle
aufstellen. Vor Allem werden wir das morphologische Schema, das am
besten erforseht ist, betrachten; weiter werden wir einige Worte iiber
das physikalisch-chemische und das functionelle Schema sagen.

So verschiedenartiz auch die Lebensverhiltnisse der Zellen sind, die
ein selbstindiges Leben fiihren und die in mehr oder minder enge
Associationen, aus welchen die Korper der hiheren Thiere und Pflanzen
bestehen, gebunden sind, ist es doch miglich, eine Reihe von Thesen zu
formuliren, die die Zellenstructur im Allgemeinen bestimmen kinnen.
Um Missverstindnissen vorzubeugen, glaube ich hier Einiges einschal-
ten zu missen. Zu den Aufgaben der allgemeinen Pathologie der
Zelle gehiirt zweifelsohne das Studium der functionellen Storungen im
Leben micht nur der thierischen, sondern auch der pflanzlichen Zellen.
BEs wire also erwiinscht, ein Schema aufzustellen, das gleichwohl die
~ thierische wie die pflanzliche Welt umfassen konnte. Doch kinnen wir
uns zur Zeit noch nicht entschliessen, so weit zu gehen: die Pflanzen-
pathologie ist noch zu wenig erforscht und es wire verfriht, die hierher
gehorigen Data mit denjenigen, die fiir die thierischen Zellen bekannt
sind, zusammenzustellen, Wir werden hier somit fast ausschliesslich
die thierisuhen Zellen heriicksichtigen, und zwar zumeist solche Zellen,
deren Lebensfunctionen, kraft einer Differenzirung, die man gewihnlich
in den Zellen annimmt, welche die Rolle von Theilen vielzelliger Orga-
nismen spielen, gewissermassen beschrinkt sind. Demgemiss ist auch
unser morphologisches Schema der Zelle darauf berechnet, nm in kurzer
Uebersicht das Wesentliche fiber die Structur der thierischen Zellen zu
umfassen.

_ Vom morphologischen Standpunkte unterscheiden wir in der Zelle zwei

Haupttheile: den Zellenkern und den Zellenleib. Der Zellenkern scheint
wie in einer Hohle des Zellenleibes gelegen. Manchmal ist er von einem
hellen Saume umgehen, der u. a. als Beweis fiir die Existenz dieser Hohle
‘angesprochen werden kann. Die Form des Kernes ist-eine ziemlich variable:
meistentheils jedoch nihert sie sich der eines Sphéroids. Viele Zellen
enthalten zwei und mehr Kerne. So finden wir z. B. in den Leberzellen
sehr oft je zwei Kerne. Bei Anwendung von combinirten Tinctionen
hat sich A. Kosméskr iiberzeugt, dass frotz morphologischer Identitit
die in einer Zelle liegenden Kerne sich wesentlich verschieden gegen
die- Tinctionsmittel verhalten konnen. Im Salamanderdarmepithel fand
STEINHAUS in den sich schleimig metamorphosirenden Elementen je zwei






Das morphologische Schema der Zelle. 1

unterscheidet auf der Kernoberfliche eine Polseite und eine Gegenpol-
seite. Im Polfelde treffen die Chromatinschleifen des Kernes mit ihren
Gipfeln zusammen, wihrend an der Gegenpolseite die freien Enden dieser
Sehleifen zu finden sind, die mehr oder weniger wie Radien, die nichs
bis zu ihrem Centrum gelangen, gruppirt sind.

Hochst heachtenswerth ist es, dass diese Lehre iiber Kerngerust
und Kernsaft -heutzutage eine tiefeingreifende Krisis durchmacht: Schon
vor einigen Jahren: habe ich den Gedanken ausgesprochen, dass das
fundamentale Structurelement des Kernes in Achromatinkirnchen zu
suchen ist. Mehrere Kornchen, in Zusammenhang unter einander blei-
bend, bilden Ketten und aus einer oder mehreren verschiedenartig ge-
wundenen Kettchen besteht der ganze Zellenkern. Diese Meinung habe
ich auf Grund des Studiums von Epithel- und Muskelkernen des Sala-
manders und  Epithelkernen der Ascariden aufgestellt. Da ich nicht
die Moglichkeit einer Verallgemeinerung voraussah, habe ich mich damit
begniigt, zu constatiren, dass in einigen Fillen die Structur der Kerne
die eben beschriehene ist: fir die anderen Fille acceptirte ich bis auf
Weiteres das gewohnliche Schema. Vor Kurzem erschien aber eine
Mittheilung von Anrmaxy, der sich in diesem Sinne viel entschiedener
dussert. FEr untersuchte die Zellenkerne in verschiedenen (Geweben,
die mit Ueberosmiumsiure fixirt und mittels Cyanin (C, Hy N,J) ge-
firbt waren, und kam zur Ueberzeugung, dass. die wahre Structur der
Kerne das Negativ der bis jetzt angenommenen ist. Die Kerne hestehen
nach ihm aus einem System von Kirnern, die zu Ketten verbunden
sind, und was bis jetzt als Chromatingeriist galf, das sind nur die mit
einander communicirenden, Kernfarben fixirenden Massen, die den mini-
malen freien Raum zwischen den Kornerketten einnehmen. Wenden
wir die gewdhnlichen Kernfarbstoffe (Himatoxylin, Carmin u.s.w.) an,
dann firben wir nur diese Zwischensubstanz; bei Cyaninfirbung bleiben
die letzteren ungefirbt, und es firbt sich umgekehrt das System von
Ketten, das bei gewdhnlicher Bearbeitung in Form von Achromatin-
kirnchen erscheéint, und darum auch leicht unbemerkt bleiben kann.
Diese Kiorner habe ich Hyalosomen genannt. Somit ist der sogenannte
Kernsaft keine strueturlose Masse; das Kerngertist aber, in welchem man
den klarsten Ausdruck der Kernstructur sah, wird zur Stufe einer structur-
losen Zwischensubstanz herabgesetzt. Die Kernmembran erscheint von
diesem. Standpunkte aus nur als der periphere Theil dieser Zwischen-
substanz, die hier wohl auch in ihren physikalisch-chemischen Eigen-
schaften etwas modificirt ist. Wir wollen hier nicht weifer dartiber spre-
chen, wie leicht daraus der Umstand erklart werden kann, dass die Kern-
membran, was ihre Dicke u.s.w. betriftt, ein sehr unbestindiges Element ist.
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Bedeutung der einzelnen Nucleolenarten complicirt ist (GAvng). In ihren
Hauptziigen beruht diese Classification auf den Ergebnissen der com-
binirten Firbung von in Sublimat fixirten Objecten mittels Himatoxylin,
- Nigrosin, Eosin und Safranin; nach derselben kinnen folgende Grund-
dypen von Kernkorperchen unterschieden werden: 1. hiimotoxylophile
Nucleolen oder Karyosomen; 2. safranophile oder Plasmosomen, und
.~ 3. gemischte Nucleolen, die sich gleichzeitig mit Hamatoxylin und
Safranin firben (Mischfirbung).
L Der sub 2. angefiithrte Typus ist der am meisten in die Augen
fallende. Die safranophilen Nucleolen sind gewdhnlich grisser und im
Kerne in geringerer Zahl vorhanden als die Karyosomen. Das gegen-
seitige Verhalten der Nucleolen bietet auch viele interessante Einzel-
heiten. Sehr bemerkenswerth ist es, dass in vielen Kernen wir sehr
scharf charakterisirte eigenthiimliche Paare zu Gesicht bekommen, nim-
lich ein safranophiles und ein himatoxylophiles Kernkorperchen. Auf
diese Combination habe ich auf Grund von Untersuchung der Magen-
schleimhaut beim Salamander aufmerksam gemacht; spiter wurde sie
auch von vielen Anderen sowohl bei niederen. wie hei hioheren Thieren
in verschiedenen Organen und Geweben wiedergefunden. Man darf
sich aber nicht vorstellen, dass alle Kerne unbedingt Reprasentanten
aller ‘dieser Nucleolentypen enthalten miissen.

Noch einen Umstand will ich hier erwihnen. Sowolil in nor-
malen wie in. pathologischen Geweben habe ich Gelegenheit gehabt,
safranophile kolbenfirmige Nucleolen zu beobachten. Sie sind nicht
cenfral, sondern peripherisch, wandstindig gelegen; in denselben kann
deutlich ein breiter und ein enger, dem Kolbenhals entsprechender
Theil unterschieden werden; letzterer liegt der Kernmembran an. Ein
Vergleich von verschiedenen Formen dieser Nuecleolen erlaubt es, die
Miglichkeit eines Ueberganges ihres zihfliissigen Inhaltes in den Zellen-
leib anzunehmen, ,

Ausser den obengenannten Nucleolentypen ist moch einer vorhan-
den, der in den citirten Classificationen keinen Ramm fiir sich finden
kann und dessen Existenz hauptsiichlich CArNoy und seine Schule be-
hauptet. Ich meine hier die kernihnlichen Nucleolen, die wohl nicht
- ohne Bedeutung auch fiir manche pathologischen Vorginge sind. Der-
artige Kernkorperchen sind nach der Definition der Schule von Carvoy
wpar leur position — nucléoles, par leur nature — noyaux“. Sie be-
stehen — ehenso wie die Kerne — aus einem Geriist, einer Zwischen-
substanz und einem Kernkdrperchen; hei Spirogyra hat MruniEr
In diesen kernihnlichen Kernkirperchen selbst den karyokinetischen
Process verfolgt. Die Existenz derartiger Nucleolen complicirt bedeutend
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Structur des Zellenlmhes il heuhaﬁhtm ist. Diesen F'ﬂleu entsprmht
das hauptsichlich von Freane vertheidigte Schema, wonach im
Zellenleibe ein fadiges Geriist, etwa in Form eines mehr oder minder
dichten, sehr diinnen Filzes, und eine Zwischensubstanz, eine zihflis-
sige Masse, ‘die in den Maschen des Filzes eingebettet ist, zu unter-
scheiden sind. Es ist also dieses Schema nur eine Wiederholung des
Kernstructurschemas. Das Mitom und das Paramitom FLemMMINGS sind
aber vielfach bezweifelt worden: viele sahen darin Kunstproducte, die
nicht dem eigentlichen Thatsachenbestande entsprechen, sondern das
Resultat der Einwirkung von Fixirungs- und Hirtungsmitteln sind.
Es ist aber iiber allen Zweifel erhaben, dass wir bei einem und dem-
selben Thiere, bei identischer Bearbeitung der Gewebe, in einer Art
von Zellen eine dem Fremmine'schen Schema entsprechende  Structur
finden, wihrend in der anderen keine Spur davon zu beobachten ist.
Hichst interessant ist es ferner, dass die Mitomfiden im Zusammen-
" hang mit fadigen Anhingseln von Zellen stehen kinnen, iiber deren
morphologischen Charakter kein Zweifel moglich .ist. So scheint es
sicher zu sein, dass das Frevmive'sche Schema auf realem Boden fusst:
es wire nur irrthiimlich, demselhen eine unw&rselle Bedeutung geben
zu wollen.

“Sowohl in der structurlosen Grundsubstanz wie in den Maschen
dea Mitoms finden wir sehr oft eigenthiimliche kirnige Ablagerungen,
auf welche jetzt die Aufmerksamkeit Aller gerichtet ist. Diese Korner
(granula) sind schon seit ziemlich langer Zeit bekannt. Ihrer chemi-
schen Zusammensetzung nach sind sie eiweisshaltig, obgleick allem
Anschein nach ‘nicht ausschliesslich aus Eiweissstoffen gebant. Friiher
glaubte man, dass diese Korner nur im Leibe gewisser Zellenarten zu
finden sind, namentlich waren es die Driisenzellen und gewisse Binde-
gewebszellen, die sie am dftesten zu enthalten schienen. In den letzten
“Jahren wies aber Aurmany nach, dass die Granula fiusserst verbreitete
- Elemente sind, dass sie bei gewisser Bearbeitung der Gewebe beinahe
in allen Zellen nachgewiesen werden kimnen. Demgemiiss miisste den
Granulis die Bedeutung von hochst wesenthichen integralen Bestand-
theilen der Zelle zugeschriehen werden. Wenn sie nicht immer deut-
lich genug auftreten, so hingt das davon ab, dass sie nicht immer
von gleicher chemischer Constitution sind und nicht immer in gleichem
Maasse Farbstoffe fixiren. Beilinfig sei bemerkt, dass bei Anwendung
der schon oben genannten vierfachen Fiarbung wir uns in der That
- oft {iberzeugen, dass selbst in miteinander verwandten Elementen die
- Kornchen sich gegen Farbstoffe verschieden verhalten. Als Beispiel -
will ich hier die Leukoblasten des Knochenmarks von Tauben (nach
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welehen manchmal auch die Pathologen sprechen; Physaliden enthal-
tende Zellen haben von ihmen den villig entsprechenden Namen von
Physaliphoren erhalten. Manchmal findet man in einer und derselben -
Zelle mehrere Nebenkerne,

Es wiirde uns viel zu weit fiihren, alle diejenigen Stellen aufzu-
zihlen, an welchen Nebenkerne heobachtet worden sind, und alle die-
jenigen Formen zu beschreiben, in welchen sie erscheinen konnen.
Nur das Wichtigste wollen wir hier verzeichnen. Vor Allem sei her-
vorgehoben, dass diese Elemente weder in allen Geweben, noch bei
allen Thierarten zu finden sind. Was ihre fussere Gestalt betrifft, so
ist es hesonders wichtig, auf die Existenz von Formen hinzuweisen, die
den uns schon bekannten Nuecleolen #ahnlich sind. In der That be-
gegnen wir manchmal im Zellenleibe himatoxylophilen oder safrano-
philen Kernkirperchen und den schon erwihnten Nucleolenpaaren.
Weiter beobachten wir Combinationen von himatoxylophilen und safra-
“nophilen Sicheln mit safranophilen Sphiren. Noch weiter sehen wir
Elemente, die Zellenkernen ganz #hnlich sind, und nur durch ihre
Dimensionen und gewisse Eigenthiimlichkeiten ihrer inneren Structur von
diesen unterschieden werden konnen. FEine zusammenfassende DBeur-
theilung aller dieser Formen ist zur Zeit noch fdnsserst schwierig, desto
schwieriger, da die Nebenkerne manchmal in Form ganzer Zellen erschei-
nen: wir haben dann eine Zelle innerhalb einer anderen. Wie gering
- bis jetzt noch unsere Kenntnisse tiber die Morphologie und Biologie der
Nebenkerne auch sind, kinnen wir doch mif Entschiedenheit hehaupten,
- dass-wir es hier mit Elementen von sehr verschiedener Bedeutung zu
thun haben. Die einen Nebenkerne sind zweifelsohne intracellulare
Parasiten, meistentheils aus der Gruppe der Sporozoem, von aussen
eingewanderte Elemente, aber keine integralen Bestandtheile der Zelle.
Von diesem Standpuncte aus miissen wir jetzt z B. die seiner Zeit
von Oeara in der Bauchspeicheldriise gefundenen Nebenkerne beur-
theilen. Die Untersuchungen von Sremwmavus haben gezeigt, dass die
Pankreas-Nebenkerne der Salamander und einiger anderen Thiere zweifel-
los zufillig eingedrungene- Elemente sind. Was andere Formen von
Nebenkernen betrifft, so kinnen sie in anderer Weise gedeutet werden:
- es ist nicht unmiglich, dass sie Wanderzellen (Leukoeyten) sind, die
keinen stetigen Aufenthaltsort im Organismus haben und wohl auch
in fixe Gewebszellen eindringen kinnen. Aber hinter diesen Formen-
kreisen steht noch eine Reihe von Nebenkernen, die weder den Para-
siten, noch den Leukocyten zugerechnet werden kimnen. In Betreff
dieser Formen miissen wir die Annahme — natiirlich mit allen mig-
lichen Beschrankungen — machen, dass sie integrale Bestandtheile der
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Zusatz eines basisch reagirenden Farbstoffes anzunehmen pflegt (Fow).
Diese Thatsachen miissen aber nur mit gewissen Einschrimkungen accep-
tirt werden: wir wissen nicht, inwiefern sie auf eine universelle Bedeu-
fung Anspriche machen kinnen.

Weiter muss gesagt werden, dass die den Zellenleib bildenden Stoffe
bis zu einem gewissen Grade von denen, aus welchen der Kern gebaut
ist, verschieden sind. Darauf weist schon der Umstand hin, dass Farb-
stofle, die aus einer farbigen Base und einer farblosen Siure bestehen,
hauptsiichlich die Kerne tingiren, withrend diejenigen, in welchen das
firbende Agens die Siure bildet, gewithnlich vom Protoplasma, von den
intercellularen Substanzen und von gewissen Einschliissen fixirt werden
(EmrLIOH).

In der jetzt folgenden Uebersicht der chemischen Verbindungen,
aus welchen die Zellen bestehen, wollen wir uns ausschliesslich auf
die Anfithrung der wichtigsten beschrinken. Vor Allem sind es die
Eiweissstoffe, die hier in Betracht kommen, dann die Fette, das Leeithin,
_ das Cholesterin, verschiedene Kohlehydrate, Pigmente und eine ganze
Reihe eigenthiimlicher Substanzen, die den allgemeinen Namen von
Nucleinen tragen; was die anorganischen Verbindungen betrifft, so sind
~ hier in erster Reihe die Kaliumverbindungen und das Wasser zu nennen;
endlich miissen noch verschiedene lisliche Fermente angefiihrt werden.

Einige dieser Verbindungen wollen wir hier niher bhesprechen.

Um den Reichthum der Gewebe an Eiweissstoffen klar zu veran-
schaulichen, will ich folgendes einfaches Beispiel anfithren: in 100&m
frischem, magerem Rindfleisch findet man hei der chemischen Analyse
im Mittel 19 #m™ Eiweissstoffe. Die Natur dieser Eiweissstoffe ist, wie
‘bekannt, noch in vielen Beziehungen vollstindig rithselhaft, was durch
die Ausserste Complicirtheit des Baues der Eiweissmolekiile leicht er-
klirt werden kann. Wenn es auch richtig ist, dass der Procentgehalt
verschiedener Eiweissstoffe an C, N, H, O und S nur in verhiiltniss-
missig engen Grenzen schwankt (C: 50—55, 0: 22-8—24-1, N: 15-4
—18-2, H: 6:8—7-8, 8: 0-4—5 Procent, wohei die betreffenden Sub-
stanzen aschefrei gedacht werden), so ist doch die empirische Formel,
die fiir einige derselben angegeben wird, ebenso complicirt wie variabel;
so nimmt man fiir das Hiihnereiweiss dlﬂ Formel C,;,H,,,N.,0,,5, an,

204322
fiir den Eiweissstoff, der im Himoglobin vorhanden ist:

CGSDHII!]'EIB EIHDE‘QS

‘Solchen Formeln entsprechend, muss man annehmen, dass das Ki-
weissmolekiil ein sehr grosses und in verschiedenen Fillen verschie-
denes Gewicht besitzen muss. Hoffentlich werden uns die Versuche,
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. krystallinische Modification derselben existirt — der sogenannte Berg-
krystal. In unserem Korper finden sich die Eiweissstoffe in einem
Zustande, der den Namen eines pseudosolublen oder pseudofluiden Zu-
standes verdient: aber sie bleiben allem Anschein nach in diesem Zu-
stande nur so lange sie eine active Rolle in den Lebensprocessen spielen.
Wird das active .resp. lebendige Gewebe zum passiven Tesp. todten,
so gehen in demselben die Fiweisskiorper in ihre geronnene Modifica-
fion iiber. '

Thren chemischen Eigenschaften nach stehen die Eiweisskorper, so
viel dieses uns bekannt ist, den Amidosiuren am niichsten (sie spielen
die Rolle von Siuren ebenso wie die von Basen, treten in chemische
Verbindungen mit Siuren, Basen und Salzen ein). Bei der Fiulniss,
beim Kochen mit Siuren, Alkalien u. s. w. zersetzen sie sich leicht unter
Bildung von einfachen Amidosiiuren (Leucin, Tyrosin, Asparaginsaure,
~ Glycocoll w. s.w.), von organischen Basen (Ptomaine) und im Allgemeinen
von verschiedenen Derivaten des Ammoniaks. Bei der Oxydation ent-
stehen aus dem Eiweissmolekil, das sein N (und S) verliert, ebenfalls
Siuren, und zwar Fettsiuren. :

Den eigentlichen Eiweisskirpern schliessen sich die sogenannten
Albuminoide an (Collagen, Chondrogen, Elastin, Muein u.s.w.). Sie unter-
scheiden sich von den eigentlichen Eiweisskirpern durch gewisse Eigen-
schaften und dadurch, dass sie bei Zerfall andere Producte liefern (z. B.
Kohlehydrate und deren Abkommlinge).

Der Hauptunterschied der Collagene von den Eiweisskorpern, was
ihre chemische Zusammensetzung betrifft, besteht darin, dass die Colla-
gene etwas C-drmer und O-reicher sind, als die eigentlichen Eiweiss-
stoffe. Die Collagene dienen zur Bildung der Stiitzsubstanzen; wir finden
sie in Knochen, Knorpeln, Bindern w s. w. Frither zihlte man auch
das Keratin den Fiweissstoffen zu; diesem Korper werden wir noch bei
Besprechung der Verhornung begegnen. : _

Bei der Untersuchung der Zersetzungsproducte der Eiweisskirper,
~ und zwar der Producte, die nach Einwirkung von Barythydrat erhalten
werden, fand man (ScEUTZENBERGER), dass mit Ausnahme des Tyrosins
und des Tyroleucins kein anderes Zerfallsproduct des Eiweisses mehr als
sechs Kohlenstoffatome auf ein Stickstoffatom enthilt; kohlenstoffreichere
Korper gehoren zur Reihe mit zwei Stickstoffatomen und kinnen den
Glucoproteinen (C,H,,,N,0,) gleich in einfachere Producte zerfallen,
Daraus schliesst man, dass in dem Eiweissmolekiil urspriinglich keine
Radicale, die mehr als sechs oder neun Kohlenstoffatome besitzen, ent-
halten sind; wenn im 'thierisc:]:__lﬂn Organismus die Fette in der That von

Eiweissstoffen stammen, so kann dieser Process jedenfalls nicht als eine
Luksaxow, Vorlesungen. 2
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gesetzte Aethere genannt werden und ihrer Structur nach Alkohole sind,
in welchen der Wasserstoff der Hydroxyle durch Saure-Radicale ersetzt
ist. Zur Kategorie von zusammengesetzten Aetheren gehiren viele
thierische und pflanzliche Stoffe, wie Fette, Fettile, Bienenwachs u. s. Ww.
" Die natiirlichen thierischen Fette sind Gemische von sogenannten Gly-
ceriden, d.i. Glycerin-Aetheren der hoheren Fettsiuren und auch anderer
diesen nahestehenden Siuren. Am hiufigsten haben wir es mit Tri-
glyceriden der Stearin-, Palmitin- und Oleinsiure zu thun. Mit anderen
Worten — die betreffenden Fette sind Triolein — CyH; (C,gHy30),0,,
Tripalmitin — C,H;(C, H;,0),0, und Tristearin — C,H,(C, H,;0),05.

In den fetthaltigen Geweben finden wir gewdhnlich auch ginige
anderen Verbindungen, die als Fettbegleiter zu bezeichnen sind. Hierzu
gehiren Cholesterinkrystalle — C, H,, OH + H,0 — in Form von treppen-
artig angeordneten rhombischen Tafeln, deren Ecken wie ausgenagt er-
scheinen, Diese Krystalle sind in Wasser unloslich und losen sich leicht
in Aether; auch in siedendem Alkohol kinnen sie gelost werden; bel
145° (. schmilzt das Cholesterin und bei 360° destillirt es im Vacuum
theilweise unzersetzt. Unter dem Einflusse von Schwefelsiure ver-
wandeln sich die Cholesterinkrystalle in rothe Cholesterilene (ZWENGER)
(Deshydratationsproducte); durch Jod und Schwefelsiure, Jod und
Chlorzink werden die Cholesterinkrystalle violett, blauviolett oder rein
blau gefirbt. Diese Data werden noch weiter unten In der Lehre iiber
Fettdégeneration und sogenannte Speckkrankheit eine entsprechende
Verwerthung finden. Das Verhiltniss des Cholesterins zu den Fetten
ist noch mnicht geniigend klargestellt (man nimmt an, dass das Cho-
lesterin ein einatomiges Alkohol, aber keine dtherartige Verbindung ist).
Ebenso unbeantwortet ist die Frage, ob das Cholesterin im thierischen
Korper entsteht, oder aber mit der pflanzlichen Nahrung im fertigen
Zustande von Aussen hineinwandert. Nach LixpENMEYER wichst der
Cholesteringehalt in den Erbsen mit ihrer Reifung. Die Unlislichkeit
im Wasser und die Loslichkeit in Aether und Alkohol stellt das
Cholesterin den Fetten und den Lecithinen nahe. In der Galle finden
wir ziemlich viel Cholesterin; hier wird es in gelostem Zustande durch
die Seifen und gallensauren Salze erhalten. Unfer welchen Bedingungen
die Cholesterinkrystalle in den Gewehen sich ausscheiden, das ist eine
schwer zu beanfwortende Frage; ebenso dunkel ist es, in welcher Form
es frither existirt, wie es zu dieser Zeit seinen gelisten Zustand bewahrt
u.s. w. Gewisse Griinde lassen es vermuthen, dass es mehrere Cho-
_ lesterine giebt und dass sie zwei homologische Reihen bilden. Nach
Remwrrzer ist die Formel des Cholesterins aus den Gallensteinen:
CE?H-I?{}‘

o
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Formen begegnet man bel Zerfall der Myelinscheide der Nerven). Mig-
licher Weise giebt das freiwerdende Lecithin auch in anderen Fillen,
bei Zerfall anderer geformten Elemente, dieselben Myelinkugeln und wohl
" auch andere Gebilde.

Bei Abkiihlung von alkoholischen Lecithinldsungen bis unter — 5,
— 109 C. werden daraus Krystalle in Form von Kornern und Nadeln
gefillt; wird es aber in luftleerem Raume iiber Schwefelsiure getrocknet,
so erhilt man eine wachsihnliche Masse, Es ist nicht unméglich, dass
es mehrere Isomeren des Lecithins giebt. Die Eigenschaft, in Wasser
au einer schleimartigen Masse aufzuquellen und sich in-allen Verhalt-
nissen mit Fetten zu mischen, erlaubt es dem Lecithin, eine wichtige
Rolle bei den chemischen Processen, die in den Zellen und Geweben
vor sich gehen, zuzuschreiben; man nimmt an, dass mit seiner Hiilfe
die in Wasser loslichen Verbindungen auf die unlislichen chemisch ein-
wirken konnen. Ueber die Art und Weise, in welcher die Lecithine
im thierischen Organismus gebildet werden, wissen wir zur Zeit noch
Nichts bestimmtes. Was den Grad ihrer Nothwendigkeit fir die Er-
nihrung betrifft, dariiber konnen wir auf Grund ihrer Anwesenheit in
der Mileh urtheilen (BuncE). |

Zu den wichtigsten Kohlehydraten, die in den Zellen gefunden
werden, gehirt unzweifelhaft das Glycogen, das gleichzeitig (185T) von
Or. Bervarp und Hensex entdeckt worden ist. Dieser Korper inter-
essirte bis vor Kurzem die Pathologen fast nur vom Standpunkte der
Lehre iiber den Diabetes; in den letzten Jahren wird -es aber immer
Klarer, dass dieser Substanz auch in anderen pathologischen Fillen eine
wichtige Rolle zukommt. Weiter unten werden wir die Erscheinungen
der sogenannten Kohlehydratdegeneration kennen lernen, hei welcher das
Glycogen einen fhnlichen Antheil hat, wie die Fette, das Lecithin und
das Cholesterin hei der fettigen Degeneration. Das Glycogen wird in
verhiltnissmiissig grossen Quantititen in der Leber gefunden; dann auch
in anderen Geweben, hauptsichlich in den Muskeln. Erinnern will ich
hier noch, ddass das Glycogen, nach der Briicke'schen Methode aus der
Leber isolirt, in Form eines amorphen Pulvers erscheint, das von schnee-
weisser Farbe, geruch- und geschmdcklos ist. Seine Formel ist: (C;H,,0,)x.
In Wasser quillt das Glycogen, unter Bildung einer kleisterihnlichen
Fliissigkeit; bei Erwirmung entsteht eine Art opalisirender Losung; selbst
bei grosser Verdiinnung ist die Lisung triibe. Eine Diffusion des Gly-
cogens durch thierische Membranen findet nicht statt; seine wisserige
Lisung dreht die Polarisationsebene stark nach rechts (nach Hoppg-
SEYLEr drei Mal stéirker als Traubenzucker). Aus wisserigen Lisungen
wird das Glycogen durch Alkohol, starke Essigsiure und Bleiessiglisung
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(eine die Kernmembran bildende Substanz), das Linin (eine die achro-
matische Grundsubstanz der Chromatinfiden der Kerne bildende Sub-
stanz) und das Paralinin (eine die Zwischensubstanz resp. den Kernsaft
bildende Verbindung). Sowohl das (Chromatin wie das Linin yon SCHWARZ
werden vom Pepsin nicht verdaut, wodurch sie sich den Nucleinen
nihern, andere Reactionen beweisen aber doch, dass sie von diesen ver-
schieden sind. Fiir uns ist es jedenfalls von Wichtigkeif, im Aunge zu
hehalten, dass das Nuclein ein charakteristischer Bestandtheil des Kernes
ist und dass die Bezeichnung ,Nuclein® ein Genusnamen ist; es giebt
mehrere Arten von Nucleinen. Charakteristisch ist fir die Nucleine
ihr Phosphorgehalt, der je nach dem Fundorte des betreffenden Nucleins
ein verschiedener ist und zwischen 2 und 9 Procent schwankt. Die Zer-
setzungsproducte der einzelnen Nuclein-Arten sind auch verschieden;
am interessantesten ist der Umstand, dass bei Zersetzung der Nucleine
Qubstanzen aus der Xanthingruppe (Xanthin, Hypoxanthin oder Sarkin,
Guanin) und Eiweisskorper erhalten werden. Das Verhalten gegen die
Losungsmittel ist in gewissen Fillen auch eigenartig. Am meisten
bezeichnend ist von diesem Standpunkte aus die Unloslichkeit in Wasser,
Alkohol, Aether und verdinnten Mineralsiuren, und die Lislichkeit in
Alkalien, Nach MirscHeR, der das Nuclein in den Kernen von Eiter-
_ korperchen, im Eigelb, in den Spermatozoiden’ vom Lachs, von einigen
anderen Fischen und vom Stier entdeckt hat, kann die Zusammen-
setzung des Nucleins folgendermaassen formulirt werden:

CEBH-HNHPHOEE' .,

Finige Autoren nehmen an, dass die Nucleine als vierbasische Siauren zu
petrachten sind, die mit verschiedenen Kirpern in chemische Verbin-
dung eintreten und salzihnliche Substanzen geben kinnen; man kann
sagen, dass in den Korperzellen das Nuclein in Verbindung mit Eiweiss
gefunden wird, in Form von sogenannien Nucleoalbuminen. Es scheint,
dass die Nucleine auch in Verbindung mit Lecithin zu finden sind.
Anraany fithrt beachtenswerthe Daten iiber die Nucleinsiuren an; er
glaubt, dass die Nucleine nichts anderes sind, als Producte der Einwir-
kung dieser Séuren auf Eiweiss. '

Wird moglichst reines, aus Milch erhaltenes Nuclein in Eiweiss
suspendirt und wird die Mischung mittels Alkohol oder Pikrinsiure
fixirt, so ergiebt es sich nach Fomu, dass bhei Farbung mittels GRrE-
NACHER'S Boraxcarmin mit nachfolgender Abspiilung in schwach an-
gesiuertem Alkohol die Nucleinpartikelchen den Farbstoff stirker bei-
hehalten, als das umgebende Eiweiss. Ist die Mischung mittels Chrom-
siure fixirt, so wird der Firbungsunterschied ein ganz verschwindender.,
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Gehalt des Blutes und der Gewebe an Histozym — nach ScHMTEDEBERG —
einen grossen Einfluss auf die Entstehung eines so wichtigen pathologischen
Processes, wie das Fieber, ausiiben sollen. Roussy hat gefunden, dass
das eigenthiimliche diastatische Ferment, das von den Hefezellen er-
zeugt wird (das sogenannte Pyretogenin), die Fiahigkeit besitzt, schon in
minimalen Dosen Fieber zu erzeugen. Interessant ist es, dieses mit der
allgemein bekannten Thatsache der grossen Verbreitung von diastati-
schen Fermenten im Organismus zusammenzustellen.

‘Schon hei der Beschreibung der chemischen Eigenschaften der

Zellen und der sie zusammensetzenden Korper habe ich die physika-
lische Seite der Frage herihrt, Jetzt will ich noch das dort Ge-
sagte mift einigén Worten ergiinzen. Vor Allem sei es hervorgehoben,
dass die Zellen eine gewisse Cohdsion besitzen; Dank dieser sind die
freien Oberflichen, die mit verschiedenen Korpern der Aussenwelt in
- Berithrung kommen, nicht stets von Zellentrimmern bedeckt. Weiter
sind die optischen FEigenschaften der Zellen von Wichtigkeit. Die
Pathologen machen oft von Verinderungen dieser Eigenschaften hei
Beurtheilung von krankhaften Zustinden der Zellen Gebrauch. Ueber
Bewegungserscheinungen wird noch weiter unten die Rede sein. Es
braucht wohl nicht des Niheren erdrtert zu werden, dass die Zellen
Wirme, Licht und Elektricitit entwickeln konnen; doch sind die patho-
logischen Verinderungen dieser physikalischen Eigenschaften noch sehr
wenig untersucht worden, was dadurch erklart werden kann, dass einer-
seits dergleichen Untersuchungen an einzelnen thierischen Zellen dusserst
schwer ausfithrbar sind, und dass andererseits das Interesse fiir der-
gleichen Fragen noch nicht in genligendem Maasse geweckt ist.
+ _ Bis jetzt haben wir das morphologische und chemische Schema
der Zelle besprochen; jetzt wenden wir uns zu einer kurzen Uebersicht
der physiologischen Vorgiinge, die sich in der Zelle abspielen. Was
gehirt nun zum funetionellen Schema der Zelle?

Die wichtigste Fundamentalfunction der Zelle ist die Ernihrung.
Das ist der wesentliche Ausdruck der Lebensthitigkeit, das ist — man
kann es mit ARISTOTELES sagen — das Leben selbst. Braucht es aber
darauf hingewiesen zu sein, dass wir schon hei Beurtheilung dieser fun-
damentalen Funection aunf die grissten Schwierigkeiten stossen? Schon
beim ersten Versuch, diese Funection allgemein zu definiren, werden wir
Widerspriiche constatiren miissen. Die allgemeinen Principien der Er-
nihrung aufzustellen, ist schon deshalb schwer, weil selbst die erste
Phase der Ernihrung, die Aufnahme der Nahrung in die Zelle, in jedem
einzelnen Falle eine verschiedene ist. Wenn wir auch die selbstindig
lebenden einzelligen Wesen ausser Acht lassen, bleibt dieser Satz doch

Y
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su Gunsten der Annahme, dass selbst die Anfangsphase der nutritiven
Thitigkeit der Zelle ein fusserst complicirfer Vorgang ist. Was die
weiteren Phasen betrifft, so werde ich sie nicht eingehend auseinander-
setzen. Hs sei nur die allgemeine Bemerkung gemacht, dass die Er-
nihrung sensu proprio auf Verbrauch und Ersatz der Zellsubstanz Molekiil
fiir Molekil beruht: die Function der Ernihrung in flagranti hei mikro-
skopischer Beobachtung zu ertappen, ist selbstverstindlich unmoglich —
alle feineren Verinderungen, die dabei stattfinden, bleiben dem Beob-
achter unzugiinglich und wir sind auf die Constatirung von Producten
der metaholischen Thitigheit der Zellen angewiesen, und auch dieses kann
‘erst dann geschehen, wenn eine grissere Quantitit solcher Producte sich
angesammelt hat. : :

Wenn wir auch, wie schon oben gesagt worden ist, noch nichf mit
voller Bestimmtheit behaupten kinnen, dass die Zelle ein complicirter
Organismus im Sinne AnmaNN's ist, so folgt daraus jedoch noch nicht,
dass wir bei Beurtheilung der Function der Ernithrung vergessen sollten,
dass dem Zellenkerne bei dieser Function eine gewisse Selbstdndigkeit
sukommt. Mit anderen Worten: man darf nicht glauben, dass die Er-
nihrung der Zelle ein einheitlicher Process ist, der gleichzeitig und
gleichmissig in allen Theilen des Zellenorganismus vor sich geht. Es
ist wohl annehmbar, dass ebenso unter nmormalen wie unter patholo-
gischen Verhiltnissen die Function der Ernihrung verschiedene Higen-
thiimlichkeiten in verschiedenen morphologischen Elementen der Zelle
darbietet, Eigenthiimlichkeiten, die von einander mehr oder minder un-
abhingig sind.

Der Function der Ernihrung muss auch die Fihigkeit der Zellen,
* zu regeneriren, zugerechnet werden, Hier haben wir es schon mit einem
Brsatz grosserer Verluste zu thun, Verliert die Zelle unter dem Ein-
flusse einer Ausseren Gewalt einen grisseren Theil ihrer Substanz, so
kann noch unter giinstigen Verhiltnissen eine restitutio ad infegrum statt-
finden: die Zelle kann noch regeneriren. Bedauernswerth ist es, dass
unsere Kenntnisse, iiber die Fiihigkeit der Zelle zu regeneriren, nicht
so reich sind, wie diejenigen iber die gleiche Fahigkeit von Geweben
und Organen. Weiter unten werde ich indessen einige Versuche anfiihren,
die viel Licht auf diese einstweilen noch dunkle Frage zu werfen ver-
sprechen. Hier wird es geniigend sein, hervorzuheben, dass die Zelle
bei weitem nicht in gleicher Weise auf den Verlust verschiedener Theile
ihres Organismus reagirt.

Ebenfalls der Funetion der Ernihrung kann man die Function
des Wachsthums zurechnen. Das Wachsthum der Zelle ist, wie be-
kannt, nicht unbeschriinkt; jede Kategorie von Zellen hat in dieser
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der Kar;,fulﬂnes.e waren die Bilder der Zellen?ermehrung fast auss@hlless-
lich im Sinne der directen Theilung oder der endogenen Vermehrung
gedeutet. Heutzutage wird der letzteren ein sehr bescheidener Platz
zugemessen, obgleich in pathologischen Fillen ziemlich viele Bilder ge-
funden werden, die fiir eine endogene Vermehrung zu sprechen scheinen;
einige Forscher sind selbst geneigt, dieselbe vollig zu leugnen.

~ Nirgends tritt die relative Unabhiingigkeit des Zellenkernes vom
Zellenleibe so klar zu Tage, wie in den Erscheinungen der Kern-
knospung, die zur Bildung von polynucleiren Elementen fithrt. Wir
nehmen eine directe und eine indirecte Kernknospung an. Genauere
Angaben iiber diese Processe glaube ich hier nicht anfithren zu sollen;
bessere (telegenheit dafiir wird die Besprechung der Lehre tiber patho-
logische Physaliphoren bieten. Nur darauf glaube ich hier hinweisen
zu miissen, dass nicht alle Knospungsproducte gleichwerthig sind; wenn
die einen Material liefern konnen, aus welchen neue lebensfihige Kerne
entstehen, so sind die andern, wie es scheint, auf einen haldigen Zer-
fall verurtheilt.

Ob speciell pathologische Vermehrungsformen von Zellen existiren,
ist einstweilen schwer zu entscheiden; am meisten trigt einen solchen
pathologischen Charakter die indirecte Fragmentirung, die weiter unten
zur Besprechung kommen wird. : '

Die dritte fundamentale Function, die sehr vielen Zellen zukommt,
ist die Bewegung. Wenn wir vor uns einen niederen, einzelligen Or-
‘ganismus in Form eines ,Protoplasmaklimpchens®, wie man sich friither
- ausdriickte, haben, dann scheint der Vorgang der Bewegung leicht-
verstindlich: wir sind an Ausdriicke wie Contractilitit des Protoplasmas
zu sehr gewdhnt, und acceptiren dieselben leicht, obgleich sie in der That
nichts erkliiren. Haben wir aber mit hiher differenzirten Zellen zu thun,
dann fasser wir schon viel leichter die Complicirtheit dieser scheinbar
so einfachen Funection. Hier miissen wir beachten, dass die Bewegung
in verschiedenen Fillen einen verschiedenen Charakter tragen kann:
die Art der Bewegung eines Leukocyten ist eine andere als die einer
Flimmerepithelzelle. In dem einen Falle hesitzt das ganze Zellen-
protoplasma die Fihigkeit der Bewegung, in dem anderen ist sie auf
einen Theil derselben — die Flimmerhaare, in welchen die Histologen
in den letzten Jahren eine specielle Structur zu finden bestrebt sind
(FrRENZEL) — beschriinkt. Ausser Protoplasmabewegungen finden wir
noch in den Zellen Kernbewegungen, die darin bestehen, dass entweder
der Kern seinen Sitz im Zellenleibe wechselt, oder aber, was auch
ofter der Fall ist, seine Form verindert. Aber damit ist noch nicht die
Bewegungsfihigkeit des zusammengesetzten Ganzen, das wir Zelle nennen,
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nung zum Hervorstrecken der Pseudnpndmn sich befindet. Werden
derartige Arcellen unter dem Mikroskope auf dem Objecttriger in
einem Wassertropfen untersucht, so kann es wohl geschehen, dass einzelne
Exemplare mit der Pseudopodiendffnung nach oben zu liegen kommen;
durch eine Reihe von Pseudopodienbewegungen scheinen sie dann zu
verkiinden, dass fiir sie diese Lage eine unangenehme, unbequeme ist;
um dieselbe zu verindern, setzt die Areella einen hochst interessanten
Mechanismus ins Spiel. An einer Seite seines Korpers sammeln sich
Gashlischen an, wodurch diese Seite S]]EBlﬁSﬁh leichter wird und sich
hebt; auf der anﬂmen Seite nun, wie auf einer Kante stehend, sucht
der Rhizupuﬂe mit seinen Pseudopodien das Objectglas zu erreich.en
und damit zur normalen, gewohnten Lage zurickzukehren, was ihm
auch sehr hald gelingt. Auch die Beobachtungen des verstorbenen
CreNkowskr an der Vampyrella spirogyrac benannten Amibe sollen
hier Erwihnung finden. Diese Amibe ist ein einfaches Protoplasma-
klimpehen ohne Membran, ohne Kern, ein Kliimpchen, das fast aller
Structnr entbehrt (nur die Anwesenheit von Kornchen deutet auf eine
gewisse Differenzirung). In ihren Wanderungen im Wasser sucht die
Vampyrella Nahrung; an allen miglichen Algen vorbeieilend, ohne
ihnen Aufmerksamkeit zu schenken, hilt sie sich nur an Spirogyren
auf, klammert sich an dieselben an, saugt den Inhalt einer Zelle aus,
geht zu der folgenden iiber u.s. w. Crenxowskr legte ihr verschiedene
andere Algen vor, sie beriithrte dieselben aber nie. Tine gleiche Vor-
liebe, dieses Mal zu einer anderen Algenart, bemerkte derselbe Forscher
bei Colpodella pugnazx, einer der Vampyrella verwandten Monade. Ist
diese in der That bewunderungswiirdige Fihigkeit der Nahrungswahl
bei so niedrig organisirten Wesen nicht ein Beweis von psychischen Fune-
tionen? Eine lange Reihe ihnlicher Erscheinungen hat vor Kurzem
VerworN zusammengestellt, Dabei wird jedenfalls die Idee von einem
Zusammenhang der psychischen Functionen der Zelle mit gewissen phy-
sikalisch-chemischen Metamorphosen des morphologischen Substrates
nicht angezweifelt. Sei es dem, wie ihm wolle, .auf Grund von Ana-
logien haben wir das Recht anzunehmen, dass auch in vielen Nerven-
zellen, die, wie allgemein angenommen, eine dusserst complicirte psy-
chische Thitigkeit entwickeln, die verschiedenen Modalititen dieser
Thiitigkeit mit einer erstaunlichen Einfachheit und Eintinigkeit der
Structur gepaart sind.

Ich muss. hier daranf aufmerksam machmz dass beim Studium von

. Riickenmiirken bei Froschen, deren sensible Nerven gereizt worden sind,

man keine scharf in die Augen fallenden morphologischen Verinderungen
im Vergleich mit normalen Riickenmirken finden kann; aber hei An-
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Wichtigkeit, alle diese Moglichkeiten niher zu besprechen und den fei-
neren Mechanismus der dabei stattfindenden Processe zu erkliren, was
auch seinerzeit versucht werden soll. -

Was die Lebensdauer der Zelle betrifff, so kann dariiber nichts
Genaues gesagt werden. Sicher ist das nur, dass sie fiir verschiedene
Zellen selbst eines und desselben Organismus eine verschiedene ist, Die-
Entdeckung der Karyokinese hat diese Frage etwas vorgertickt. Wo in
einem Organe bei Erhaltung seiner typischen normalen Grosse viele
karyokinetischen Figuren gefunden werden, dort ist man berechtigt, ein
rasches Nacheinanderfolgen von Zellengenerationen, eine kurze Lebens-
daner der Zellen anzunehmen. Es ist jedenfalls klar, dass Schliisse, die
auf Grund solcher Beobachtungen gebaut werden, an Einseitigkeit leiden
miissen: es bleibt ja noch zu beweisen, dass im betreffenden Organe
ausser der karyokinetischen, keine andere Vermehrungsweise existirt.

Dritte Vorlesung.

Allgemeine Bemerkungen iber das Subsirat der pathologischen Erscheinungen. — Das
pathologische morphologische Substrat.

M. H.! Nachdem wir schon mit den normalen Daten bekannt
geworden sind, miissen wir uns die Frage stellen: sind dieselben lebenden
Elemente Triiger sowohl der pathologischen wie der normalen Erschei-
nungen oder aber entsteht bei der Entwickelung von pathologischen
Processen ein hesonderes pathologisches Substrat?

Was die einzelligen, selbstindig lebenden Organismen betriftt, so
ist diese Frage ganz leicht zu beantworten, natiirlich insofern man an-
nimmt, dass auch diese Organismen erkranken kornen. Ist aber eine
derartige Annahme berechtigt?  Hitten wir einen unzweifelhaften
Maassstab fiir den normalen und krankhaften Gang der Lebensprocesse,
so wire die Losung der Frage nach der Berechtigung dusserst einfach;
wir besitzen aber keinen solechen Maassstab, und deswegen sind wir
“auch gezwungen, die Richtigkeit dieser Annahme auf Umiwegen zu be-
weisen. Vor Allem sei hervorgehoben, dass ausser Einfliissen, die einfach
todtend wirken, es in der fusseren Welt eine ganze Anzahl von Ein-
fliissen giebt, deren Einwirkung weniger emergisch ist; wir wissen, dass
diese letzteren Einfliisse die Hauptquelle der mannigfaltigsten Krank-
heiten fiir die vielzelligen Organismen bilden. Denselben Standpunkt

LukJaxow, Vorlesungen. 3
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sind. s ist wohl schwer zu bezweifeln, dass hierin, wie auch bhei der
Abschwiichung sensu proprio, Wir es mit dem einfachsten Typus der
krankhaften Storung zu thun haben, da ja in diesem Falle das Object
das einfachste ist.

Mithin wird unser allgemeiner Schluss lauten: die Bacterien, diese
einfachsten einzelligen,-selbstindig lebenden Organismen kinnen Trager
von normalen und pathologischen Erscheinungen sein; wenn auch in
letzterem Falle ihre Form eine Verinderung erleidet, so giebt uns dieses
jedenfalls noch kein Recht, zu behaupten, dass wir es mit einer ganz
neuen Bacterienart zu thun haben — die Form hat sich primir oder
secundir verindert, aber es hat sich eine priexistirende Form verindert.

Es kann Ihnen iiberflissig erscheinen, dass ich mich an solchen
Dingen aufgehalten habe, die, scheinbar, zu keinen Missverstindnissen
Anlass geben kimnen, Wir sind ja so sehr an die Idee gewohnt, dass
nur das Lebendige erkranken kann, und dass kein Lebewesen vor Tr-
krankung gesichert ist. VimcmOw sagt an einer Stelle: ,,kein lebloser
(Gegenstand, kein todter Kirper erkrankt“; aber vom mechanischen Stand-
punkte aus kann ja keine strenge Grenze zwischen lebloser und leben-
diger Natur durchgefithrt werden und ein sich unregelmiissig bildender
Krystall darf einer unregelmiissig, krankhaft wachsenden Zelle zur Seite
- gestellt werden. Es wiire also von grosser Wichtigkeit, aufzukliren, durch
welche objectiven Merkmale sich der krankhafte Zustand der Bacterien -
charakterisirt. Dergleichen Untersuchungen miissen auch viel Licht auf
den Mechanismus der pathologischen Erscheinungen im Leben vielzelliger,
zusammengesetzter Organismen werfen.

Gehen wir jetzt zu diesen letzteren und zum Menschen iiber, so
miissen. wir vorerst bemerken, dass wir in sehr vielen Fillen keinen
Grund haben, bei der Beantwortung der oben gestellten Frage Bedenken
zu tragen, da keine Berechtigung zur Annahme einer Vermehrung
von Gewebselementen vorliegt: hier treten die pathologischen Erschei-
nungen auf demselben Substrate, wie diejenigen des normalen Lebens,
auf. . Selbstverstindlich kinnen die Gewebselemente, je nachdem sie in
normalen oder in krankhaften Zustinden resp. Verhiltnissen leben, ver-
schieden aussehen, einen verschiedenen morphologischen und physika-
lisch-chemischen Charakter aufweisen; dieses soll uns aber nach dem oben
iitber Bacterien Gesagten nicht verwundern. Es kann also fiir alle diese
Fille unser allgemeiner Schluss ebenso lauten wie fiir die Bacterien,

Eine ganz andere ist unsere Lage in denjenigen Fillen, wo schon
eine oberflichliche Untersuchung eine Vermehrung der Gewebselemente
ausser Zweifel setzt; ein eklatantes Beispiel dafiir geben die Geschwiilste,
d. i, harte, weiche oder fleischige Auswiichse, die in unmittelbarem
3*
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berithren. Bei der Wiedergabe von VircHOW's Anschauungen werden
wir uns bemithen, nach Moglichkeit die Worte des Meisters selbst zu
gehranchen,

Worauf beruht nun die Lehre Vircmow's iiber Heteroplasie (oder
Heterologie) und Homdoplasie (oder Homdologie)? :

Nach Vircmow ist das Substrat, auf welchem sich die pathologi-
schen Erscheinungen abspielen, eine Wiederholung, eine Reproduction
“des normalen morphologischen Substrates. In seiner ,Cellularpathologie®
driickt er sich folgendermaassen aus: ,Seitdem man die histologische
Seite der Entwickelungsgeschichte zu bebauen begonnen hat, hat man
“‘sich mehr und mehr davon iiberzeugt, dass die meisten Neubildungen
Theile enthalten, welche irgend einem physiologischen Gewebe entspre-
chen ... Hilt man sich an die Zeit der Entwickelungshohe, so lisst
sich fir alles Pathologische auch ein physiologisches Vorbild
finden, und es ist ebensq gut miglich, fir die Elemente des Krehses
soleche Vorbilder zu entdecken, wie es moglich ist, dieselben fir den
Eiter zu finden ...% Diese Vircmow’sche These hat zweifelsohne eine
eminente Bedeutung: sie zeigt, dass die fundamentalen Structurprineipien
in den Elementen der neugebildeten pathologischen Gewebe dieselben
sind, wie in normalen Geweben. Die mikroskopische Untersuchung er-
miglicht es uns, auch mehr complicirte ,Vorbilder“ avfzusuchen: die
Structur einer ganzen Reihe von Geschiwillsten entspricht oft nicht der
eines einfachen Gewebes, sondern einer Combination mehrerer Gewebe,
deren gegenseitiges Verhalten eine gleiche Regelmissigkeit aufweist, wie
unter normalen Verhiltnissen in normalen Organen — mit anderen
Worten, kann eine Neubildung ihr Vorbild nicht in einem Gewebe, son-
dern in einem Organe hahen. :

Worauf beruht dann der eigenthiimliche pathologische Charakter
des morphologischen Substrates? ViroHOW behauptet, dass dieser eigen-
artice Charakter micht darauf beruht, dass die pathologischen Substrate
eine specielle, nur ihnen eigenthiimliche pathologische Structur besitzen,
sondern darauf, dass sie in ungehiiriger Weise entstanden sind. Darin
~ Desteht nach Vircaow die Heterologie im weiteren Sinne des Wortes,
" Indem Vircuow diese Idee weiter auszubilden suchte, stellte er seine
bekannten Thesen iiber Heterotopie, Heterochronie und Heterometrie
auf: ,... Hs giebt keine andere Art von Heterologie in den krank-
haften Gebilden,“ sagt Vircmow, ,als die ungehirige Art der Ent-
stehung ... diese Ungehirigkeit bezieht sich entweder darauf, dass
ein Gebilde erzeugh wird an einem Punkte, wo es nicht hingehdrt, oder
zu einer Zeit, wo es nicht erzeugt werden soll, oder in einem Grade,
welcher von der typischen Bildung des Kirpers abweicht. Jede Heterologie
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normalen idhnlich; wichtig ist es aber, dass sie hier in einer sozusagen
widernatiirlichen Verwandtschaft getroffen werden.

In Zusammenhang mit den eben angefiihrten Ansichten yon VIRcHOW
steht seine Lehre von der histologischen Substitution. Ich glaube, dass
die Wiedergabe auch dieser seiner Lehre nicht iberflissig sein wird,
da dabei wieder seine Ansichten iiber Homologie und Heterologie zur
Besprechung kommen werden.

Vircmow behauptef, dass die Gewebe w. A. auch dem (resetze der
histologischen Substitution unterworfen sind. Dieses Gesetz besteht darin,
dass alle Gewebe, die zu einer und derselben histologischen Gruppe ge-
hiren, sich gegenseitig in verschiedenem Alter und bei verschiedenen
Thieren vertreten kionnen. Bei der vergleichenden Untersuchung von
thierischen Organismen fiberzeugen wir uns, dass zom Aufbau eines und
desselben Organs bei den einen Thieren das eine, bel den anderen das
andere Gewebe, doch zur gleichen histologischen Gruppe gehirend, ver-
werthet wird. So enthilt z. B. die Sclera bhei manchen Fischen Knorpel-
gewebe, withrend sie beim Menschen aus faserigem Bindegewebe besteht;
in diesem Falle ist der Knorpel durch faseriges Gewebe ersetzt, aber
diese Deiden Gewebsarten gehiren zur Gruppe der Bindegewebe. Das
Gleiche ist auch in verschiedenen Lebensaltern eines und desselben
Thieres zu beobachten. Als Beweis dafiir citirt Vircaow die Hirn-
ventrikel, deren Innenfliche in friihen Entwickelungsphasen mit Flimmer-
epithel, in spiteren mit Plattenepithel ausgekleidet ist.

GHleichen Beispielen von Substitution begegnenwir auch in patho-
logischen Verhiltnissen, mit anderen Worten: es existirt ebensowohl eine
pathologische, wie eine physiologische Substitution. Besonders deutlich
ist sie an epithelialem Gewebe zu sehen: findet z. B. Prolapsus wteri
statt, so verhornt das weiche Vaginalepithel, es wird der Epidermis
dhnlich, :

Weiter filhrt Viromow aus, <dass es zweierlei pathologische Sub-
stitutionen geben kiomne: eine homologische und eine heterologische.
Wir wollen die Bedeutung dieser Bezeichnungen niiher pricisiren. Wird bei
der Substitution das eine Gewebe durch ein zu derselben histologischen
Gruppe gehorendes ersetzt (wie z. B. im letzteren Beispiele eine Art Epithel
durch. eine andere), so haben wir es mit einer homologischen Substi-
tution zu thun; wird aber das zu ersetzende Gewebe durch ein zu einer
ganz anderen histologischen Gruppe gehirendes substituirt (z. B. Binde-
gewebe durch Epithel), dann haben wir eine Erscheinung der hetero-
logisehen Substitution vor uns. Ueber homologische Substitution branchen
wir micht viel zu sagen: sie ist gewissermaassen verstindlich und auch
leicht acceptirbar; ganz anders die heterologische Substitution: VIRCHOW
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hervorheben zu sollen. Nur kann ich nicht umhin, dem Bedaunern Aus-
druck zu geben, dass die pathologische Anatomie, die ja tagtiglich mit
Vorstellungen, wie Heterotopie, Heterochronie und Heterometrie zu thun
hat, bis jetzt den Mechanismus der hierzugehirigen Erscheinungen noch
so wenig aufgekliirtt hat. Es ist vollstindig richtig, dass die patholo-
gischen Fille uns alle diejenigen Aberrationen demonstriren, auf welche
Viromow hingewiesen hat, aber es wird kaum Jemand mit der ein-
fachen Constatirung von Thatsachen, sei sie auch noch so scharfsinnig,
zufrieden gestellt werden. Man ist gedrungen, in die Bedingungen tiefer
einzugehen, die ‘zu diesen Aberrationen fithren. Ein Versuch, der in
dieser Richtung von Comyummn gemacht worden ist, verdient wohl unsere
volle Aufmerksamkeit. Indem Comwmrmr Alles auf Anomalien der em-
bryonalen Entwickelung, die zu einem Zuriickbleiben von embryonalen
Keimen in reifen Geweben fiithren, zu reduciren sucht, befritt er zweifels- |
ohne eine hichst hoffnungsvolle Bahn; es gelang ihm aber nicht mehr
als blosse Andeutungen daraus zu gewinnen. Dann leidet ComNHEIM'S
Hypothese noch daran, dass sie die Nothwendigkeit einer ganzen Reihe von
Hilfshypothesen, die nnﬁh nicht einmal genugend klar formulirt worden
sind, mit sich bringt. Warum tritt z. B. eine Aberratio loci micht zu
jeder Zeit in der Reihe von Jahren ein? Warnm verlieren durch diese
ganze Zeit hindurch die Embryonalkeime nicht ihre , histogenetische
Energie* und warum besitzen die Geschwiilste, die sich im hiheren Alter
“entwickeln, eine so jugendlich-unhemmbare (sit venia werbo!) Wachs-
thumskraft? Dergleichen Fragen kinnte man sehr viele stellen. Selhst-
verstindlich muss die Haupthypothese so lange unfruchtbar bleiben, bis
sie alle in befriedigender Weise beantwortet sind. Ttwas besser steht
schon die Frage iiber Heterologie in engem Sinne. Hier dirfen wir
wenigstens mit grosser Wahrscheinlichkeit behaupten, dass das urspring-
liche Schema die Aufgabe zu complicirt erscheinen liess: Alles deutet
darauf hin, dass es keine solchen widernatiirlichen Verwandtschaftsgrade
giebt, wie es diesem Schema gemass angenommen werden miisste, Nach
Vircaow’s Hypothese sollte die junge Zellenbrut eine wunderhare Trans-
formationsfihigkeit besitzen. Fs braucht kaum erst gesagt zu werden,
dass die Erklirung des inneren Mechanismus dieser Fahigkeit auf fiusserst
grosse, selbst uniiberwindliche Schwierigkeiten gestossen ist. Die Auf-
gabe ist aber hedeutend vereinfacht, wenn kein derartiger Transformismus
angenommen wird.. Was soll aber an Stelle dieser Hypothese gesetat
werden? Alle nitheren FEinzelheiten iiber dieses Thema sind eher in
Cursen der pathologischen Anatomie am Platze, darum will ich mich
auch hier sehr kurz fassen. Hs ist klar, dass wir nicht viel weiter, als
die Hypothese Comxmrmm’s es erlaubt, in dieser Frage kommen kinnen:
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entstehen in ihnen keinerlei regressive Metamorphosen. Wir sehen also,
dass Kavrmany’s Ergebnisse ziemlich complicirt und unerwartet sind.
Das kiinstlich erzeugte Atherom wichst nicht unbegrenzt, wihrend dieses
| mit eigenthiimlichen Anhiiufungen von Riesenzellen, die sich nach Enkatar-
. rhaphie der Haut, kraft gewisser Nebenbedingungen, entwickeln, der Fall
ist. Natiirlich bemerkt man leicht, dass diese Ergebnisse noch weit ent-
fernt davon sind, uns eine klare Antwort auf die gestellte Frage zu
geben; wichtig ist es jedenfalls, dass. die Sache auf einen neuen Boden
iibertragen wird, der sich vielleicht in der Zukunft fruchtbar zeigen wird.
Interessant sind auch einige Versuche von Lrororp, die ich hier mit
pinigen Worten erwihnen will. Schon Zamx hat die Thatsache con-
statirt, dass embryonale Gewebe bei Transplantationen sich anders ver-
halten, als vollkommen reife; es &ussern nimlich die ersteren eine sehr
scharf ausgeprigte Neigung zur progressiven Wucherung, im Gegensatze
zu den letzteren. Demgemiiss nahm Lroporp zu seinen Versuchen Ge-
websstiicke von 2-5—8 “® langen Kaninchenembryonen und neugeborenen
Kaninchen und transplantirte dieselben entweder in die vordere Augen-
kammer oder in die Peritonealhihle, oder in die Subeutis; manchmal
wurden die Gewebsstiicke auch in die V. jugularis eingefiihrt. Zur Im-
plantirung bediente sich Leororp der Kmorpel-, Periost-, Darm- oder
Hautstiicken (mit Haaren); auch wurden ganze Extremititen implantirt.
Wir werden hier die Ergebnisse der Knorpelimplantirung anfithren.
Lrororn glaubt bei seinen Versuchen wahre, durch Resorption nicht
verschwindende Enchondromats erhalten zu haben. Aeusserst lehireich
ist der Umstand, dass positive Ergebnisse nur bei Implantirung von
Embryonalgewebe erhalten worden sind; wurden Knorpelstiicke trans-
plantirt, die von neugeborenen Thieren, oder gar von ausgewachsenen
stammten, dann konnte Nichts erzielt werden. Kleine Wiirfel embryo-
nalen Knorpels von 1—1-5 ™» waren nach 3—4 Wochen um das 5 bis
12fache vergrissert gefunden; in einem Falle hot ein in die vordere
Aungenkammer eingefiihrtes Knorpelstiickchen nach Verlauf von 208 Tagen
eine 800fache Vergrisserung dar. Bei mikroskopischer Untersuchung
der gewucherten Gewebsstiickchen bemerkte Leororn, dass im Beginne
ein Zuwachs an Intercellularsubstanz stattfindet, wodurch die Knorpel-
zellen auseinander gedringt erscheinen; darauf beginnt eine Vermehrung
der Zellen selbst, die ziemlich ordnungslos stattfindet; endlich entsteht
in den centralen Partien eine Art Knochenmarkhihle, in deren Um-
gebung man alle Ueherginge von einfacher Verkalkung bis zur voll-
stindigen Knochenbildung sehen kann.

Was das Vircmow'sche Gesetz der histologischen Substitution be-
trifff, so wird dariiber heutzutage verhiltnissmissig wenig gesprochen.







Da.s ﬁﬂdﬂﬂfﬂg‘!&dﬂ-& ma:r'pfmfagwcfm St::bsn ‘at, 45

pmm——

i, smh in alle mughﬁhan Gewabaele:nEnte umzuwa.nde]ﬂ In_ den letzten
4§l Zeiten lisst sich aber ein Umschwung in den En&.uhauungan iiber diese
|Frage hemerken. Ich will hier Aryorp’s Untersuchungen nennen, der
(die ganze Frage einer erschipfenden und unparteiischen Nachprifung
yunterworfen hat. Bei Versuchen, die nach Zreerer’s Methode ausgefiithrt
iworden sind, fand Aryorp, dass das Thatsichliche von Zreerer richtig
Tmedmgegeben worden ist: in der That erhielt er in verschiedenen Zeit-
jpunkten nach der Operation in den Capillarriumen zwischen den Glisern
Ml :alle Uebergangsformen bis inclusive fixe Bindegewebselemente und Ge-
{fisse, wie es ZieeLer beschrieben hat. . Hier taucht aber die Frage auf:
vwie sollen alle diese Bilder beurtheilt und erklirt werden? Wenn wir
junter dem Mikroskop eine Reihe von Bildern zu sehen bekommen, so
M /haben wir ja noch kein Recht, zu behaupten, dass das eine Bild sich
M unmittelbar aus dem anderen entwickelt — es ist wohl mdglich, dass
rein Bild das andere ersetzt, ohme mit ihm in genetischer Verbindung
izn stehen. Es ist vollstindig richtig, dass wir im Beginn zwischen den
|Glischen Leukocyten, dann aber Bindegewebe finden; aber entwickelt
igich letzteres aus den ersten, oder nicht — dieses kann auf Grund der
1 genannten Versuche nicht entschieden werden. ArNoLp und seine Gre-
‘sinnungsgenossen heben hervor, dass ein einfaches Ersetzen hier wohl
“wahrscheinlicher ist. Man kann annehmen, dass zuerst in den Capillar-
M raum ausschliesslich Wanderzellen gelangen; dann beginnt das Binde-
gewebe kraft der mechanischen Reizung der Gewebe durch den ein-
. gefithrten Fremdkirper zu proliferiren und die neugebildeten Elemente
‘kommen auch in den Capillarraum zwischen den Glisern, fiillen ihn
| allmihlich vollstindig aus, wobei die Leukoeyten zum Theil verdringt
‘werden, zum Theil absterben. Man muss also gestehen, dass ZIEGLER'S
Bilder gar nicht so uhe:amgend smd wie es auch auf den ersten Blick
scheinen mag,

Ich will hier noch Gavie's Beobachtungen beriihren, die zwar auch -
die betreffende Frage nicht endgiiltig lisen, doch von anderen Standpunkten
aus ein grosses Interesse darbieten. - Gavie glaubte, dass die Frosch-
leukocyten die Fahigkeit besitzen (im Frithling), ihre amdboide Form
zu verlieren, beweglicher zu werden, gewisse fligelartige Anhiingsel und
bewegliche Geissel zu erhalten, mit deren Hulfe sie sich sehr lebhaft
umherbewegen kinnen. (GAuLe nannte diese Art von Leukocyten Ky-
matocyten — im Gegensatze -zu den Amibocyten — der gewihnlichen
Form. Aber diese Entdeckung hat keinen Anklang gefunden. Man
betonte GAvLE gegeniiber, dass seine Kymatocyten keine metamorpho-
sirten Leukocytén, sondern Blutparasiten des Frosches sind. Zwar wird
die Bezeichnung , Parasit“ oft gemissbraucht, indem man mit diesem
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Vam Kerne der ijlmderzelle trennt 5143]1 ein Theﬂ abh — eine Art
Knospung — der sich in der Zelle bewegt, von einem Protoplasmasaum
umgeben wird und dann, sich von der Mutterzelle lostrennend, zur lym-
phoiden Zelle wird. Weiter unten werden wir sehen, welche andere
Deutungen die Davipore’schen Bilder zulassen; hier werden wir uns
auf eine Bemerkung heschrinken: die Frage tiber Zellentransformismus
ist doch noch nicht gelist und einige Forscher sind bereit, selbst die
wunderbarsten Moglichkeiten anzunehmen, um die Idee des Transfor-
mismus aufrecht zu erhalten.

Wollen wir nun den Inhalt dieser Vorlesung resumnen, s0 kimnen

wir folgende These aufstellen: es liegt kein Grund vor, in den Zellen,
dle die zusammengesetzten Organismen bilden, eine selbstindige Function
mit Aufgaben von transformistischem Charakter anzunehmen; die Zellen
bewahren auch unter pathologischen Verhiltnissen ihre Artcharaktere,
ebenso wie sie dieselben unter normalen Verhiltnissen bewahren.

Vierte Vorlesung.

Regeneration der Zelle. — Sttirungen im Wachsthum der Zelle. — Hypertrophie uﬁd
Atrophie der Zelle.

M. H.! Das Studium der verschiedenen functionellen Stérungen im
Leben - der Zelle wird es am hesten sein, in der Reihenfolge vorzunehmen,
in welcher wir oben die Fundamentalfunctionen der normalen Zellen
schon kennen gelernt haben, - Natiirlich ist dieses nur zum Theil durch-
fithrbar; wir miissen auch darauf gefasst sein, dass dié einen Abschnitte
viel mehr ausgearbeitet als die anderen erscheinen werden.

~ Wir beginnen also mit den functionellen Storungen im Gebiete der
Ernihrung der Zelle. Am passendsten scheint es mir, vor Allem unsere
Aufmerksamkeit auf die Daten zu lenken, die wir zur Zeit tber die
Regeneration der Zelle besitzen. Wie schon oben erwiihnt, kann die
Zelle einen bedeutenden Theil ihres Kirpers sowohl unter normalen,
als auch besonders unter pathologischen Verhiltnissen verlieren; es fragt
sich nun, ob dabei eine restitutio ad integrum stattfinden kann, und
wenn ja, unter welchen Bedingungen.

Das Studium dieser Frage an Elementen der vielzelligen Organismen.
ist mit bedeutenden Schwierigkeiten verbunden; die pathologischen Ana-
tomen iussern zwar schon lingst die Vermuthung, dass die Zelle dann
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| ememPl ﬂtnplasmaklump chen, dasPseu{l upmhen hen nrmstrech en im Stande
'ist und einen ziemlich grossen, sphérischen Kern enthilt. Fiihrt man
(durch die Amoeba protews einen Schnitt, der dieselbe in zwel Hilften
'theilt, derart, dass die eine kernhaltig bleibe, die andere kernlos werde,
.dann sieht man, dass die erste ihre Beweglichkeit beibehiilt, withrend die
letztere sich zu einer Sphire zusammenzieht und bald abstirbt. Sehr
interessant ist es ferner, dass eine derartige kiinstliche Theilung mehr- .
‘mals mit Brfolg ausgefiilhrt werden kann (GruBer gelang es, bis finf
‘kiinstliche Generationen des Stenfor zu erhalten) und dass die auf diese
Weise erzeugten Elemente die Fihigkeit besitzen, sich weiter auf natiir-
lichem Wege zu vermehren. Hinzufiigen will ich noch, dass nach den
‘Untersuchungen von GruBer auch andere Infusorien, wie z. B. Stenior
| polymorphus, Clymacostomum virens, Paramaccium regeneriren kinnen,
obgleich nicht in gleichem Grade; andererseits giebt es auch sc-lehr:.
Infusorien, die jeglicher Regeuera,tmn unfihig sind.

Auf Grund aller dieser Thatsachen nimmt GrRUBER an, dass die
formgestaltende Energie im Kerne liege. In welcher Weise hier der
Kern einwirkt, ist natiirlich schwer zu sagen. Auffallend ist es jeden-
falls, dass bei der Regeneration verlorener Theile dieselbe Ordnung in
der Anlage und Entwickelung derselben zu Tage tritt, wie in nor-
malen Verhiiltnissen bei spontaner Vermehrung. Nicht minder beachtens-
werth ist es, dass in denjenigen Fillen, in welchen ein Stenfor kiinst-
lich getheilt wird, der schon die ersten Zeichen einer heginnenden
natirlichen Vermehrung trigt, die Fihigkeit, zu regeneriren, sich auch
in kernlosen Theilstiicken fussert: es macht dieses den Eindruck, als
ob der Kern nur dazu diene, den ersten Anstoss zu geben; ist ein
solcher vorhanden, so gehen die Regenerationserscheinungen trotz Ab-
wesenheit eines Kernes ungestort vor sich,

Es wird auch nicht iiberfliissig sein, hier noch einige anderen Ver-
suche Gruser’s anzufithren, die die plastischen Fihigkeiten der Zelle
illustriren. Wird ein der Liingsaxe des Korpers paralleler Schnitt durch
einen Stenfor, doch nicht durch die ganze Liinge des Thieres gefiihrt,
so zerfallen die halbgetheilten Stiicke nicht: jedes von ihnen bildet die
jhm fehlenden Theile nen und wir erhalten in dieser Weise Zwillings-
formen, deren eines.Ende — vorderes oder hinteres — verdoppelt ist,
withrend das andere einfach bleibt. Daraus ersehen wir, dass monstrudse
Formen von Zellen, wenigstens in gewissen Fillen, Nichts anderes sind,
als Resultate von regenerativen Processen, die auf dussere Insulte folgten.

(Gtleichzeitig mit GrRuUBER hesehuftlgte sich mit den betreffenden
Fragen Nusseaum. Seine ersten Versuche machte er an der Opalina
ranarwm, die eine ungewdhnliche Vermehrungsenergie besitzt; es zeigte

Lumraxow, Vorlesungen, 4
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Organismus in gleichem Maasse der Gefahr unterworfen, einen Theil
ihres Leibes einzubiissen, und konnen sie alle mit gleicher Leichtigkeit :
regeneriren?  Auf die erste Frage a prim:i zu antworten, ist nicht
schwer: -Alles bewegt uns, anzunehmen, dass in der betreffenden Be-
zichung die einzelnen Zellenarten in sehr ungleichen Verhiltnissen sich
befinden. Gewisse Zellen sind sozusagen immerfort Traumatismen unter-
worfen, z. B. die geformten Elemente des Blutes, die bestindig gegen
einander und gegen die Gefisswandungen stossen; es kann auch nicht
verwundern, dass im Blute immer Trimmer dieser geformten Elemente
gefunden werden, besonders zahlreich aber unter pathologischen Ver-
hiltnissen; wenn der Zusammenhang der elementaren Theile, die den
Teib dieser Elemente bilden, wohl auch geschwiicht ist. In zweiter
Reihe miissen die Zellen genannt werden, die freie Oberflichen aus-
Kleiden: als Beispiel seien hier’ die saftigen Cylinderepithelzellen der
Schleimhiute angefiihrt. Es kionnte-den Anschein haben, als ob diese
Zellen besonders oft allerlei Defecte aufweisen miissten. Die directe Be- ;
obachtung lehrt aber, dass die Cylinderepithelzellen, die z. B. die innere
Fliiche des Magens auskleiden, eher i fofo, als theilweise unter Bildung
von Fragmenten abgerissen werden- konnen. Die Kraft, durch welche die
Theilchen der Zellen in Zusammenhang gehalten werden, ist also keine
geringe; es muss aber auch angenommen werden, dass sie in verschie-
denen Fillen eine verschiedene ist. Was unsere zweite Détailfrage be--
trifft, so besitzen wir zur Zeit noch kein Material, um sie direct be-
antworten zu komnen.  Ginge die Vermehrungsfihigkeit Hand in Hand
mit der Regenerationsfihigkeit, so konnte man natirlich annehmen, dass
die Gewebe, in welchen wir besonders oft Zeichen einer regen Ver-
mehrung bemerken, auch diejenigen sind, deren Elemente mit einer
hoheren Regenerationsfihigkeit ausgestattet sind. Nusspauar's Versuche
beweisen aber, dass ein derartiger Parallelismus kaum existirt. Mog-
licher Weise wird es doch zielgemiisser sein, hier als Ausgangspunkt
die physiologische Rolle der betreffenden Zellen anzunehmen: in der
That ist es wahrscheinlich, dass die Driisenzellen mit ihrem regen Stoff-
wechsel und mit ihrer bestindigen Zymogenkdrnchenbildung sich in
_ Bezug auf Regeneration anders verhalten, als viele anderen Zellen unseres
Korpers, die eine weniger stiirmische Lebensweise fithren.

Die pathologischen Stirungen in der Function des Zellenwachsthums
kinnten in zwei verschiedenen Richtungen untersucht werden: nach Ana-
logie der mehrzelligen Lebewesen wiire es zu erwarten, dass in den einen
Fillen das Wachsthum der Zellen in abnormer Weise gehemmt, in den
anderen in abnormer Weise gesteigert wird. Die ganze Schwierigkeit

liegt aber darin, dass die Beurtheilung der Erscheinungen des Zellenlebens
" 4 L i
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Wie gewichtic auch diese Einschrinkungen sind, ist es doch.
schon jetzt moglich, unzweifelhafte Fille von pathologischen Abwei-
chungen in der Function des Wachsthums der Zellen anzufiihren. Ge-
hiren hierzu nicht z. B. gewisse Formen von Mikrocythimie? Auch die
Riesenzellen kimnen hier eine entsprechende Stelle finden. Diese letz-
teren Elemente, von Ropy im Knochenmarke zuerst gefunden, wurden
spiter von anderen Forschern in mehr oder minder grosser Zahl in
anderen normalen Geweben (z. B. in der Embryonalleber, in der Pla-
‘centa u. s w.) und in pathologischen Fillen — in rasch wachsenden
Geschwiilsten, Sarkomen, Tuberkeln, Granulationsgewebe u. s. w. — be-
obachtet. Finden wir solehe Elemente im normalen Knochenmarke,
0 haben wir kein Recht, iiber abnorme Volumvergrésserung zu sprechen:
hier sind diese Zellen normale, typische Formen. Ganz anders in den
pathologischen Fillen: hier sind sie abnorm, atypisch; man nimmt an,
dass sie im Vergleich mit den anderen Zellen, deren Wachsthum in
engeren Grenzen aufgehalten worden ist, abnorm vergrisserte Zellen
sind. Es ist sehr wahrscheinlich, dass wenigstens in gewissen Fillen
die Riesenzellen der pathologischen Neubildungen in niichster Verwandt-
schaft zu den tbrigen Zellenelementen derselben Neubildungen stehen,
dass sie aus unbekannten Griinden colossal vergrisserte integrirende Ele-
mente des betreffenden histologischen Substrates sind. Es darf aber nicht
verhehlt werden, dass die Genese der Riesenzellen noch in vielen Be-
ziehungen riithselhaft ist, und dass in der Litteratur Dutzende von Hypo-
thesen dariiber unversohnt bestehen. Die Einen halten sie fiir in ihrer
Entwickelung gehemmte Blut- oder selbst Lymphgefisssprossen. Die
Anderen sind geneigt, anzunehmen, dass die Riesenzellen durch Ver-
schmelzung mehrerer -normalen Zellen entstehen. Ich werde hier die
vielen. sonstigen Vermuthungen iiber die Riesenzellengenese nicht be-
sprechen und will nur hemerken, dass die Unterschiede, die sie in
vielen Fillen darbieten, es keineswegs erlauben, fiberall und immer
fiir die Riesenzellen eine und dieselbe Entstehungsweise anzunehmen,
Um die Bemerkung iiher die Unterschiede, die zwischen den Riesen-
zellen vorhanden sind, mehr concret zu machen, sei hier darauf hin-
gewiesen, dass die Kerne der Riesenzellen dusserst oft sehr verschiedene
und complicirte Verhiiltnisse aufweisen. Oft finden wir in einer Riesen-
zelle einen einzigen Kern, der aber dann sehr gross ist, aus mehreren
unter einander verbundenen Theilen hesteht und wurstformig oder
mannigfaltic gewunden erscheint; in jedem Einzeltheile solcher Kerne
finden wir je ein safranophiles Kernkirperchen, wobei solche Kerne den
Eindruck machen, als ob sie sich in mehrere kleineren Kerne lisen sollten.
In denjenigen Fillen, wo die Riesenzelle mehrere (oft einige Dutzend)
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PerLs . A. vindicirt. Angesichts der geschilderten Beobachtungen ware
es natiirlich sehr schwer, anzunehmen, dass in diesem Falle die Riesen-
zellen dureh einfachen mechanischen Zusammenhang gewdhnlicher Zellen-
elemente entstehen. . :

Was die speciell pathologische Bedeutung der Riesenzellen hetrifft,
<o ist es auch in dieser Beziehung kaum méglich, sich mit einer all-
gemeinen Formel zu begniigen. Es liegen Grinde vor, anzunehmen,
dass sie eine gewisse Rolle in dem Kampfe des Organismus mit den
Bacterien spielen, worauf die bekannten Befunde bei der Tuberculose
hindeuten (MerscuNikorr). Popwyssozkr macht darauf aufmerksam,
dass bei der partiellen Nekrose des Lebergewebes von Hunden bei. der
Alkoholvergiftung in der Leber zahlreiche Riesenzellen auftauchen, von
welchen die nekrotischen Theile aufgenommen werden. Popwyssozki
nennt diese Elemente Hepatophagen oder genauer Nekrophagen.

Bei der Besprechung der Storungen in der Function des Zellen-
wachsthums haben wir bis jetzt angenommen, dass diese Storungen alle
Theile der Zellen gleichmissig betreffen; wir haben nur die Bemerkung
gemacht, dass der Kern und der Zellenleib auch unter Umstinden
nicht gleichmissig wachsen kinnen. Es darf aber kaum daran gezweifelt
werden, dass selbst die einzelnen Bestandtheile des Kernes und des
Zellenleibes ihre relative Unabhiingigkeit in Betreff der Wachsthums-
funetion zur Geltung zu bringen vermigen. Es ist zwar noch bedeutend
schwerer, zwischen Hypertrophie und ungewdhnlich starkem Wachs-
thum, Atrophie und unzuliinglichen Wachsthum der einzelnen Zellen-
hestandtheile zu unterscheiden; es kinnen aber doch gewisse Anhalts-
punkte auch auf diesem Gebiete gewonnen werden; einige von dies-
beziiglichen Daten werde ich bei Besprechung der Hypertrophie und
Atrophie der Zelle weiter unten anfithren. Jetzt wollen wir zu den
Storungen der Ernihrung im engen Sinne dieses Wortes ibergehen.

Aus der Thatsache, dass das Volumen der Zellen bei voller Erhaltung -
aller morphologischen Structureigenthiimlichkeiten vergriossert oder ver-
mindert sein kann, ist der Schluss gezogen worden, dass.diese Volumen —
und gleichzeitig auch Gewichtssehwankungen von den Intensititsschwan-
kungen der physiologischen Processe, die das Wesen der Ernihrung bil-
den, abhiingig sind. Man nimmt an, dass eine Zelle, die iiber die Grenzen
der Mittelgrisse gewachsen ist, eine hypertrophische Zelle und dass an-
dererseits eine Zelle, die die Mittelgrisse nicht erreicht, eine atrophische
sei. In dieser Form tritt uns auch die Lehre Vircrow's iiber den frag-
lichen Gegenstand entgegen. FEr sagt: ,Hypertrophie in meinem Sinne
wire der Fall, wo einzelne Elemente eine betriichtliche Masse von Stoff
in sich aufnehmen und dadurch grisser werden, und wo durch die gleich-
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es sei hier als Beispiel Folgendes angefithrt. In einer Zeiteinheit wird
von der Zelle eine gewisse Quantitit von Stoffen verarbeitet; stellen
wir uns nun vor, dass der Process der Verarbeitung rascher vor sich
geht, als in normalen Verhiltnissen, so kann dadurch das Volumen
der Zelle verkleinert werden, natiirlich wenn eine ungehinderte Ab-
gabe der Stoffwechselproducte besteht und kein Zufluss von Nihr-
material stattfindet. Bei einer gewissen Steigerung des Stoffwechsels
schiitzt selbst die Verarbeitung bedeutender Quantititen von Nihr-
material die Zelle vor Atrophie (im Sinne von Volumverminderung) nicht.
Ts ist ferner auch klar, dass eine Volumvergrisserung der Zelle nur
insofern als Hypertrophie gedeutet werden kann, als dabei ein Zuwachs
von activen Structurelementen stattfindet: fiir den Begriff der Hyper-
trophie sensu sérictiori ist es minder wichtig, dass eine grosse Quan-
titiit von Nihrmaterial die Zelle passirt, als dass ein bedeutender Theil
dieses Materials sich in der Zelle in Form von organisirten Massen ab-
lagert; ebenso fiir den Begriff der Atrophie ist es vor Allem wichtig
zu entscheiden, ob diese Ablagerung von organisirten Massen herab-
gesetzt ist oder nicht. Demgemiiss muss angenommen werden, dass bel
der Hypertrophie nicht nur Volum-, sondern auch Gewichtszuwachs
stattfindet. Selbstverstiindlich miissen aber auch in Betreft der Gewichts-
schwankungen dieselben Einschrinkungen gemacht werden, wie es oben
in Betreff der Volumschwankungen der Fall war.

Alle diese Betrachtungen tragen zweifelsohne einen zum Theil hypo-
thetischen Charakter; ein gewisser Grad von Triftigheit kann ihnen aber
doch, Angesichts der Analogien mit den vielzelligen Organismen und
der Daten, die wir iiber den physiologischen Stoffwechsel im Allgemeinen
besitzen, nicht abgesprochen werden,

Es fragt sich nun, unter welchen Umstinden Bilder heobachtet
werden kinnen, die auf Hypertrophie oder Atrophie der Zelle hinweisen,
und ob alle derartigen Bilder in das Gebiet der Pathologie gehiren,
Vor Allem begegnen wir solchen Bildern bei Hypertrophie und Atrophie
von Organen. Da Atrophie und Hypertrophie von Organen auch unter
normalen Verhiltnissen zu Stande kommen, so missen wir annehmen,
dass auch Atrophie und Hypertrophie von Zellen nicht immer patho-
logische Vorginge sind. FEinen pathologischen Charakter tragen diese
Vorgiinge nur dann, wenn die dabei stattfindenden Verinderungen dem
Organismus Schaden bereiten und wenn die Ursachen, die diesen Ver-
inderungen zu Grunde liegen, ausserhalll des IKreises normaler Ein-
wirkungen auf den Organismus, resp. ausserhalh normaler Lebenshedin-
gungen desselben zu finden sind.
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ypertrophie selbst deutlicher hervortreten kann, als die patho-
~ logische.

Um das oben iiber Atrophie Gesagte zu veranschaulichen, gebe
ich hier die Zahlenwerthe wieder, die MaNassEiN bei den vergleichenden
Untersuchungen von Leberzellen normaler und hungernder Kaninchen
ermittelt hat. MAnAsseiN mass den grissten Durchmesser der Leber-
zellen und fand, dass derselbe bei normalen ausgewachsenen Kaninchen
durchschnittlich 0-0223 mm hetrigt (in mazimo 0-033™, n minimo
0-015 ™), wihrend bei gleichen hungernden Thieren er im Durch-
schnitt bis auf 0-0089 ™™ sank (in mazimo 0-018, in minimo 0-006 mm);
bei den eine gewisse Zeit hungernden und dann gut genahrten Kaninchen
erwies sich der Durchmesser der Leberzellen 0-0252 ™™ lang (in maaximo
0-0345, in minimo 0-015™™), :

Nicht: minder wichtig ist die Frage, ob alle Zellen gleich leicht
der Atrophie oder Hypertrophie anheimfallen.

Ropix iussert die Ueberzeugung, dass in den einfachsten Grewebs-
arten, im faserigen und im lockeren Bindegewebe, auch im Fettgewebe,
in der Oberhaut, im Knochengewebe und in den Gefisswinden nur
Hyperplasie, nie aber Hypertrophie der Zellen stattfindet.

Nach ReckriverAUSEN kann diese Meinung nicht aufrecht erhalten
werden. So sehen wir z B. im Fettgewebe bei allgemeiner Obesitat
wie in Neubildungen, die nach dem Typus des Fettgewebes gebaut sind
(sogenannte Lipome), dass ein Theil der Zellen unzweifelhaft hyper-
trophisch ist. Dasselbe gilt fiir die abnorm gewucherte Oberhaut. Trotz-
dem ist es doch auf Grund verschiedener Analogien unmoglich, anzu-
nehmen, dass alle Zellen unseres Organismus unter gleichen Verhilt-
nissen in Betreff der Hypertrophie und Atrophie stehen. Darauf weisen
auch gewisse physiologische Thatsachen hin, Die Beobachfungen von
Rieper, die auch bei ReEckuineHAUsEN angefithrt sind, zeigen, dass das
physiologische Wachsthum der Muskeln auf Hypertrophie der Zellen '
beruht, nicht auf Hyperplasie derselben; hei Wucherung von Cylinder-
epithel haben wir, im Gegensatze dazu, fast ausschliesslich mif Hyper-
plasie und nicht mit Hypertrophie zu thun; im Pigmentepithel der
Chorioidea und im Endothel beobachten wir Durchmesservergrosserung
der Zellen, also Hypertrophie; in anderen epithelialen.Geweben finden
wir sowohl das eine, wie das andere. '

Zum Schlusse werden wir noch einige fusserst schwer zu lisende
Fragen berfihren. -

Hiingen die Erscheinungen der Hypertrophie und Atrophie von
den Stirungen eines bestimmten in den Zellen vorhandenen Mechanis-
mus ab, oder aber sind diese Erscheinungen an keine bestimmten Theile
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urspriinglichen Sinne dieser Worte denkbar? Kann sich eine Zelle ver-
grossern oder verkleinern, ohne dass Verinderungen in ilirer morphologi-
schen oder physikalisch-chemischen Structur stattfinden? Ich glaube,
dass nach allem oben Gesagten in der Beantwortung dieser Frage kaum
noch ein Ziogern miglich ist. Wenn wir auch oft keine morphologischen
oder physikalisch-chemischen Structurveriinderungen nachweisen kinnen,
so entscheidet dieses doch keineswegs: die Feinheit der untersuchten
Objecte ist oft so bedeutend, dass unsere Hiilfsmittel uns hier im Stiche
lassen. :

Im Zusammenhange damit steht noch eine mehr allgemeine Frage:
kann man zugeben, dass eine Zelle Abweichungen in Betreff der Er-
nahrungsfunction mit dem Charakter der Atrophie oder Hypertrophie
aufweist, ohne in anderen funetionellen Beziehungen von der Norm ab-
zuweichen? Diese Frage kinnten wir auch in Bezug auf die patho-
logischen Erscheinungen im Gebiete des Zellenwachsthums aufstellen.
Es ist sehr wahrscheinlich, dass in solchen Fillen auch andere Seiten
des Zellenlebens in Mitleidenschaft gezogen werden. Indem wir eine
- Gruppe von Stirungen herausheben, dirfen wir in keinem Falle vergessen,
dass die eonerete Wirklichkeit und die theoretische Betrachtung sich
hier nicht vollstindig decken. Besonders ist darauf bei Beurtheilung
der allgemeinen functionellen Bedeutung atrophischer und hypertrophi-
scher Zellen in der allgemeinen Oekonomie des Organismus zu achten,
Es kann ja kaum bezweifelt werden, dass z. B. eine atrophische Leber-
zelle sich anders in Betreff der Gallensecretion verhilt, als eine normale,
w. & w. Das Studium aller hierzu gehirenden Einzelheiten an Zellen
zusammengesetzter, vielzelliger Organismen ist mit den grossten Hinder-
nissen verbunden; es bleibt uns nur die Hoffnung, dass in der Zukunft
wohl Versuchsanordnungen gefunden sein werden, bei welchen man auch
alle diese Zweifel und Missverstindnisse endgiiltig beseitigen wird.

Finfte Vorlesung.

Allgemeine Bemerkungen ilber die Degeneration der Zellen. — Die Arten der degenerativen
- Processe. — Die albumintise kiirnige Metamorphose. — Die Schleimmetamorphose.

M. H.! Schon bei der Uebersicht der einfachsten Stirungen in der
Erniihrungsfunction der Zellen wurde es nothwendig in Betracht zu ziehen,
dass die Sache sich in den meisten Fillen nicht auf blos quantitative
Verinderungen beschrinkt. Die Analogie mit den héiheren, vielzelligen
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Die Anwendung dieses Terminus zur Bezeichnung der betreffenden
Vorginge in den Zellen zeigt uns schon, welch’ tief eingreifende Ver-
inderungen dabei angenommen waren. In der That, seit Vircrow’s
Arbeiten, der auch fir die Lehre iiber Degeneration sehr viel geleistet
hat, behaupten die Pathologen, dass die Zelle, die sich im Zustande
der Degeneration befindet, von ihren Lebenseigenschaften sehr Vieles
eingebiisst hat, dass, Hand in Hand mit den Verinderungen in der
physikalisch-chemischen Structur, eine mehr oder minder hedeutende
Schwichung der Lebensthitigkeit einhergeht. Es fragt sich nun, welche
sind die Grundcharaktere der degenerativen Processe und inwiefern die
Annahme einer Schwichung der Lebensthitigkeit in den degenerirten
Zellen richtig ist.

Beim Studium der Degenerationserscheinungen sehen wir vor Allem,
dass dabei in den Zellen keine villig neuen, den Zellen heterogenen
Stoffe auftreten. Wie in Betreff des pathologischen morphologischen
Substrates im Allgemeinen, so auch in Betreff der entarteten Zellen
im Besonderen, kénnen wir behaupten, dass eine Heterologie sensu sfricio
nicht existirt. Bei den Degenerationen indert sich die physikalisch-
chemische Struetur der Zellen, aber fiir alle diese Verinderungen, oder
wenigstens fiir die allermeisten, kann ein physiologisches Vorbild auf-
gefunden werden. _

Zweitens kann man bemerken, dass die degenerativen Processe,
selbst wenn nachfriglich auch die morphologischen Structuren der Zelle
Verinderungen erleiden, stets gewissen inneren Gesetzmiissigkeiten unter-
worfen sind, die mit den Lebenseigenschaften der Zellen in demselben
Maasse verbunden sind, wie alle anderen Gesetzmiissigkeiten, von welchen
die Entwickelung sonstiger pathologischer Processe in den Zellen geregelt
wird. Es gehen also die degenerativen Processe, mag der Uebergang
von ihnen zum Tode der Zelle, d. i. zur Nekrobiose, auch noch so un-
vermeidlich sein, in lebenden Objecten vor sich, nicht in todten: De-
generation kann nicht als postmortale Erscheinung betrachtet werden.

Drittens veranschaulicht sich nicht jede Ernihrungsstérung in
deutlilch wahrmehmbaren mikrochemischen und morphologischen Struc-
turverinderungen. Nicht alle Stoffe, die zum Aufbau der Zelle ver-
wendet werden, kinnen mit gleicher Leichtiglkeit einer mikroskopischen
Analyse unterworfen werden; auch nicht jede thatsiichlich wohl vor-
handene Structurverinderung ist hei unseren derzeitigen optischen Hiilfs-
mitteln erkennbar.

FEs kann demnach auch nicht befremden, dass immerwihrend
neue Formen von degenerativen Processen constatirt werden, in dem
Maasse, als die Methoden der histologischen Analyse vollkommener







Daa ..-i-rtm d. degenerativen Ph-masse — AEE:ummass kdrnige Msfammpfmse 65

Funftens darf die Emahrungssturung, die als Grundursache aller
degenerativen Processe betrachtet wird, nicht allzu abstrakt aufgefasst
werden. Bine Zelle, deren Ernahrungsfunction mehr oder minder durch-
greifend gestort ist, kann nicht in jeder anderen Hinsicht eine normale
sein. Haben wir z. B. eine degenerirte Muskelfaser vor uns, so sind wir
schon @ priori geneigt anzunehmen, dass hier die Ernahrungsstirung
von einer Bewegungsstorung complicirt sein muss. Das Gleiche gilt fiir
alle iihnlichen Fille. Indem wir aus der Reihe von Storungen die eine
oder die andere als die wichtigste auslesen, so thun wir es nur, um in
dieser Weise die hiérarchische Abhiingigkeit der Erscheinungen zu be-
stimmen, in keinem Falle wollen wir damit andere, in dieser oder
jener Art mit der Hauptstdrung verbundenen Alterationen hinweg-
leugnen.

Yechstens muss man bei Versuchen, die Natur der degenerativen
Processe klarzulegen, stets im Auge behalten, dass die Zelle kein ein-
faches, sondern ein hichst complicirtes Gebilde ist. Schon jefat be-
sitzen wir gewisse Andeutungen, die es zu behaupten erlauben, dass
die degenerativen Processe nicht immer die ganze Zelle angrmfen
Diesem Umstande ist bis jetzt nur sehr wenig Aufmerksamkeit geschenkt
worden, tund doch versprechen die betreffenden Untersuchungen viel
Ticht anf die fundamentalsten und verwickelsten Fragen der Cellular-
biologie im Allgemeinen zu werfen.

Es folgt nun die Frage, wie das von den Pathologen zur Lehre
iiber Degeneration gesammelte Material systematisch zu eclassificiren
sei. Selbstverstindlich kann tiber natiirliche Classification micht ein-
mal die Rede sein; man muss zu kiinstlichen greifen; diese letzteren
sind aber nicht immer alle gleichwerthigz. Am einfachsten wiirde es
sein, als Classificationsprincip die chemisch-physikalischen Eigenschaften
der Producte zu verwerthen, die wir in den Zellen bei den verschie-
denen Degenerationen antreffen. Da es viele solche Producte gibt, so
miissen sie ihrerseits in gewisser Weise geordnet werden, und zwar
wird es am besten sein sie derart zu gruppiren, wie wir dieses oben,
im Abschnitte iiber das physikalisch-chemische Schema der Zelle, bei
den verschiedenen in den Zellen zu treffenden Stoffen gethan haben.
Ausserdem miissen aber auch die morphologischen Daten in Betracht
gezogen werden. Wir wissen z. B., dass in den einen Fillen patho-
logische eiweissartige Producte in den Zellen in Form von eigenartigen
Kornchen auftreten, wihrend in anderen keine solche Formgestaltung
zu beobachten ist. Noch wichtiger ist es, Das, was im Zellenleibe vor
sich geht, von Demjenigen zu scheiden, was in den Kernen sich ab-
wickelt. Zur Zeit wire es noch verfritht, das bisher tibliche Schema

Lukraxow, Yorlesungen, 5
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Glanz nicht mehr, der den gesunden Geweben eigen ist; sie sehen
triibe, glanzlos aus, was der Metamorphose auch die von ViRcHOW VOI-
geschlagene Bezeichnung — yalbuminise Tribung® zugezogen hat.
Die Dimensionen der Zellen und dann selbst der ganzen Organe
werden grosser, was auch die Genese einer anderen, ebenfalls von
Vircrow herriihrenden Benennung — ,triibe Schwellung® erklart.

Alles andere der pathologischen Anatomie iiberlassend, werden wir
hier nur die drei Fundamentalfragen, die einen allgemein pathologischen
Charakter besitzen, beriicksichtigen.

Erstens: unter welchen Bedingungen kommt es zur albuminisen
kornigen Metamorphose? Zweitens: worauf ist ihr Mechanismus zuriick-
sufithren? Drittens: welehe Bedeutung kann diese Metamorphose der
Zellen fiir den Gesammtorganismus haben?

Am iftesten ist die albumindse kirnige Metamorphose bei ver-
schiedenen Infectionskrankheiten, die mit Erhéhung der Korper-
temperatur resp., mit Fieber verlaufen, zu beobachten. Hierzu ge-
horen: Typhus, Scharlach, Pocken, Rose, Diphtheritis, Puerperalfieber
w s.w. Dann kommen sie bei Intoxicationen (besonders bei acuten)
mittelst Phosphor, Arsen, Mineralsiuren, Kohlenstoffoxyd u. a. m. auf.
Nach Vircmow gehirt diese Metamorphose auch zum Bilde der so-
genannten parenchymatisen Entzindungen.

Aus dieser Aufzihlung ersieht man leichf, dass die Entstehungs-
bedingungen der albuminisen kornigen Metamorphose ziemlich mannig-
fache sein miissen. Manche Forscher fusserten die Vermuthung,
dass die Entwickelung der albuminisen kirnigen Metamorphose bei
den Infectionskrankheiten in Abhiingigkeit von der erhohten Korper-
temperatur stehen miisse. Dieses ist z. B. die Ansicht von LIEBER-
MEIsTER. Bei Arnpr finden wir die Beobachtung, dass auch bei Hitz-
schlag hochgradige triibe Schwellung in der Leber und in den Nieren
sich einstellt. Experimentelle Untersuchungen erlauben es aber nicht,
in dieser Hinsicht definitiven Entscheid zu geben (OBERNIER, LITTEN,
Kostsuriy). Noch gewichtiger ist indessen der Umstand, dass bei ver-
schiedenen Infectionskrankheiten, die in gleichem Maasse von Fieber be-
gleitet werden, die Intensitiit der albuminisen Degeneration eine sehr
ungleiche ist. Demzufolge ist es viel wahrscheinlicher, dass wir auch
bei den Infectionskrankheiten an erster Stelle die toxische Wirkung
der giftigen Stoffe, die mit der Infection in den Organismus einge-
fithrt werden oder sich in Abhingigkeit von derselben im Organismus
entwickeln, zu beriicksichtigen haben. Natiirlich ist durch die Unter-
bringung der albuminisen kirnigen Metamorphose unter die Infoxi-
cationen im weiteren Sinne des Wortes noch Nichts iiber den inneren
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danken, bedingt ist. Die ersten Keime dieses Gredankens finden wir schon
bei Vircuow, der auf die Aehnlichkeit der Kdrnchen albuminds
entarteter Zellen mit denen der Driisenzellen hingewiesen hat.
Diese Andeutung Vircmow's ist zum Bedauern nur zu oft iibersehen
worden. Es scheint uns, dass die neueren Untersuchungen iber die
Granule es wohl erlauben, diese Andeutung etwas weiter auszu-
bilden. Selbstverstindlich wollen wir hier nicht behaupten, dass die
Kornelungen, welche die albumindse kirnige Metamorphose charak-
terisiren, mit den normalen Kérnelungen vollig identisch sind; es ist
wohl miglich, dass unter pathologischen Verhiltnissen die Granula,
obgleich sie im Allgemeinen ihre privalirend albumindse Natur hei-
behalten, doch einen Theil ihrer Eigenschaften einbiissen, resp. neue
Tigenschaften erwerhen komnen. Fir uns ist es jedenfalls wichtig,
dass von diesem Standpunkte aus wenigstens der Weg vorbezeichnet
wird, der bei einer weiteren Ausarbeitung der betreffenden Frage zu
hetreten ist.

7u Gunsten der Annahme, dass die albuminise kirnige Meta-
morphose eher mit einer Neubildung von Granuls, die ein physio-
logisches Vorbild besitzt, als mit der Gerinnung in ursichlichen Zu-
sammenhang zu bringen ist, spricht bis zu einem gewissen Grade
auch der Umstand, dass die kirnig metamorphosirten Zellen ziemlich
leicht zur Norm zuriickkehren kémmen. Weiter werde ich noch Ge-
legenheit haben, tiber eigenartige Umwandlungen zu berichten, die unter
dem Namen von Coagulationsnekrose hekannt sind und hei welchen mit
grisserer Berechtigung iiber Gerinnung oder Coagulafion die Rede sein
kann. Sie werden sehen, dass dabei der Zellenkern sehr leicht zu Grunde
geht, ebenso der Zellenleib, so dass die Zellen keine Neigung zur restitutio
ad integrum GUSSEIN.

AIl' dieses rechtfertigt wohl zur Geniige das Interesse, welches
fiir uns normale Zellenkirnelungen besitzen. Am wichtigsten erscheint
dabei die Frage nach der Art der Entstehung derselben. Was diesen
Punkt betrifft, so miissen hier zwei Haupthypothesen angefiihrt werden.
Die Einen nehmen an, dass die Kornchen unmittelbar mit dem Zellen-
leibe zusammenhingen und dass sie sich durch Theilung vermehren
kinnen (Arrmaxy). Andere vertheidigen weniger einfache Ansichten,
denen eine gewisse factische Unterlage wohl nicht vollig abgesprochen
werden kann. Hier sind einerseits die Beobachtungen von Ocara an
der Bauchspeicheldriise der Frosche und anderer Amphibien erwihnens-
werth. Nach der Meinung dieses Beobachters entstehen in derselben die
Zymogenkérnchen durch eigenartigen Zerfall von Plasmosomen, die —
aus dem Kerne herausgetreten — in den Zellenleib iibergewandert
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Einzelfragen Ausgefithrte, so kommen wir zum Schlusse, dass die
albuminise kiornige Metamorphose ihrem Grundmechanismus nach
eine gewisse Modification der metabolischen Thiitigkeit der Zelle
ist. Diese Thitigkeit, die sich unter Anderem auch durch Neu-
bildung von Kornchen kundgibt, muss mit grosser Wahrscheinlichkeit
in Abhiingigkeit von gewissen Funetionsverinderungen im Kerne ge-
stellt werden; in letzterem, indem von ihm extranucleare Plasmosomen,
die sich spiter in Zymogenkdrnchen oder ihnliche Gebilde umwandeln,
producirt werden, muss also die Ursache des ganzen Processes gesuchf
werden. Selbstverstindlich kann dieser allgemeine Schluss einstweilen
mit grosserem oder geringerem Recht nur auf solche Fille angewandt
werden, in welchen eine albumindse kirnige Metamorphose in Zellen
vor sich geht, die einem bestimmten Typus der Salamanderdriisenzellen
nahe stehen. Auf welche Weise in anderen Zellenarten Kornelungen ent-
stehen, ist noch weniger bekannt. Sei dem, wie ihm wolle, ich michte
mich am ehesten der Meinung zuwenden, dass der oben angedeutete
Mechanismus der Kornchenbildung nicht allzusehr verallgemeinert
werden sollte. Ich will hier als Beispiel die Mastzellen anfiihren,
die auch von Zmerer bei Beschreibung der albumindsen Kor-
nigen Triibung angefithrt werden. Bei Anwendung der combinirten
Tinctionen konnte ich mich nicht iberzeugen, dass die Kerne dieser
so ausserordentlich kornchenreichen Zellen entsprechend reich an Plas-
mosomen seien. Nicht minder wichtig ist es, auch demjenigen Rech-
nung zu tragen, was wir in den Leukoblasten des Kmnochenmarkes
finden: hier sind auch die Zellen reich mit Kornchen, trotz Mangel an
deutlichen Plasmosomen, bescheert. Endlich will ich mich noch einmal
auf die Srervmavs'schen Untersuchungen an der Bauchspeicheldriise be-
rufen. Hier sehen wir zwar Plasmosomen in den Kernen, doch kann
irgend welches Verhiltniss zwischen dem Reichthum an Zymogen-
kérnchen und anderen extranuclearen kernkorperihnlichen Gebilden im
Zellenleibe nicht aufgedeckt werden. Mit einem Worte, man sieht daraus,
dass das factische Material auf diesem Grebiete noch zu arm ist und dass
Vermuthungen nur &usserst vorsichtig ausgesprochen werden missen.

Ich kann nicht umhin, noch auf einen Umstand aufmerksam zu
machen, der bei Weitem nicht von Allen in geniigender Weise bertick-
sichtigt wird, niimlich darauf, dass unter dem Bilde der albumindsen
kornigen Metamorphose verschiedene Processe sich bergen kinnen. In
den einen Fillen haben wir es mit einer einfachen Bereicherung der
Zellen an Granulis, die den physiologischen gleichen, zu thun. Das
sind eben die Fille der wahren albuminisen kornigen Metamorphose,
die den Hauptgegenstand unserer bisherigen Betrachtungen bildeten.
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Kernen gleiche Metamorphosen vor sich gehen wie die hier im Zellen-
leibe beschriebenen? Mit anderen Worten, existirt nicht eine, haupt-
sichlich albumindse, kirnige Kernmetamorphose? Diese Frage zu
entscheiden ist zur Zeit noch kaum moglich, es sind aber schon mehr-
mals Kerne heschrieben worden, welche fast ausschliesslich aus mehr
oder minder grossen Kornchen, die von verschiedenen Autoren verschie-
den benannt wurden, bestanden. Das Vorkommen solcher Kerne hat
z. B. AuErBACH constatirt; dieser Forscher glaubte im polynucleoliren
Zustande den Ausdruck tiefer Alterationen der Lebensthitigkeit der
Kerne gefunden zu haben. Gleichfalls beschrieb unlingst Heraanx
in den Spermatiden des Salamanders Kerne, die ausschliesslich aus
kleinen Kirnchen bestehen, die ihren physikalisch-chemischen Kigen-
schaften nach von den typischen Kernkirperchen verschieden sind.
Unwillkiirlich denken wir dabei an die Avrmann'schen Anschauungen
iiber die Structur des Kermes. Man kionnte glauben, dass an ge-
wisse Phasen des Lebens der Kerne der Reichthum an Kornchen
ebenso gebunden ist, wie an entsprechende Phasen des Driisenzellen-
lebens der Reichthum an Granuwlis. Wenn wir einmal zulassen, dass
ausser den Fillen eines normalen Kornchenreichthums des Zellenleibes
auch pathologische existiren, so ist es schon unschwer anzunehmen,
dass etwas Aehnliches auch fiir den Kern gelten kann.

Noch einige Worte michte ich hinzufiigen tber die Geschwindig-
keit, mit welcher die albuminise kirnige Metamorphose sich zu ent-
wickeln pflegt. Es ist nimlich ein Fall von WaceNErR bekannt, in
welchem ein vollig gesundes, 80-jihriges Midchen mit Weingeist zu-
fillig verbrannt worden ist und sechs Stunden darauf verstarb. Bei
Nekropsie wurde albumingse kirnige Metamorphose in den Wandungen
der Herzventrikel und in den Harncanilchen der cortikalen Nieren-
schicht gefunden; ausserdem bemerkte man einen gewissen Grad von
fettiger Degeneration. Daraus kann man schliessen, dass in manchen
Fillen die albuminise kornige Metamorphose sich sehr schnell mani-
festiren kann. :

Die zweite Stelle in der Reihe von Degenerationen wollen wir der
schleimigen Metamorphose, bei welcher als Product der Degeneration
Schleimmassen in den Zellen zu finden sind, tberlassen. Unser
Hauptaugenmerk wollen wir hier auf der Schleimablagerung in den
Zellen concentriren, wihrend in Betreff der Schleimmetamorphose der
Intercellularsubstanzen wir uns mit wenigen Bemerkungen hegniigen
werden. Vor Allem sei erdrtert, was heutzutage unter dem Namen
von Schleim zu verstehen ist. Den Hauptbestandtheil des Schleimes
bildet das Mucin, dem die schleimigen Fliissigkeiten ihre charak-
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aber abweichende Ergebmisse. Vor Allem zeigen sie, dass Mucin
Schwefel enthalt, und zweitens, dass es gar nicht so stickstoffarm (und
sauerstoffreich) ist, wie man frither annahm.

Mucine.
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Am meisten trug zor niheren Kenntniss des Mucins in den
letzten Jahren Laxpwenr bei. Er unfersuchte Mucinpraparate ver-
schiedener Herkunft; am geeignetsten zur Analyse erwies sich das
aus der Gallenblase des Stiers und des Menschen gewonnene Ma-
terial, da die Galle unter normalen Verhiltnissen kein freies Ei-
weiss enthalt. In allen Fillen fand Laxpwenr im Mucin Schwefel,
obgleich in wechselnder Quantitiit; der Stickstoffgehalt betrug in seinen
Priiparaten, deren Reinheit fiir ihn als iber alle Zweifel erhaben aalt,
bis 14°/,. Nach Laxpwesr ist das Mucin keine streng definirte che-
mische Verbindung: er betrachtete es als ein Gemiseh von Globulinen
mit Kohlehydraten oder Gallensiuren, und gibt die Moglichkeit von
Nucleingehalt im Mucin zu. Hauptsichlich wegen der Globuline be-
halten wir die Schleimumwandlung in der Reihe der Eiweissmeta-
morphosen bei. Gelegentlich sei bemerkt, dass nach MOROCHOWETZ
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roder dessen Muttarsuhstanz {aus welcher es sich etwa he1 der DarA
.gtellung bildet) ein Bestandtheil des Mucins genannt werden kann,
igleichviel ob als Gemengbestandtheil oder in chemischer Verbindung
(gedacht. Man kann daher bis jetzt das thierische Gummi auch fir
ieinen Korper halten, welcher das Mucin in thierischen Flissigkeiten
“hiufig begleitet, ohne zun diesem in einem niheren Verhaltnisse zu
‘stehen. Aus dieser Reihe von Thesen ist es leicht ersichtlich, wie
“yiel Meinungsverschiedenheiten und Streitfragen selbst vom chemischen
|Standpunkte aus in diesem Gebiete einer Lisung bezw. Versthnung
‘harren. Selbstverstindlich kinnen wir Angesichts der Unsicherheit des
. chemischen Bodens nur mit grisster Vorsicht die chemischen Daten
‘in der Lehre iiber schleimige Metamorphose verwerthen. In der nichsten
Vorlesung hoffe ich doch, zeigen zu kinnen, dass selbst diese dirftigen
Kenntnisse uns in gewisser Hinsicht von grossem Nufzen sein kinnen.

Sechste Vorlesung.

Die schleimige Metamorphose (Schluss). — Die Colloidmetamorphose. — Die Amyloid-
metamorphose.

M. H.! Die morphologischen Daten iber die Entstehung der
schleimigen Metamorphose unter pathologischen Umstinden sind nicht
sehr zahlreich., Doch haben die pathologischen Anatomen schon lingst
die Beobachtung gemacht, dass die schleimige Metamorphose nicht immer
auf einmal die ganze Zelle befillt, sondern oft sich zunichst heerd-
weise entwickelt. In der Litteratur kanm man einige Bemerkungen
iiber die Entwickelung eigenthiimlicher Schleimsphiroide in den Zellen
finden. Hierzu gehoren z. B. die Befunde beim Schleimkrebse. Analoge
Befunde sind fir die Colloidmetamorphose, die manchmal von der
schleimigen nur schwer zu unterscheiden ist, notirt worden. So hat
Vircrow Hyalinsphiiren in den Knorpelzellen bei Ecchondrosis prolifera
an der Schidelbasis gefunden, Hamoken sah dhnliche Formen bei der
Untersuchung der Entwickelung von sogenannten Hydatiden in Flewus
chorioidei, wobei er der Amsicht Ausdruck gab, dass die Hyalinkugeln
in den bindegewebigen Elementen entstehen, wiihrend Luscaka, der die
Bpithelien der Adergeflechte studirte, auf ihre Entstehung in epithelialen
Elementen hinwies. WaaNeR heobachtete gleiche Schleim- oder Colloid-
kugeln in Krebsnestern der Leber und in carcinomatis entarieten Lymph-
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imoch andere Cylinderzellen zu finden sind, in welchen die Schleim-
‘metamorphose keinen so hohen Entwickelungsgrad erreicht hat. Un-
‘willkiirlich taucht der Gedanke auf, dass die Schleimmetamorphose
‘micht an gewisse specielle Zellen gebunden ist: unter passenden Ver-
‘hiltnissen kann sich jede Epithelzelle in eine Becherzelle um-
~wandeln. 7Zu Gunsten dieser Ansicht sprechen auch die Versuche mit
Pilocarpinvergiftung, wobei die Zahl der Becherzellen gewohnlich an-
‘wiichst, Die Bilder, die als Stadien der Becherzellenentwickelung zu
‘deuten sind, gestatten den Schluss, dass die Schleimmetamorphose in
unmittelbarer Nachbarschaft des Zellenkernes ihren Anfang nimmt. Wir
wissen schon, dass im Zellenkerne unter Anderem auch Achromatin-
kirner zu finden sind. Diese Hyalosomen liegen, wie gesagt, oft ketten-
formig aneinandergereiht. Solchen Hyalosomen hegegnen wir auch in
den Zellen, die sich in Becherzellen umwandeln sollen. Hier finden
wir diese Achromatinelemente zum Theil ausserhalh des Kernes, doch
in niichster Niihe desselben, zum Theil aber auch in unmittelbarer Ver-
bindung mit demselben, da ein Theil der Hyalosomen, die zu einer
Kette vereinigt sind, innerhalb des Kernes liegt, der andere Theil —
ausserhalb desselben; in allen anderen Beziehungen sind die morpho-
logischen resp. physikalisch-chemischen Eigenschaften des Kernes und
des Zellenleibes unverindert. Das ist die Initialphase der schleimigen Me-
tamorphose. Das zweite Stadium besteht darin, dass das extranucleare
hyaline Blischen sich vergrossert, ohne aber sein Verhalten gegen Reagen-
tien zu Andern. Das Mikroskop entdeckt in diesem Kliimpchen noch klei-
nere Achromatinbliischen, so dass es den Anschein hat, als ob das grossere
‘Bliischen, das sich aus dem Kerne befreit hat, andere Hyalosomen in sich
aufgenommen hat. Die weiteren Bilder deuten auf eine stefs zuneh-
mende Aehnlichkeit unserer Zelle mit den ausgebildeten Becherzellen;
die Hohle mit hyalinem Inhalt, weleche von dem Achromatinblischen
resp. dem System von Achromatinblischen dargestellt ist, wachst
allmiihlich an, ohne ihre mehr oder minder vollstindig kugelige Form
zu verlieren, und kiimpft dem Zellenprotoplasma sein Territorium nach
und nach ab. Endlich, wenn das Schleimsphiroid fast vollstindig die
Stelle des Protoplasmas im vorderen Zellenabschnitte eingenommen und
sich am freien Ende gedffnet hat, dann ist die Becherzelle fertig. Wir
sehen also, dass die Schleimumwandlung in Nachbarschaft mit dem
Kerne beginnt, sich wie aus einem Heerde weiter entwickelt und zur
Bildung eigenthiimlicher Sphiiroide von verschiedener Grisse im Zellen-
leibe fithrt. Was man auch iiber die Bezichungen zwischen den pri-
miren Schleimblischen und gewissen Structurelementen des Kernes
denken mag, lehrreich bleibt immer die Thatsache, dass die Schleim-






s — B

Die Colloidmetamorphose.  Die Amyloidmelamorphose. 81

rchromasie fithren, auch eine Anschwellung der Kerne herbeifithren, die
‘wohl auf eine grissere Durchtrinkung mit Wasser zuriickzufithren ist.
‘Was den Zellenleib betrifft, so scheint derselbe auch hier eher abge-
'nommen zu haben als verdringt zu sein. Hochst interessant ist ferner,
(dass sowohl in den fertigen Bechern wie in den Elementen, die als
‘Uebergangsformen betrachtet werden, die Schleimmassen mit Ausnahme
'derjenigen Portionen, die sich schon in den Darm ergiessen, nicht voll-
'stindig homogen erscheinen. In den Kernen ist die gewdhnliche
|Structur — Geriistfiden und Nuecleolen — zu sehen und in den
.orangefarbigen Theilen sind dhnliche oder nur wenig veriinderte Ele-
‘mente vorhanden. Diese Beobachtungen zwingen zum Schlusse, dass
die Darmbecher in ihrer Entwickelung noch mehr von den Kernen
‘abhiingig sind als die Magenbecher. In der That ist hier der Becher-
“inhalt nichts anderes als die eigenartic modificirte Kernsubstanz; die
Form des Bechers entspricht auch der Form des Kernes. Die ver-
‘schiedene Firbung des Becherinhalts und der Becherwand wird somit
auch leicht erkliart. Sei dem wie ihm wolle, am wichtigsten ist
die Thatsache, dass auch in diesem Falle die Untersuchung der Becher-
zellen die grosse Bedeutung des Kernes dargethan hat. Und wieder
miissen wir an das in der chemischen Charakteristik des Mucins
Gesagte erinnern: Laxpwenr zihlt zu den Componenten des Mucins
das Nuclein; MorocrowETZz hillt Mucin und Nuelein fiir identische
Stoffe. Wir wollen uns natiirlich hier nicht in allzu feine Détails
ginlassen, man kann aber nicht unerwihnt lassen, dass die oben an-
gefithrten morphologischen Daten diejenigen chemischen Anschauungen,
welche das Nuelein und das Muecin aneinanderreihen, zn bekriftigen
geeignet sind. Freilich, kionnten wir auch andererseits sagen, dass
in den angefithrten chemischen Thatsachen Stiitzen gefunden werden
zur Bekriftigung der Ansicht, die die angefithrten morphologischen
Daten in Verbindung mit dem Processe der Schleimmetamorphose
gestellt hat.

Es taucht nun die Frage auf, wie ist die Existenz von kernhal-
tigen Becherzellen mit der Hypothese, dass es eben der Zellenkern
ist, der bei der schleimigen Metamorphose den Schleim lieferf, zu ver-
einbaren? Auch dieser scheinbare Widerspruch ist leicht zu lisen.
In den eylindrischen Epithelzellen des Darmeanals findet Karyokinese
statt; auf die Kerntheilung folgt manchmal aber keine Zelltheilung.
Diesen Fall muss man fiir diejenigen Becherzellen annehmen, in deren
Fusstheile ein Kern enthalten ist: der eine Kern metamorphosirt sich
nach dem oben gegebenen Schema und gibt den Schleim, der andere
bleibt unverindert und dient dem Zwecke der Regeneration. Zu Gunsfen

Luksaxow, Vorlesungen. 6
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'merkt werden, bei welchen die Zahl der Becherzellen zu steigen pflegt.
‘Dieses ist auch bei experimentell erzeugten Catarrhen zu beobachten
(Srrioker und Koscaraxorr). Weiter wollen wir erwiihnen, dass die
Schleimmetamorphose in verschiedenen Neubildungen, Carcinomen, Sar-
comen, Enchondromen auftritt. Sie findet auch unter gewissen patholo-
gischen Verhiltnissen in Knochen, Knorpeln und in gewohnlichem Binde-
gewebe statt. Auf die Myxome — Neubildungen, die nach dem Typus
des embryonalen Bindegewebes, das viel Schleim enthilt, gebaut sind,
habe ich schon oben hingewiesen. Zum Schlusse will ich noch er-
innern, dass in den letzten Jahren eine neue Krankheit beschrieben
worden ist — das Myxédem (Gunn, Omrp, CHAarcor und Andere),
welches sich bei Atfrophie oder Abwesenheit der Gl thyreoidea ent-
wickelt; ein analoges Leiden entstehf nach Exstirpation der Thyreoi-
dea. Beim Myxodem sammeln sich in der Subeutis colossale Schleim-
massen an.

Ohne diese Aufzihlung weiter zu vervollstindigen, konnen wir
schon jetzt sagen, dass das Verbreitungsgebiet der Schleimmetamor-
phose unter pathologischen Verhiltnissen ein dusserst grosses ist. Wenn
wir noch den Umstand hinzufiigen, dass diese Metamorphose auch
unter normalen Verhiiltnissen sehr verbreitet ist (ich will hier nur die
Schleimdriisen, die Becherzellen, die WarrHON'sche Sulze, das Unter-
hautgewebe der Embryonen u. s. w. nennen), so wird es leicht ver-
stindlich, dass die nihere Erkenntniss des Mechanismus der Schleim-
bildung mit Recht als eine der wichtigsten Aufgaben der Cellular-
biologie zu betrachfen ist.

Wegen Mangel an entsprechenden wissenschaftlichen Unter-
suchungen muss ich einige Fragen, die mit der Lehre iiber Schleim-
metamorphose innig verbunden sind, unberiicksichtigt lassen. Es ware
z. B. von Belang, die Zeit festzustellen, die zur Verschleimung einer
Zelle nothig ist; nicht minder interessant wire es, mit den Verhilt-
nissen, unter welchen die Regeneration verschleimter Elemente statt-
findet, bekannt zu werden, sowie zu ermitteln, wie die schleimige
Umwandlung der Zelle auf die Functionen derselben, abgesehen von
der Function der Ernihrung, zurickwirkt. Zur Zeit ist es aber
dusserst schwer, etwas bestimmtes iiber diese Punkte zu aussern; wir
wollen daher mit dem Gesagten abschliessen und zur Besprechung der
sogenannten colloiden Metamorphose iibergehen, die in vielen Be-
zichungen der schleimigen oder mucinoiden nahe steht.

Den Anstoss zur Entstehung der Lehre iiber colloide Mefamor-
phose gaben einige klinischen und pathologisch-anatomischen Beobach-
tungen, hei welchen in gewissen Organen die Bildung eigenthiimlicher
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smarsTEN fir das Metalbumin die Bezeichnung ,Pseudomucin® vor.
IHaMyARSTEN'S Metalbumin ist ein weisses, sehr feines und hygrosko-
jpisches Pulver; es lost sich leicht in Wasser; die Liosung opalescirt, ist
:schleimig und dickflissig. Beim Kochen der wisserigen Losung tritt
lkeine Fillung ein; gleichfalls erzeugen keinen Niederschlag Fssigsiure
jund die gewdhnlichen FEiweissreagentien (nur das basische essigsaure
'Blei verursacht einen Niederschlag, welcher jedoch sich in Ueberfluss des
'Reagens wieder lost). Das Minron’sche Reagens firbt die Losung roth-
'braun. Im feuchten Zustande bis auf 100° C. erwiarmt, wird das
‘Metalbumin unlislich. Beim Kochen mit Siuren erhilt man eine
.reducirende Substanz. Hadmrarstex bekam aus Cysteninhalt auch
‘Paralbumin, er glaubt jedoch, dass diese Substanz nur ein Gemisch
~yon Metalbumin oder Pseudomucin mit wechselnden Quantititen von
Eiweissstoffen ist. Diesem entspricht auch der Gehalt des Paralbumins
_an Schwefel. Weiter wollen wir Laxpwenr's Meinung anfithren, dessen
Anschauungen iiber das Mucin wir schon kennen gelernt haben. Nach
den Ansichten dieses Forschers sollen das Metalbumin und das Par-
albumin als Gemische betrachtet werden, die aus Globulinen, Kohle-
hydraten und anderen Substanzen in verschiedenen Proporfionen be-
stehen. Von diesem Standpunkte aus sind die genannten Stoffe keine
chemischen Individuen mit unverfiinderlichem und streng précisirfem
chemischem Charakter.

Aus dieser Uebersicht geht hervor, dass die Grenze, welche die
colloiden Massen von den mucindsen scheidet, immer schwankender
wird. Wir missen es den speciell chemischen Untersuchungen iber-
lassen, alle die sich kreuzenden und oft einander ausschliessenden
Ansichten kritisch zu prifen und wollen zum Schlusse nur mnoch
einige Daten tber makro- und mikrochemische Colloidreactionen
anfiithren.

Nach Gorup-Besanez sind die gallertartigen colloiden Massen weder
in kaltem, noch in heissem Wasser ldslich, beim Kochen mit Wasser
geben sie keinen Leim, losen sich auch in Alkohol und Aether micht.
Sind diese Massen erweicht und verfliissigt, so kinnen sie manchmal
in Wasser gelist werden; nachfolgendes Kochen der Lisung ruft keine
Gerinnung hervor. Vom Muein unterscheiden sich die colloiden Sub-
stanzen hauptsichlich durch ihr Verhalten gegen Essigsiure, in welcher
sie sich losen. Was die mikrochemischen Reactionen betrifft, so glaube
ich mich auf die unlingst erschienenen Untersuchungen von LANGEN-
DORFF berufen zu komnen, welecher die Structur der Gl thyreoidea,
die schon unter normalen Verhiltnissen eine gewisse Quantitit von
Colloidsubstanzen enthélt, studirte.






—

Die Colloidmetamorphose.  Die Amyloidmetamorphose. 8T

logischen Technik gebriiuchlichen Farbstoffen zu tingiren. Bei Pikro-
carminfirbung werden die Colloidmassen intensiv gelb; Carminammo-
niak firbt sie auch sehr leicht, ebenso Eosin und andere Anilinfarben;
bei Bearbeitung mit Osmiumsiure und mit Mischungen, die diese
Siure enthalten, werden die Colloidmassen dunkel. Nicht ohne Be-
deutung ist auch der Umstand, dass in einem und demselben Schnitte
unter vollig gleichen Bedingungen der Inhalt nebeneinander liegender
Follikel nicht gleich gefirbt erscheint. Man kann annehmen, dass mit
der Zeit die Colloidmassen verschiedene Umwandlungen erleiden. Es
kann auch nicht verwundern, dass Colloidmassen, die aus verschie-
denen Organen erhalten werden, noch mehr anffallende Verschieden-
heiten aufweisen. Auf die Vielartigkeit der Colloidstoffe hat VircHOW
schon in den 40er Jahren hingewiesen. Man muss also fiir die Colloid-
substanzen wie fiir den Schleim eine grosse Zahl von Varietiten annehmen.

Die chemischen Daten, welche wir hier kemnen gelernt haben,
seien sie auch moch so unvollkommen, erlauben es, die Colloidmeta-
morphose als eine der schleimigen sehr nghe stehende Umwandlung
su betrachten. Zu gleichem Schlusse kommt man auch auf Grund
der morphologischen Daten. Man darf aber nicht vergessen, dass es
sehr riskirt wire, in dieser Hinsicht die alten Litteraturangaben als
maassgebend zu betrachten, da nur zu off die Colloidmetamorphose mit
der schleimigen verwechselt worden ist. In den neueren Arbeiten lisst
sich wieder eine andere Tendenz bemerken, die auch Anlass zu Miss-
verstindnissen geben kann. Weiter unten werden Sie erfahren, dass
in den letzten Jahren die Lehre iiber sogenannte hyaline Entartung
aufgetaucht ist, wobei der Begriff ,Hyalin“ eine allzu grosse Aus-
dehnung erfahren hat. v. RECKLINGHAUSEN und seine Schiiler zihlen
unter Anderem auch die Colloidmetamorphose zur Kategorie der
hyalinen Umwandlungen. Selbstverstindlich, kann vom Standpunkte
dieser Schule vieles als Hyalin erscheinen, was andere Colloid nennen
wiirden, und wvice wversa. All' dieses erschwert bedeutend die Be-
urtheilung der litterarischen Daten und erfordert eine ausserordent-
lich grosse Umsicht bei jeder Verallgemeinerungsprobe. Tmmer-
hin ist es schon jetzt in einzelnen Féllen unschwer, faktische Belege
dafiir zu geben, dass die Colloidmetamorphose sich nach demselben
Typus wie die mucinoide entwickelt. Wenn wir verschiedene sich
mehr oder minder widersprechende Einzelheiten ausser Acht lassen,
haben wir doch gewisse Berechtigung zu behaupten, dass bel der
colloiden Umwandlung das pathologische Degenerationsproduct nicht
auf einmal im ganzen Zellenleibe auftritt, sondern in einzelnen Nestern
oder Heerden in Form von Colloidsphiiroiden. Ob dieses immer der Fall
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bei der Zerstorung oder Neutralisation gewisser, vom Organismus selbst
erzeugter Gifte zukommt (Rocowrrscm u. A.). Es fragt sich nun, ob
mit dieser Zerstorung oder Neutralisation von Giften nicht die Colloid-
metamorphose in irgend welchem Zusammenhange stehe. Gehen nicht
die giftigen Substanzen auf irgend weleche Weise in die Colloidmassen
iiber? In Verbindung damit miissen gleiche Fragen auch in Betreff
der pathologischen Colloidmetamorphose gestellt werden. Nicht voll-
stindig unwahrscheinlich ist die Annahme, dass es eben die Anwesen-
heit gewisser giftiger Substanzen im Organismus ist, die den ersten
Anstoss zur Entwickelung der Colloidmetamorphose gibt,

Die Reihe der Eiweissmetamorphosen ist mif den bis jetzt be-
sprochenen Umwandlungsformen mnoch nicht erschipft. Verhiltniss-
miéssig am besten erforscht ist ausser der kornigen und mucinoiden
resp. colloiden Metamorphose die Amyloidentartung, welcher wir jetat
unsere Aufmerksamkeit widmen wollen,

Bei der Amyloidentartung haben wir es mit der Ablagerung einer
Substanz in den Geweben zu thun, die den Namen von Amyloid (,dem
Starkemehl #dhnlich®) fiihrt. Der allgemeinen Regel nach, die wir in
unseren Vorlesungen befolgen, wollen wir vorerst die physikalisch-che-
mischen Daten iiber die betreffende Substanz besprechen. Schon im
Voraus kann man hier sagen, dass diese Daten keine erschipfenden
sein werden. Benennungen wie Collold, Amyloid u. dergl. m. sind
an und fir sich schon verdichtig: es sind dies nur provisorische Be-
zeichnungen, aber keine wissenschaftlichen chemischen Termini.

Die Geschichte der Amyloidmetamorphose beginnt ebenfalls mit
Virceow, da vor ihm dieselbe sehr oft mit anderen Umwandlungen
verwechselt wurde. Nach Kyprr's Meinung, der sich viel mit diesem
Gegenstande befasste, wird die dankbare Nachwelt diese Metamorphose
— Vimrcmow’sche Degeneration wohl nennen.

Die amyloid-entarteten Theile erscheinen glasartig, homogen, wenn
die Untersuchung unter dem Mikroskope in Wasser oder wisserigen
Medien stattfindet; bei der Untersuchung in Glycerin, der die Brechungs-
indices verschiedener Theile gleich macht, erscheint die Differenz zwischen
normalen und amyloiden Theilen weniger augenfillig. Die patho-
logisch verinderten Organe erscheinen fest wie Wachs oder wie das
Parenchym von Aepfeln u. dergl.; sie sind trocken, briichig, blutarm.
Doch kann die Amyloidentartung auch ohne alle diese Merkmale auf-
treten: hierzu gehort die Entartung der Intima grosser Arterien, Venen
u.s. w. Hs miissen also viel genauere Kriterien als diese Ausseren,
unbestindigen, gefunden werden. Seit Viecmow besitzen wir ein
solches Kriterium in Form einer chemischen Reaction, die in erfahrenen
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caleium u. dergl. m. In gewissen Fillen, wenn die Amyloiddegeneration
hochgradig ist, erhdlt man schon nach Jodbehandlung violette Firbung
(FrrepreicH, Kyser); miglicher Weise steht das mit der Anwesenheit
einer organischen Siure in den Geweben, welche die Schwefelsiure der
typischen Reaction ersetzt, im Zusammenhange. Stirkemehl blaut sich
unter dem Einflusse von Jod, die Cellulose gibt dieselbe Reaction wie
Amyloid, doch muss das Reagens energischer einwirken (unter Anderem
ist dabei die Anwendung von starker Schwefelsiure geboten). Glykogen
fiirbt sich mittelst Jod intensiv weinroth; die Farbung éndert sich unter
Einfluss von Schwefelsiure nicht. Die Corpora amylacea, die im
Gehirn, in den Lungen und in der Prostate angetroffen werden und
in Form von Kornern, die den Stirkekornern éhnlich sind, auftreten,
farben sich bei Jodbehandlung intensiv braunroth; die Fiarbung dndert
sich bei Nachbehandlung mit Schwefelsiure nicht.

Wir haben uns an dieser Reaction linger aufgehalten, da sie fir
die ganze Lehre iiber Amyloidentartung von fundamentaler Bedeutung
ist, Jetzt wollen wir noch einige anderen gebriuchlichen Reactionen
aufzihlen. Mit Carmin firben sich amyloid-entartete Theile in frischem
Zustande nur sehr schwach. Ist das Priparat mit Chromsiure be-
handelt worden, dann firben sich die amyloid-entarteten Theile mit
Carmin schneller und intensiver als die normalen (Kyser). Sehr
brauchbar sind auch zur Erkemnung des Amyloids die violetten ba-
gischen Anilinfarben. Comstn schlug das Methylviolett vor, JUreENs
— das Jodviolett. Schwache wisserig-alkoholische Lisungen dieser Farb-
stoffe firben die normalen Gewebe resp. Zellenkerne blau-violett, wih-
rend die amyloid-entarteten Theile rubin-roth erscheinen. Nach er-
folgter Tinction werden die Schnmitte in Wasser gewaschen und in
Glycerin untersucht. Alkohol wirkt auf die Farbung der amyloid-
entarteten Theile in dem Sinne, dass sie mehr oder minder entfarbt
erscheinen. Will man das Priparat zum Dauerpriparat machen, so
muss man es in essigsaures Kali (1:2) einschliessen. Obige Reaction
gelingt ebenso an frischen wie an mit Alkohol fixirten Priparaten.
Interessant ist es, dass eine #hnliche Rothfirbung manchmal auch
in der Grundsubstanz der Knorpel und im Follikelinhalt der &I
thyreoiden 2u Tage tritt. Pflanzenstirke und Fett farben sich mit
diesen Farbstoffen nicht; Cellulose wird gebliut. Bemerkt muss noch
werden, dass die vorliufige Behandlung mit Murrer'scher Flissigkeit
die Klarheit der Reaction triibt; so firbt sich nach langem Aufenthalt
in Miunner'scher Lisung auch das Fett mit Anilinfarben (IsrAEL).
Hescrn und Curscamaxs haben auch Methylgriin vorgeschlagen, und
StinnNg — Jodgriin, Normale Gewebe werden von diesem Farbstoffe
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stitigte die Autoritit der Pariser Academie die werthvollen Unter-
suchungen von C. Scemipr, Korriker und Lorwie, die gefunden
haben, dass bei den Tunicaten ein erheblicher Theil des Korpers aus Cellu-
lose besteht. Somit war ein Unterschied zwischen den thierischen und
pflanzlichen Organismen aufgehoben. Im Sinne der zu jener Zeit
herrschenden Ideen arbeitete auch der berithmte Cr. Berwarp, dem es
gelungen ist, in den thierischen Geweben eine Art Amylum, das so-
genannte Glycogen zu entdecken. Es war nun von grosser Wichtig-
keit, die Vircaow’sche Entdeckung von demselben Standpunkte aus zu
wiirdigen. Anfinglich betrachtete Vircmow die neuentdeckte Substanz
als eine Art von Cellulose, d. h. als eine stickstofffreie Substanz. Im
weiteren Verlaufe der Untersuchungen iiberzeugte er sich aber, dass
diese Substanz auch die Xanthoproteinreaction gibt. Er bemerkte dieses
bei seinen Untersuchungen an der sogenmannten Sago-Milz, d. h. an der
Milz, die der amyloiden Entartung verfallen ist, wobei die lymphoiden
Zellen, welche die Milzfollikel fiillen, in solide Klimpchen verwandelf
erscheinen. Da die Entartung von den Eiweissstoffen der Zelle aus-
geht, so dusserte Virceow auch die Vermuthung, dass die untersuchte
Substanz wohl auch Stickstoff in dieser oder jemer Form enthalten
miisse, Dessen ungeachtet nennt Vircmow die betreffende Entartung
,Cellulosemetamorphose der Zellen®, Auf diese Weise entstanden schon
bei den ersten Versuchen, die Natur der Amyloidsubstanz nidher kennen
zu lernen, gewisse Zweifel tiber die Berechtigung das Amyloid zu den
Kohlehydraten zuzuzihlen.

Der von Vircmow fiir die Pathologie neu entdeckten Substanz
drohte nmoch von anderer Seite Gefahr. Man muss hier vorbemerken,
dass fiir die pathologischen Anatomen und fir die Kliniker der
Amyloidprocess keine absolute Neuheit war. So finden wir schon in
der Litteratur des XVII. Jahrhunderts (Bonerus) Angaben iber soge-
nannte verholzte Milz. In den neueren Zeiten war die Amyloidmeta-
morphose als eine Allgemeinerkrankung betrachtet und unter dem
Namen von Speck-Dyskrasie bekannt. In dieser Form finden wir die
Lehre iiber Amyloidumwandluug z. B. bei Rogrraxsky. Es ist leicht
verstindlich, dass Vircmow’s Angaben mit den traditionellen An-
schauungen in Conflict treten mussten. Als Repriisentant dieser lefz-
teren trat Mmcxen auf, der unabhingig von Viecrow die Fihigkeit
des Amyloids, die Jod-Schwefelsiiure-Reaction zu geben, constatirt hatte.
Mecken war der Meinung, dass die Amyloidsubstanz den Fettsub-
stanzen zugerechnet werden, und demgemiss die Amyloidentartung eine
andere Benennung erhalten miisse. In dieser Meinung bekriftigte
Mecken hauptsichlich die von ihm entdeckte Reaction des Cholesterins,
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Abwesenheit von Amyloidentartung bei Knochenerkrankung und, um-
gekehrt, die Anwesenheit von Amyloidentartung ohne Knochener-
krankung bewiesen haben. Je mehr das casuistische Material anwuchs,
desto mehr iiberzeugte man sich, dass die Zahl der Organe und Ge-
webe, die der Amyloidentartung unterliegen kinmen, eine sehr grosse
ist. Vircmow hielt dabei noch an der Ansicht fest, dass die Amyloid-
substanz oder eine dieselbe erzeugende Verbindung unter pathologischen
Verhiltnissen im Blute und in den Organsiften kreist; von hier aus
tritt die materia peccans in die Gewebe ein. Es gelang ihm jedoch
weder im Blute noch in den Organsiften diese hypothetischen Sub-
stanzen zu entdecken. Ebenfalls konnte Vircmow aus der Amyloid-
substanz keinen Zucker erhalten (weder mittelst Ptyalin, noch mittelst
Schwefelsaurebearbeitung).

Das war der Stand der Lehre von der Ampyloidsubstanz, als die
Arbeiten von Kexuvnt (Gent) und C. Scmyapr (Dorpat) fast gleichzeitig
(1859) erschienen.

Kegvrt untersuchte eine Milz, die er von Frieprrrcx erhalten
hatte und die von einer syphilitischen Frau stammte; ausser den ge-
wihnlichen Verinderungen fand sich darin ein umfangreicher Theil des
Parenchyms durch einen Schollen von Amyloidsubstanz ersetzt. Die
Analyse dieses Falles zeigte, dass die besagte Milz viel Cholesterin ent-
hielt, doch hing die Reaction mit Jod und Sehwefelsiure von dem Chole-
steringehalte nicht ab; Substanzen, die ihrer chemischen Natur nach
der Stirke oder der Cellulose nahe stiinden, wurden in der Milz nicht
gefunden. Kexuvwni stellte die Amyloidsubstanz moglichst rein dar und
unterwarf sie der Elementaranalyse, deren Ergebnisse folgende waren:
C —53,58% , H—17,00°,, N—15,04°/,, Auf Grund dieser Analyse
und hei Beriicksichtigung der Daten von Dumas und Camours iiber
Eiweissstoffe schloss Kegur, dass die von ihm untersuchte Amyloid-
substanz zur Gruppe der Eiweissstoffe gehirt.

C. ScemrpT analysirte die an Amyloidkérperchen reiche plexus chorio-
idei und eine amyloid-entartete Milz. Zucker gelang es ihm nicht zu
entdecken, und Zahlenwerthe, die er bei der Elementaranalyse fiir den
Stickstoff fand, erschienen denen sehr nahestehend die fiir Eiweissstoffe
schon bekannt waren. Sein Schluss ist folgendermaassen formulirt worden:
das sogenannte thierische Amyloid ist wenigstens in diesem Falle ein
stickstoffreiches Albuminoid, und nicht ein stickstoffloses Kohlehydrat,
das der Kategorie der Cellulose zugerechnet werden kinnte.

Fiir die albuminoide Natur des Amyloids sprach sich auch Frrep-
REICH aus. Er protestirte ebenfalls gegen eine Veriinderung der Benen-
nung im Gegensatz zum Vorschlag von C. Scamipr. In der That, es
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der Lisung mittelst Alkalien gefillte Amyloid, welches in Form von
fein-flockigem, lockerem, gelblichem Niederschlag erhalten wird, sowohl
mit Jod wie mit Gentiana-violett die characteristische Reaction er-
kennen liisst.

Resumiren wir nun Alles, was bisher gesagt worden ist, so kinnen
wir den Schluss formuliren: die Amyloidsubstanz ist von eciweissartiger
Natur, sowohl ihrer Elementarzusammensetzung, wie auch mehreren
Reactionen und gewissen Zerfallsprodukten nach; nur in gewissen Be-
zichungen, speciell durch ihre Reaction mit Jod und Schwefelsiure,
unterscheidet sie sich von den typischen Eiweissstoffen. Von diesem
Standpunkte aus ist auch ihre Widerstandsfihigkeit gegen Magensaft
und Fhulniss von gewissem Belang.

Es fragt sich nun: ist das Amyloid ein chemisches Individuum
und haben wir nicht das Recht, die Existenz verschiedener Arten von
Amyloidsubstanzen anzunehmen?

Eine Beantwortung dieser Fragen ist zur Zeit noch #dusserst
schwierig. Beachtet man, dass in verschiedenen Fillen das Amyloid
nicht vollstindig gleiche Reactionen gibt, so kinnte man annehmen,
dass wir es nicht mit einer und derselben Substanz, sondern mit einem
Giemische oder mit verschiedenen Arten von Amyloidsubstanzen zu thun
haben. Die Reaction mit Jod und Schwefelsiure liesse sich durch
Beimischung dieses oder jenes Kohlehydrates zu den Amyloidmassen
erkliren. Die corpora amylacea geben manchmal die characteristische
Reaction, manchmal aber nicht; man darf auch nicht vergessen, dass
es gewissen Forschern (Pavimzky) gelang, aus den corpora amylacea
unter Einfluss des Speichels Zucker zu erhalten. Derartige Thatsachen
sind indessen noch zu spirlich an der Zahl, um voraussagen zu diirfen,
in welchem Sinne die oben gestellten Fragen beantwortet sein werden;
bis jetzt besitzen wir nur Andeutungen, die in der Zukunft wohl eine
eben solche Beurtheilung erfahren werden, wie zur Zeit, dank haupt-
sichlich den Arbeiten von Laxpwenr, die Fragen iber Schleim und
Colloid. Sei dem wie ihm wolle, es darf kaum bezweifelt werden, dass
wir Recht haben, die Amyloidsubstanz resp. Amyloidsubstanzen den
Eiweissstoffen zuzuzihlen und dass dementsprechend die Amyloident-
artung den Eiweissmetamorphosen zugerechnet werden kann.

Was nun die Bedingungen betrifft, unter welchen die Amyloid-
substanz im Kirper entsteht, so missen zwei Kategorien von Fallen
unterschieden werden: einerseits kann der Entartungsprocess allgemein
sein, viele Organe und Gewebe befallen, andererseits nur local auftreten.
Wie Sie bald sehen werden, fithrt uns die Untersuchung der Entstehungs-
bedingungen des Amyloids zu ziemlich interessanten Schliissen; bekennen

Luksanow, Vorlesungen. 7
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sugehen, da in sehr vielen von diesen primiren Erkrankungen der Orga-
nismus mit speeifischen Infectionen oder Intoxicationen zu kimpfen hat.

Die locale Amyloidentartung ist bei einigen Neubildungen der Lymph-
driisen im Auge (haupfsichlich bei eigenthiimlichen trachomihnlichen
Auswiichsen an der Bindehaut), in gewissen Abtheilungen des Respi-
rationsapparates, in Blutgerinnseln (bei hdmafocele) u. s. w. beob-
achtet worden. Alle diese Falle von localer Amyloidenfartung haben
jedenfalls bei weitem nicht den practischen Werth, welcher mit Recht
dem allgemeinen Amyloidprocesse zukommt, der dem Organismus un-
zweifelhaft zu Grunde richtet; dagegen hat die locale Amyloidentartung
eine grosse theoretische Bedeutung, und zwar hauptsichlich dadurch,
dass eben bei ihrem Studinm diejenigen Daten erhalten worden sind,
welche erlauben, wenigstens mit einem gewissen Grade von Berechtigung,
iiber die infracellulire Entstehung der Ampyloidsubstanz zu sprechen.

Fs kommt nun die Frage an die Reihe, ob alle Gewebe der
Amyloidentartung unterliegen konnen. Diese Frage verdient die grosste
Aufmerksamkeit von Seiten der Pathologen. Wire es nachgewiesen,
dass alle Gewehe mit gleicher Leichtigkeit vom Amyloidprocesse be-
troffen werden, so wiirde dieses gewissermaassen zu Gunsten der An-
nahme plaidiren, dass die Gewebselemente sich hier eigentlich passiv
verhalten — mit anderen Worten, es wiirde dabei die Ansicht,
wonach Alles auf Infiltration, nicht auf Degeneration zuriickzu-
fiithren sei, viel an Wahrscheinlichkeit gewinnen. Zur Zeit kann man
aber schon sagen, dass diese Annahme der Wirklichkeit nicht entspricht:
hei weitem nicht alle Gewebe kimnen dem Amyloidprocess unterliegen.
v. REckLIiNGHAUSEN, dessen Autoritit in diesen Fragen wohl keinem
Zweifel unterliegt, vertheilt die Amyloidentartung nach den Geweben
folgendermaassen. Am iftesten haben wir die Amyloidentartung in den
Giefisswinden (hauptsichlich in der muscularis), in den glatten und
quergestreiften Muskeln (Uterus, Magen, Herz, Darmtractus [muscularis
mucosae, Muskelelemente der Darmzotten]), im Lymphgewebe (Lymph-
driisen, Milz), in der Leber, in den Nieren (Bindegewebe, tunica
propria der Harncanilchen), im Bindegewebe der Darmschleimhaut
beobachtet; seltener wird von dem Processe das Magen- und Darm-
epithel befallen; die Epidermis, die Hautdriisen, das Lungengewebe, das
Knochengewebe, das eigentliche Nervengewebe u. a. werden nie von der
Amyloidentartung heimgesucht. Hinzufiigen wollen wir noch, dass auch
Neubildungen nicht frei von Ampyloidentartung sind. So entwickelt
sich Amyloidentartung in Fibromen, Granulomen etc. Endlich ist
locale Amyloidentartung auch in Narben constatirt worden.

Sie sehen also, dass der Verschiedenheit der Bedingungen, unter
J‘ft
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Sind nun die Gefisse schon ziemlich stark befallen, dann beginnt auch
das Parenchym des betreffenden Organes, seine specifischen zelligen
Elemente, zu leiden. Auf diese Weise greift wohl gewihnlich der Pro-
cess in Fillen von allgemeiner Amyloidentartung um sich. In den
Gefisswinden entdeckt das Mikroskop die augenfilligsten Verinderungen
in der media, doch ist oft anch die intime, d. h. das Endothel be-
troffen. Demgemiss verengt sich auch das Gefisslumen. In den
Nieren gesellen sich zu den Gefissverinderungen auch Verinderungen
in der membrana propria der Harnkanilchen und manchmal auch
in dem Epithel; dabei entwickeln sich nicht selten in den Kanilchen
eigenthiimliche Cylinder, die mit dem Harn hinausbefirdert werden.
In der Milz fallen mit den Gefissen anch die lymphoiden Zellen den
Verinderungen anheim. Man versichert, dass in den Milzfollikeln alle
Uebergangsstadien von normalen Lymphoidelementen zu kernlosen
Amyloidschollen von verschiedener Grisse zu sehen sind. Auch in der
Leber findet man nicht selten fihnliche Schollen. Nach der Meinung
der einen pathologischen Anatomen entstehen dieselben aus metamor-
phosirten Leberzellen, nach der von anderen sind es Theile amyloid-
entarfeter Gefisswiinde (Capillaren).

Dieses ist das gewdhnliche Schema, welches in den Lehrbiichern zu
finden ist. Ohne einstweilen in die Betrachtung der anderen Daten
einzugehen, wollen wir nun dieses Schema vom Standpunkte der Hypo-
thesen iiber Infiltration und iber Degeneration beurtheilen.

Da die Entartung am leichtesten die Gefisswiinde angreift, so
nahm man an, dass die Ampyloidsubstanz primir im Blute enthalten
sein miisse und dass sie von hier aus in die Gefisswinde, welche nun
von verindertem Blute bespiilt werden, gelange. Gegen diese Annahme
kann man aber Vieles einwenden. Vor Allem wird, wie schon bekannt,
die Amyloidsubstanz im Blute nicht gefunden. Dann wire es uner-
klirbar, warum die Intima, die eigentlich zuerst von der Infiltration
hetroffen werden sollte, so oft verschont bleibt und die Entartung direct
in der Media beginnt. Ferner dirfen anch die Fille nicht vergessen
werden, in welechen die Gefiisse im geringen Maasse hetroffen worden
sind, wihrend das umgebende Gewebe hochgradige Amyloidumwandlung
erlitten hat. Nach Borrcmer ist die Gefiisserkrankung keine noth-
wendige Vorbedingung der Amyloidentartung des Leberparenchyms:
die Leberzellen kinnen amyloidentartet sein, ohne dass die Gefisse
oleiche Alterationen aufweisen. Somit zeigt es sich, dass die Hypothese,
welche Alles auf Infiltration zuriickzufithren strebt, kaum begrindet
ist. Jedenfalls steht es fest, dass sie keine Anspriiche auf eine uni-
verselle Giiltigkeit erheben darf,
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cewebsfibrillen, dinne Reticulumfiden ete., mit einem Worte, Alles
was auf dem Wege liegt, iberfluthe, Endlich muss auch das in Be-
tracht gezogen werden, dass die amyloidmetamorphosirten Theile manch-
mal, sowohl was ihre Morphologie, als auch was ihre physikalischen
Figenschaften betrifft, vollstindig normal erscheinen (KYBER), und nur
die Anwendung eines speciellen Reagens iiberzeugt uns, dass hier Ab-
lagerung von abnormen Producten stattgefunden hat.

In Betreff aller dieser Bemerkungen, weleche die Berechtigung
der Degenerationshypothese einschrianken, lkinnte man zwar die Unzuling-
lichkeit der morphologischen Daten anfiihren: es ist in der That sehr
wahrscheinlich, dass bei genauerer mikroskopischer Untersuchung die
meisten dieser Einschrinkungen den grossten Theil ihrer Triftigheit
einbiissen wiirden. Sei dem wie ihm wolle, Wunder kann es nichi
nehmen, wenn sich die Forscher weder mit der Infiltrationshypothese,
noch mit der Degenerationshypothese allein begniigen. Um aus den
Schwierigkeiten herauszukommen, schligh man einen Mittelweg vor.
Ich will hier Thre Aufmerksamkeif auf v. REckLiNnaraUsEN's Worte lenken,
der sich iiber die uns hier beschiiftigende Frage folgendermaassen dussert:

,Ich habe mir daher die Hypothese gebildet, dass aus den Zellen
des Organs homogenes Material austritt und, von dem (Gewebssaft,
indirect von dem Blute bespiilt, wie die Schleimklumpen anschwillt
und zusammenfliesst, um sich dabei in Knollen, Balken oder Netze,
selbst in Membranen und Rohren zu formen. Will man diesen Vor-
gang als eine Art Gerinnung auffassen und der Fibrinbildung paral-
lelisiren, so wiirde ich dem nicht widersprechen, vorausgesetat, dass
man diese Art der Gerinnung durch das Zusammentreten von Bestand-
theilen der Gewebselemente mit Theilen des Blutes zu Stande kommen
lisst.®

Ich fiihre hier diese Worte an, um zu zeigen, wie mannigfaltige
(tesichtspunkte schon versucht worden sind. Kann aber die v. RECKLING-
mavsen’sche Hypothese, welche ein Analogon derjenigen bildet, die zur
Erklirung der sog. Coagulationsnekrose herangezogen worden ist, be-
friedigen? Freilich kinnen wir dieser Hypothese Scharfsinn micht ab-
sprechen; allein directe, einfache und eindeutige Beweise zu Gunsten
derselben lassen sich nicht leicht anfithren: sie ist ad hoc erdacht
worden und folgt nicht unmittelbar aus den Thatsachen.

Wie wir sehen, hat die Lehre von der Morphologie der amyloiden
Umwandlung einen mithevollen Weg durchgemacht. Bs wire ein vollig
ungerechtfertigtes Wagniss, mit einem Schlage alle die Knoten, deren
so viele sich auf diesem Gebiete angesammelt haben, durchschneiden
zu wollen. Andererseits machte ich Sie aber nicht unter dem Ein-
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zu Resorptionsstirungen und erzeugt chronische Diarrhie, die der
Medication harfniickig widersteht.

Zum Schluss muss noch Finiges tiber die Geschwindigkeit, mit
welcher der Amyloidprocess sich zu entwickeln pflegt, gesagt werden.
Kyser behauptet auf Grund seiner Erfahrungen, dass schon im Laufe
weniger Wochen der Process sich merklich ausdehnen kann. Selbst-
verstindlich nimmt die Entwickelung der Metamorphose in jeder
einzelnen Zelle viel weniger Zeit in Anspruch. Die Ausgiinge der Amy-
loidumwandlung naher zu beschreiben halte ich fir iberflissig. Zwei-
felsohne, ist der gewihnliche Ausgang ein unwiderrufliches Zugrunde-
gehen der Gewebselemente, ein unwiderruflicher Tod der Gewebe. Die
Resistenzfihigkeit der Amyloidsubstanz macht die Annahme seiner Re-
sorption wenig wahrscheinlich, obgleich in einzelnen Fillen von localer
Amyloidentartung Resorption der metamorphosirten Theile doch beol-
achtet worden ist (RAnLMANN).

Es ist schon erwiihnt worden, dass in den letzten Zeiten eine
Tendenz bemerkbar wird, gewisse Arten von Fiweissmetamorphose,
die sich durch Ablagerung verschiedenartiger hyaliner Produocte in den
Geweben auszeichnen, in ein einheitliches Ganze zusammenzufassen,
Nachdem wir nun die Amyloidmetamorphose besprochen haben, miissen
wir noch das ganze Material tiberblicken, aus welchem sich die Lehre
von der hyalinen Metamorphose entwickelt hat. Hierbei werden wir
auch Gelegenheit haben, den Rest nidher zu studiren, welcher nach
Ausscheidung der genau untersuchten Arten von Eiweissmetamorphosen,
die unser bisheriges Thema bildeten, tibrig bleibt.

Wir wollen mit der wachsartigen oder Zenger’schen Metamorphose
beginnen.

Zevkrr fand im Jahre 1864 beim Studium der Muskeln von
Ileotiphikern eigenthiimliche Verinderungen in den unteren Enden
der geraden Bauchmuskeln, in den adductores femoris und in dem
Diaphragma. Schon fiir das unbewaffnete Auge ist die Anwesenheif
von Verinderungen erkennbar: die Muskeln sind trocken, blass, griulich,
leicht zerreissbar, den Fischmuskeln dhnlich. Die mikroskopische Un-
tersuchung entdeckt ein sehr charakteristisches Bild: withrend einige
Muskelfasern noch ihre gewdhnliche Streifung beibehalten, bestehen
andere aus einer homogenen Substanz, welche an weisses Wachs er-
innert und in Form von verschieden grossen Schollen auftritt. Oft
findet man auch in einer und derselben Faser abwechselnd normale
und veriinderte Abschnitte. Die Sehollen nehmen sehr hiufig die Form
von sphiirischen Kliimpehen an, was sich durch eine Art Zusammen-
ziehung erkliren ldsst; ist eine ganze Reihe solcher Schollen anein-
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hier dae Entstehungswelse der wachsaltlgen Sahullen mﬁht gen:m
festgestellt ist (vgl. die Controversen tiber Sarkolyten und Sarko-
plasten [Stem. Maver, Paners u. A Uebrigens kann ich micht
umbhin, Sie auf die in verschiedenen Organen periodisch auftretenden
Umwandlungen aufmerksam zu machen: dieses ist moch ein sehr
wenig bebautes Gebiet, es verspricht aber sehr viel in der Zukunft
gur Erklirung des functionellen Zusammenhanges zwischen ver-
schiedenen Organen des Kirpers beizutragen. MirscEEr-RUscH hat
unter Anderem gezeigh, dass beim Lachs die periodische Reifung der
Sexualelemente mit degenerativen Verinderungen in einem Theile des
Muskelapparates verbunden ist; seiner Meinung nach werden die Sub-
stanzen, die sich dabei aus den Muskelstrocturen loslisen, zum Auf-
bau der Sexualelemente verbraucht, welche zu dieser Zeit stark an-
wachsen, obgleich die Thiere hungern. Iech will nichf damit sagen,
dass bei dem Lachs der Process der Muskelentartung den Charakter der
Yenkur'schen Metamorphose besitzt, ich miochte nur auf den Paralle-
lismus der erwihnten Vorginge Nachdruck legen. Von den MrescHER-
Rirscr’schen Beobachtungen ausgehend, kimnten wir uns wohl vor-
stellen, dass auch unter pathologischen Verhiltnissen den ersten
Anstoss zu Entartungen im Muskelapparate Verinderungen weit ent-
fernter Organe geben kinnen, auf welche die Aufmerksamkeit der
Forscher gar nicht gerichtet war. Es ist sehr wichtig, die Miglichkeit
eines derartigen Mechanismus nicht auszuschliessen: nur bel einer un-
befangenen Fragestellung kinnen wir vor fruchtloser und einseitiger
Schematisirung gesichert sein,

Die Zenker’sche Metamorphose hat Anlass zu vielen Hypothesen
gegeben. ZeNkER selbst war der Meinung, dass den Grund der von
ihm beschriehenen Verinderungen die Entstehung einer besonderen
(Colloidsubstanz abgiebt; spater hat man sich doch iberzeugt, dass wir
anch hier mit eiweissartigen Stoffen zu thun haben. Is wire
villig iiberfliissig, in die Besprechung der Mechanismen einzugehen,
weleche die Bildung der besprochenen Schollen verursachen. In der
That gewinnen wir dabei nichts, wenn wir mit den Finen annehmen,
dass bei der Zmnger'schen Metamorphose Alles auf Gerinnung des
Myosins intra witam zuriickzufihren ist, oder mif den Anderen die
primiire Verinderung der elastischen Iigenschaften, welche die Muskeln
zu Zerreissungen pridisponirt; nichf viel weiter fihrt uns auch die
Identificirung der Zesker'schen Metamorphose mit der Leichenstarre
der Muskeln. Zu Gunsten einer jeden dieser Ansichten liessen sich diese
oder jene Beweise heranziehen, doch wiirden wir uns dabei ausschliess-
lich im Gebiete von Vermufhungen bewegen.
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runter dem Namen einer f]'t)rmnEEJl Umwandlung Den hesummtﬂn
[Hinweis auf die Art der Entstehung von Fibrinmassen in diesem Falle
{finden wir bei Waener nicht. Die spiteren Forscher, die WaGNER'S
|Befunde von ihrer factischen Seite villig hestitigten, konnten dem
| Fibrin nicht die Bedeutung zumessen, welche ihm in einer fibrindsen
I Metamorphose zukommen miisste. Am meisten Anklang haben die An-
-gichten von Connmrmm und WercerT gefunden, die sich bemiitht haben,
ithre Hypothese von der Coagulationsnekrose mit der Fibringerinnung
jin Zusammenhang zu setzen; doch werden die Ansichten auch dieser
‘Forscher jetzt von verschiedenen Seiten bestritten. Bevor ich zur
"Wiedergabe der Hypothese von Comnmemm und Weieerr ibergehe,
iglaube ich noch den Umstand hervorheben zu sollen, dass die von
"WaceyeER beschriebenen Bilder auch kiinstlich herzustellen sind. So
lhat z. B. Zanx bei Kaninchen analoge Veriinderungen nach Einfiib-
jrung von Ammoniak in die Trachea gesehen, welches eine Art
yvon kinstlichem Croup erzengt. Es wire erwiinscht, die Zans-
ischen Versuche an der Hand neuerer Untersuchungsmethoden und bei
Beachtung der neuesten Fortschritte der normalen Cytologie nach-
szupriifen.

Das Hauptverdienst bei der Ausarbeitung der Lehre iiber die Coa-
jgulationsnekrose gehirt unstreitic Weicerr, dessen theoretische An-
rschanungen von der Autoritit Comwmrm’s sanctionirt worden sind.
‘Den nichsten Anlass zur Entstehung dieser Lehre gaben WeicerT's
Untersuchungen iber die Verinderung der Haut bei Pocken. Is zeigte
isich dabei, dass gewisse Elemente des Mavricur'schen Netzes bei die-
isem Processe ihrer Kerne verlustig werden, so dass es dann weder
‘mit Hiilfe von Kerntinctionen, noch bei Anwendung der chemischen
Kern-Reagentien ihre Anwesenheit zu constatiren gelingt. Die Zellen-
leiber verdandern sich auch: sie werden mehr oder weniger gliinzend,
glasartig. In dieser Weise verinderte Partien kinnen leicht auf dem
Fond des normalen Gewebes erkannt werden, da sie sich anders als
‘die normalen vielen Farbstoffen gegeniiber verhalten. Die Grisse
‘dieser Partien ist ziemlich verschieden.

Spiiter stellte es sich heraus, dass gleiche Verinderungen auch in
‘vielen anderen Fillen zu finden sind, hauptsichlich aber dann, wenn,
kraft dieser oder jener Circulationsstirung, der Zufritt von Nihrmaterial
gehemmt ist. Ausser solchen Fillen, die in den Nieren, in der Milg,
im Herzmuskel u. s. w. zu beobachten sind, werden die gleichen Bilder
auch in schnell wachsenden Geschwiilsten (myelogene Sarcome), wo
die Vascularisation nicht gleichen Schritt mit der Neubildung zelliger
Elemente hilt, angetroffen. Ferner ist das Gleiche in Geweben, die
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Wie stellt man sich nun den Gang der Umwandlungen bei der
| Coagulationsnekrose vor?

Coaxaem und Wereert glauben, dass unter dem Einflusse dieser
roder jener unginstigen Einwirkungen die Zellen die Fihigkeit verlieren,
iithren Globulingehalt zu wahren. Beim Zellentode wird ausser (lobulin
;auch eine dem Fibrinferment dhnliche Substanz frei. Die Lymphe,
‘welche diese Elemente umspilt, enthilt unter Anderem auch das Fibrino-
igen. Bei der Aunfeinanderwirkung der besagfen Substanzen findet
Fibrinbildung ebenso statt, wie das bei der Blutgerinnung der Fall
ist. Der Unterschied von der typischen Fibringerinnung besteht nur
‘darin, dass hier die Gerinnung in den Gewebselementen, nicht ausser-
“halb derselben vor sich geht. Die Verschiedenheit der dabei sich bilden-
‘den Producte vom Blutfibrin erklirt sich — ausser dem eben an-
~gefithrten Umstande — auch durch die variablen Quantititen von
‘Substanzen, aus welechen sich das Fibrin in den betreffenden Gewebs-
partien bildef; selbstverstindlich spielt dabei auch der relative Wasser-
gehalt der Gewebe und viele andere, die Gerinnung fordernde oder
hemmende Umstiinde, eine Rolle. Sie sehen also, dass die Betrach-
tungen von ComaNmEmt und WereeErT sich unmittelbar an die be-
kannte Theorie von Arn. Scamrpr {iber Blutgerinnung anlehnen. Wir
haben aber keinen geniigenden Grund, dem Beispiele dieser Gelehrten
gu folgen. Ist es denn hewiesen, dass wir bei der Coagulationsnekrose
mit Fibrin zu thun haben? Wir miissen gestehen, dass bis jetzt diese
Frage im positiven Sinne nicht beantwortef werden kann. Zwar hat
Wreieerr unlingst auf eine besondere Farbungsmethode des Fibrins
hingewiesen (Behandlung mittelst Alkohol, Firbung mit conecentrirter
Gentianaviolettlisung in Anilinwasser, Auswaschen mit der Gram’schen
Fliissigkeit und mit Anilinil; dabei bleiben nur fibrinise Producte und
Mikroorganismen gefirbt), doch kann diese Methode eine gute physi-
kalisch-chemische Charakteristik nicht ersetzen, und eine solehe besitzen
wir bisher noch nicht. Auch gibt diese Wercerr'sche Methode keine
positiven Ergebnisse bei der Untersuchung von Gewebspartien im Zu-
stande der Coagulationsnekrose: sie ist nur zum Nachweis des in Form
von Fiden auftretenden Fibring mit Erfolg anzuwenden.

Doch geben wir zu, dass der Ausgangspunkt richtig ist und
dass in der That bei der Coagulationsnekrose in den Zellen sich
Fibrin ablagert. Folgt aber daraus, dass hier der Gerinnungsprocess
nach dem mit so viel Geschick und Ausdauer von Arn. ScHMIDT ver-
theidigten Schema sich abspielt? Auch diese Frage kann nicht positiv
beantwortet werden. Es geniigt ein Hinweis darauf, dass die Theorie
von An. Scamipr jetzt einen Kampf mit verschiedenen anderen Theo-
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Die oben angedeuteten Umstinde erschipfen noch nicht all’ die
Schwierigkeiten, auf welche die Lehre von der Coagulationsnekrose
stisst. [Hs bleibt unbegreiflich, warum der Gerinnungsprocess in so
enger Verbindung mit dem Kernschwund stehen sollte. Kress sucht
diese Schwierigkeit dadurch zu beseitigen, dass er den Kernschwund
als einen Process sui generis betrachtet, der die Coagulationsnekrose
manchmal begleitet, manchmal aber nicht. Es ist jedoch leicht er-
sichtlich, dass, indem wir den Kernschwund als fiir die Coagulations-
nekrose micht charakteristisch ansehen, wir nur aus einem Uebel in
das andere verfallen: die Grenzen der Coagulationsnekrose werden
schwankend und von der ganzen Lehre bleiben nur noch blosse An-
dentungen.

. Zum Schlusse nun noch einige Worte iiber die Ergebnisse der
~ experimentellen Untersuchungen. In der Reihe der Versuche, welche
- als Bestitigung der Comymerm-Wereerr'schen Hypothese angefiihrt
werden, nehmen diejenigen von LrrTex einen hervorragenden Platz ein.
Dieser Forscher verschloss auf eine gewisse Zeit die arteriae renales
bei Kaninchen, unterbrach dann den Verschluss und schnitt nach Ver-
lauf eines mehr oder minder bedeutenden Zeitraumes die Nieren zum
Zwecke der mikroskopischen Untersuchung heraus. Lrrrex fand, dass
das Bild der Coagulationsnekrose in den epithelialen Elementen nur
dann auftritt, wenn der ischimische Zustand weder zu lang mnoch zu
- kurz gedauert hat und wenn, nach Aufhehen des Arterienverschlusses,
- den von der Ischimie getroffenen Zellen die Moglichkeit gewihrt wird,
- mit Gewebssaft resp. Lymphe durchtrinkt zu werden. Zu analogen
- Ergebnissen ist vor Kurzem auch Laconowsky gelangt. Der Verschluss
der arteriae renalis dauerte hei seinen Versuchen 2 — 8 — 4 Stunden;
- die Thiere wurden am 2.—10. Tage nach dem Versuche getodtet;
ein Versuchsthier ist selbst sechs Wochen nach der Operation ge-
tidtet worden. Mikroskopische Verinderungen treten hauptsiichlich
in der Rinde ein; sie betreffen vor Allem das Epithel der gewundenen
Kanilchen. Die Kerne sind in diesen Zellen verschwunden; die ver-
anderten Zellenleiber zeichnen sich durch starke Affinitit zu den Farb-
stoffen aus. Der Kernschwund tritt successive ein: ein gleicher gra-
dueller Gang ist im ganzen Processe zu bemerken. Die Glomeruli
werden ebenfalls betroffen. Schon eine zweistiindige Ischimie geniigt,
damit zwei Tage nach Wiederherstellung der Circulation das Epithel
der Glomeruli im Zustande einer deutlichen Coagulationsnekrose ge-
funden werde. Schwerer geht das Endothel zu Grunde; noch ener-
gischer widersteht dem Einflusse der Ischimie das interstitielle Binde-

gewebe. In der Niere des Kaninchens, welches noch sechs Wochen
Luksaxow, Vorlesungen, 8
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welche in den Geweben bei der Zewkmr'schen Metamorphose, bei der
netzig-fibrindsen Umwandlung von Waexer und bei der CoHNHEIM-
WercerT'schen Coagulationsnekrose gefunden werden; v. RECKLING-
HAUSEN ist selbst noch etwas weiter gegangen; er hielt es fiir maglich,
auch die Amyloidentartung in eine Gruppe mit der genannten zu ver-
eginigen, obwohl uns in diesem Falle ausser der optischen Charakteristik
auch noch eine nicht geringe Anzahl von chemischen Untersuchungen
vorliegt. Ohne die Frage niaher zu erirtern, welche chemischen Eigen-
~ schaften die eigenartigen Producte aller dieser Umwandlungen auf-
weisen, und ohne darauf zu achten, dass diese Producte bei Weitem
nicht immer hyalin sind, glaubte doch v. RECKLINGHAUSEN berechtigt
zu sein, dasjenige, was seine Vorgiinger von einander zu trennen ver-
suchten, als ein einheitliches Ganze aufzufassen.

Nun wollen wir sehen, aus welchen wesentlichen Elementen die
v. REckrangHAUSEN'sche Lehre besteht. Die hyaline Entartung charak-
terisirt sich nach v, ReckrnincuavseN durch die Bildung des sog. Hyalins,
In den Lehrbichern der physiologischen Chemie werden Sie die che-
mische Charakteristik der Substanz finden, welche von den Chemikern
HHyalin® genannt wird (Horre-SEYLER versteht unter Hyalin diejenige
Substanz, welche die Echinokokkenwand bildet). Man soll aber nicht
glauben, dass das v. RecknineuAvusEN'sche Hyalin dieser Charakteristik
vollstindig entspricht. v. REckriNGHAUSEN hat seine Terminologie we-
niger mit Riicksicht auf die Anforderungen der Chemiker, als einer an-
schaulichen Darstellungsweise halber vorgeschlagen. Man muss dabei
auch im Auge behalten, dass die Bezeichnungen ,,das Hyalin‘‘ und ,hya-
linartig® schon seit langer Zeit in der Histologie Anwendung finden.
v. REckriNGHAUSEN versteht unter Hyalin eine Substanz (resp. Substanzen)
von eiweissartiger Natur, welche vor Allem von den verwandten Stoffen
sich durch ihr optisches Verhalten, durch ihre homogene Beschaffen-
heit, durch ihr grosses Lichtbrechungsvermigen auszeichnet. Dann
nennt er unter den Unterscheidungsmerkmalen das Verhalten der hya-
linen Massen gewissen in der histologischen Technik gebriuchlichen
Farbstoffen gegeniiber. Carmin, Picrocarmin, weniger Himatoxylin, in
hohem Grade aber Fosin und Siurefuchsin firben das Hyalin sehr in-
tensiv; Siuren lassen das Hyalin unberiihrf, so dass die Behandlung
der Gewebe selbst mit starker Hssig- oder Schwefelsiure in Verbindung
mit den genannten Firbungen das beste Mittel abgibt, um die hya-
lin-entarteten Gewebe von den normalen zu unterscheiden. Die Amyloid-
reaction gelingt in der Regel nicht. Bei Bearheitung von frischen Gre-
weben mit Ammoniak werden die normalen Partien blass und auf-
gehellt, wihrend die hyalinen Massen erst nach langer Einwirkung
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Amyloidreaction aufwiesen, wihrend ihre Peripherie dem Hyalin zu-
gerechnet werden musste. Man erhilt also den Eindruck, als ob das
Amyloid sich aus dem Hyalin entwickele. Aus alledem sehen Sie, wie
weit die Bezeichnung ,Hyalin® und wie dehnbar ihre chemische Qua-
lification ist.

Was die Morphologie der hyalinen Entartung betrifft, so ist sie
selbstverstiindlich auch sehr variabel; es wiire iiberfliissig, hier alles das
wieder anzufiihren, was bereifs oben bei der Besprechung der zur Ka-
tegorie der hyalinen Metamorphose gerechmeten Processe angedeutef
worden ist. Es muss hier nur das hervorgehoben werden, was v. REck-
LINGHAUSEN als am meisten charakteristisch fiir die Morphologie der in
Rede stehenden Entartung ansieht. Dieser Forscher sagt nimlich, dass
man bei Bearbeitung von Wanderzellen, von Epithelien oder Krystall-
linsen mif Salzlosungen ganze Haufen von Hyalinkugeln erhilt; glei-
ches enftsteht bei Behandlung dieser Gewehe mit concentrirter Harnstofl-
lisung (es wird auch die Wirkung von missigem continuirlichem Druck
angefithrt). An den Zellen entstehen anfangs Auswiichse, welche sich
vom Zellenleibe abtrennen und dann unter einander verschmelzen.
Das Hyalin entsteht also meistentheils in Form von verschieden grossen
Kugeln, es kann aber auch andere Formen annehmen (in den post-
mortalen Blutgerinnseln in den Lebervenen). Riicksichtlich der expe-
rimentellen Daten sei noch Folgendes motirt. Wird ein Frosch auf
einige Tage des Wassers beraubt oder in 3—4 procentiger Salzlosung
gehalten, so erscheinen im Blute des noch lebenden Thieres eigenartige
Schollen einer hyalinen Substanz — wahrscheinlich Producte hya-
liner Umwandlung von morphologischen Blutelementen., Was in
den Zellenkernen bei diesen Umwandlungen vor sich geht, kann zur
Zeit noch nicht genau formulirt werden. DBei Wmmp f{inden wir die
Bemerkung, dass die Kerne sehr lange erhalten bleiben; andere Autoren
behaupten gerade das Gegentheil — so z. B. geht aus Wiecer's Be-
obachtungen hervor, dass der Kernschwund der hyalinen Umwand-
lung der Zellen vorausgeht. Beim Studium der hyalinen Metamorphose
in den Lymphdriisen fand dieser Forscher neben amorphen kernlosen
hyalinen Schollen auch solche Zellen, deren Kerne ganz peripher am
Rande der Zellen lagen; es kam auch vor, dass die hyalinen Schollen
mit freien Kernen mittelst protoplasmatischer Fiden in Verbindung
standen. Auf Grund dieser Bilder dussert der Genannte auch die Ver-
muthung, dass die Entstehung des Hyalins in dieser oder jener Weise
mit der Trennung des Zellenkernes vom Zellenleibe zusammenhinge.
Analoge Befunde constatirte ebenfalls Cornrn in seinen ,tubercules
colloides®.
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bis jetzt moch sehr wenig bekannt. Man weiss selbst nicht, ob die
hyalinen Producte dabei in loco entstehen, oder aber das Resultat einer
besonderen pathologischen Transsudation bilden.

Indem wir diese Vorlesung abschliessen, fithren wir gleichzeitig auch
die lange Serie der Tiweissmetamorphosen zu Ende. Wir dirfen wohl
sagen, dass je weiter wir in dieser Uebersicht fortschreiten, desto klarer
die Verwandtschaft der degenerativen Processe mit den nekrobiotischen
su Tage tritt. In der That kehren die Zellen, die sich im Zustande
der kornigen Eiweissmetamorphose befinden, ziemlich leicht zur Norm
quriick; dagegen ist die Zelle, die der Coagulationsnekrose resp. einer
der Formen der Hyalinentartung verfallen ist, meistentheils dem Tode
preisgegeben — wir missen also dabei tiefergreifende Stirungen
des Lehensprocesses der Zelle annehmen. Beinahe gleichberechtigt
wire auch eine andere Behauptung: wir sehen, dass in allen Fillen
von Eiweissmetamorphose, wie verschieden ihre Producte auch sein
mégen, der Zellenkern nicht ohne Antheil an den im Zellenleibe sich
abspielenden Umwandlungen bleibt. Manchmal kommt dem Kerne
gelbst eine bestimmende und einleitende Rolle zu. Endlich soll nicht
verschwiegen werden, dass die letzten Glieder dieser Metamorphosen-
reihe uns viel ifter veranlasst haben, die Sparlichkeit der feineren
morphologischen Untersuchungen zu beklagen. Wir verloren so zu
sagen die Zelle mit ihrer hichst kunstvollen Structur mehr und
mehr aus den Augen und suchten unwillkiirlich unsere Betrachtungen
griberen Elementen, weniger zergliederten Formen anzupassen. Dabei
konnten Sie sich {iberzeugen, wie wenig die pathologischen Histologen
und nach ihnen auch die allgemeinen Pathologen von den Schitzen
der normalen Zellenbiologie Gebrauch machen. Es ist aber zu hoffen,
dass bei der weiteren Ausarbeitung der betreffenden Lehren das genaue
Studium der Zellenstructuren — wobei sowohl die feinere Morphologie
wie die physikalisch-chemischen Verhiltnisse beriicksichtigt werden —
uns vom Ballaste unniitzer Hypothesen hefreien und unser Verstindniss
der sich in der Zelle abspielenden Lebensvorginge vertiefen wird.
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haft verinderten Zelle, sondern irgend wo anders entstanden sind.
Ganz in demselben Sinne werden diese Bezeichnungen auch in der
Lehre von der fettigen Metamorphose angewandt. Da vom Standpunkte
der allgemeinen Pathologie der Zelle das grisste Interesse an die De-
generation, nicht an die Infiltration gebunden ist, so wollen wir uns
auch vorerst bei den Erscheinungen der Degeneration aufhalten.

Die erste Frage, welche beim Studium der fettigen Degeneration
zu beriicksichtigen wiire, ist die nach der chemischen Natur derjenigen
pathologischen Producte, welche.bei diesem Processe in den Zellen zu
linden sind; dann missen einige Worte diber die quanfitativen Ver-
hilltnisse im Vergleich mit der Norm gesagt werden. Da der Charakter
der pathologischen Producte bei der fettigen Infiltration im Wesent-
lichen derselbe ist, so wollen wir, um das Material nicht allzusehr
- zu zersplittern, die eben gestellte Frage gemuinsam fiir beide Typen
der fettigen Metamorphose besprechen,

Wir behalten es uns vor, spiiter zur Morphologie der fettiz meta-
morphosirten Zellen zuriickzukehren, und wollen hier nur eine morpho-
logische Grundthatsache notiren: die Fettsubstanzen erscheinen fiir
gewohnlich in den Zellen resp. Zellenleibern in Form von Kirnchen
und Tropfen, welche scharfe Contouren und gewisse Beziehungen zum
auf- und durchfallenden Lichte besitzen; die Dimensionen und die Zahl
dieser Kornchen in den Zellen sind hichst mannigfaltie. Um die fettige
Natur der in besagter Formin den Zellen auftretenden Gebilde darzuthun,
greift man zu verschiedenen Reagentien. Die fettigen Partikelchen
losen sich sehr leicht in Aether, Benzin, Chloroform. Um die Wir-
kung der Losungsmittel nachzugehen, hehandelt man gewohnlich die
Priparate folgendermaassen: vor Allem werden sie in absolutem Alkohol
entwissert, um die nachfolgende Durchtrinkung mit Aether zu erleich-
tern; dann kommen die Schnitte in Aether, worauf sie wieder in Al-
kohol gebracht werden; zur mikroskopischen Untersuchung schliesst
man die Priparate in Wasser oder Glycerin. Selbstverstindlich muss
dieser Untersuchung das Studium desselben Gewebes bei Erhaltung des
in ihm vorhandenen Fettes vorausgehen. Statt Aether kann man
. Chloroform oder ein Gemisch von Aether und Chloroform anwenden.
Iprocentige Essigsiure, die Eiweisskirnchen auf hellt, wirkt auf die Fett-
kirnchen als solche nicht ein; letztere treten zwar nach Essigsiiure-
behandlung schiirfer hervor, doch hiingt dieses von der Einwirkung
“des Reagens auf die Biweissstoffe des unveriinderten Protoplasmas resp.
-auf die Eiweisshiillen der Fettpartikelchen und vielleicht auch von an-
‘deren Umstinden ab. Aetzkali und Aetznatron wirken ebenfalls auf
die Fettpartikelchen nicht ein; die Verseifung der Fette tritt erst nach
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: aber Hmz hemeseu dass ein Gemisch aus 10 Pmnent Stearmsmue
rund 90 Procent Palmltmsmre die gleichen Eigenschaften besitzt wie die
- Margarinsiure. G. Liesie berichtet, dass das von ihm aus fettig ent-
. arteten Femoralmuskeln erhalfene Fett auch nach Abkiihlung fliissig
" blieh und viel Olein enthielt. Ob bei der fetticen Metamorphose eine
‘Rolle auch Glyceride von niedrigeren Homologen der Stearin- und Pal-
“mitinsiure (z. B. das Tributyrin — C,H (C,H,0),0, — das in der
* Milch enthalten ist) spielen, ist noch nicht mit Bestimmtheit festgestellt.

Wie dieses schon im Beginne unseres Cursus erwihnt wurde,
- stossen wir in pathologischen fettenthaltenden Geweben auf gewisse an-
~dere Substanzen, welche das Fett meistentheils begleiten, so z. B. auf die
Cholesterinkrystalle, die besonders oft in Detritusmassen, welche aus dem
Zerfall weisser und rother Blutkirperchen entstehen (Zieerer), enthalten
‘gind. Ausser Cholesterin ist auch das Lecithin zu nenmnen, woriiber
“gpiter noch Einiges zu sagen ist. Was die Fettquantitiaten, welche bei
der fettigen Degeneration in den Geweben zu finden sind, betrifit, so
miissen folgende Daten notirt werden, die durch Untersuchungen ver-
gechiedener Forscher gesammelt worden sind.

Nach Perzs enthilt die normale menschliche Teber:

Fettfreie feste

Wasser Bestandtheile Fett
I. 77-3 Procent 20-7 Procent 2.0 Procent
II. 77-1 " 19:6 3:-4 3

Natiirlich sind dieses nur relative Zahlenwerthe. Manchmal ent-
hiilt die Leber mehr (bis 6 Proc.) Fett und weniger (etwa 17-5 Proc.)
fester fettfreier Bestandtheile. Wenn wir nun zu den Zahlenwerthen iiber-
gehen, welche bei fettiger Degeneration erhalten worden sind, so sehen
wir, dass hier der Fettgehalt die normalen Werthe dibersteigt, jedoch
nicht in bedentendem Grade, dagegen der Gehalt an festen fettfreien
Bestandtheilen gesunken ist; dabei bemerkt man auch, dass je mehr
Fett, desto weniger andere feste Bestandtheile vorhanden sind. Der
Wassergehalt schwankt im Allgemeinen nach heiden Richtungen. Als
Illustration dazu fithre ich einige Angaben von Prris tber die acute
gelbe TLeberatrophie an:

Feste fettfreie

| Wasser Bestandtheile Fett
Fall 1. (2'/,j.Kind) 76-9 Procent 15-5 Procent 7-6 Procent
» 1L (Erwachs.) 81-6 Iy AR o S (R

Was die fettige Degeneration des Herzens befrifft, so hatte Prrrs
Gelegenheit, eine grissere Untersuchungsreihe zusammenzustellen, der
wir Folgendes entnehmen:
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i normalen Verhiltnissen die Zusammensetzung eines und desselben Or-
. gans bei verschiedenen Individuen ziemlich bedeutende Schwankungen
. aufweist. Als Beispiel davon kinnte ich die von mir an Tauben, welche
.sich unter vollstindig gleichen Lebensbedingungen befanden, eruirten
' Daten anfithren. Doch ungeachtet aller dieser Einschriinkungen sind
\die Angaben von Hossuax einer gewissen Beachtung wirdig; alle seine
| Zahlenwerthe werde ich hier indessen nicht aufzéhlen, sondern nur die
ryon mir berechneten Durchschnittswerthe.
Normales Individuum (Mann von 27 Jahren):

Wasser feste Bestandtheile Fett
Muskeln 76-72 Procent 23.28 Procent 0-92 Procent
Herz 80-25 100 i 150
~ Leber 19:80 . 24.20 2Dl o
‘Lunge  84-25 15-T6. 0.93

Phthisische Individuen (phthisis pulmonwm):

Wasser feste Bestandtheile Fett
Muskeln 80-73 Procent 19.27 Procent 1-50 Procent
- Herz 81-15 " 18-85 -, 2P0
" Leber 75.02 24.98 8-90
_Lunge 83:20 o P800 2-17 i

Fiebernde Kranke (Fille von acuter gelber Leberatrophie, acuter
- Phosphorvergiftung, croupiser Pneumonie, Abdominaltyphus, Cerebro-
sgpinalmeningitis und catarrhaler Pneumonie):

Wasser feste Bestandtheile Fett
-Muskeln 77-13 Procent 22-87 Procent 2.49 Procent
Herz 79-06 -, 20-95 3-88. ,,
- Leber 71-38° : 28-62 12:006 -,
Lunge  80-67 19-33 il A

Die oben von uns gemachten Bemerkungen verbieten unms, weit-
1gehende Schlussfolgerungen auf Grund dieser Zahlenwerthe zu bauen.
‘Nur das Eine diirfen wir wohl behaupten, dass nimlich in allen an-
i gefiihrten Organen der Fettgehalt gestiegen ist, wihrend der Gehalt
ian Wasser und festen Bestandtheilen mnach beiden Richtungen hin
sgehwankt. Hichst wahrscheinlich ist es auch, dass der relative Fett-
rzuwachs in verschiedenen Organen ein verschiedener ist und es fir
ijeden einzelnen Kirpertheil eine so zu sagen specifische Grenze gibt.

Sehr bemerkenswerth sind auch die Analysen von WEyL und Arr,
- Diese Forscher haben den Fettgehalt in den Organen von Phthisikern
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osmiumsiurereaction Lecithin fiir Fett gehalten wird (unter andmem

auch bei der Phosphorvergiftung).

Endlich will ich mir erlauben, IThnen Einiges iiber die noch nicht
publicirten Untersuchungen von KNAsTER 2z berichten. Zwei maglichst
gleiche miinnliche Kaninchen (Gewicht 1604 und 1674 &) werden voll-
stindigem Hungern ausgesetzt. Am 6. Hungertage, da die Thiere
schon etwa 20 Procent ihres Korpergewichts verloren hatten, wurde
das eine Thier mit Phosphor vergiftet (0-03 & per os). Der Tod erfolgt
nach 36 Stunden, worauf auch das andere Kaninchen, das als Control-
thier diente, getodtet wird. Zur Untersuchung gelangten: Herzmuskel,
Leber, mm. glutei (2 Portionen).

Die Durchschnittswerthe der analytischen Daten sind in folgender
Tabelle dargestellt.

Hungernde Kaninchen,

A. Controlthier.
Feste Bestand- Fettfreie foste Be-

Wasser theile standtheile Xett

Procent Procent Procent Proecent
Mm. gheter  T7-38 22-62 22-18 0-44
Herz S0-36 19-64 18-22 1-42
Leber 71-81 2819 23-12 5-07

B. Mit Phosphor vergiftetes Thier.

M. glutei  T7-T4 992.26 9903 0-23
Herz 80-70 19-30 15-78 3D
Leber T6-63 23-37 16-55 6-82

Ausger den Thatsachen, auf welche ich Sie soeben aufmerksam
machte, kimnten hier auch die Ergebnisse anderer Untersuchungen
-verwerthet werden; ich will dieses aber nicht thun, da die beziiglichen
Angaben uns nicht viel zu der Erkenntniss der Mifttel, welche die
Natur bei Erzeugung des Fettes unter pathologischen Bedingungen an-
wendet, verholfen haben wirden. Um dem Verstindniss dieser Mittel
niiher zu freten, miissen wir die Processe der fettigen Entartung auch
von anderen Seiten betrachten, obgleich wir schon a« priori sagen
kimnen, dass bei dem Aufsuchen von brauchbarem Material keine allzu
reiche Irnte hier zu erwarten ist.

Bei dem Studium der verschiedenen Degenerationen beschiiftigten
sich die Forscher sehr eingehend mit der Frage, auf welche Weise
aus den Eiweissstoffen der Zelle diese oder jeme Degenerationsproducte
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mmmt arstens an, dass das von uns in den i:hmusc:hen Gewehen um:i
Organen vorgefundene Fett nichts anderes als das Nahrungsfett 1st,
Man gibt zweitens zu, dass Kohlehydrate Fettbildner sein kinnen.
Drittens weist man auf die Eiweisssubstanzen der Nahrung als auf die
Quelle der Fettablagerungen im Korper hin. Es wire hier nicht am
Platze, uns in Einzelheiten in Betreff der ersten zwei Punkte einzu-
Jassen; wir werden uns mit der Uebersicht der Thatsachen begnigen,
die zur Aufstellung der dritten These Anlass gegeben haben.

Fr, Horvany sammelte die Eier von Museida vomitoria von den

" Leichen, auf welchen sie wihrend des Sommers in grossen Quantititen
niedergelegt werden. In einem Theile der Eier wurde der Fettgehalt
bestimmt; ein anderer Theil ist auf reines Kalbsblut mit definirtem
.Fﬂttgﬂh"llt iibertragen worden. Nachdem die Larven geniigend gross
gewachsen waren, wurde auch in ihnen der Fettgehalt festgestellt. s
ergab sich, dass in denselben einige Mal so viel Fett enthalten war,
als in den Biern und in dem Blute, welches zur Erndhrung diente.
TFine einfache Berechnung zeigte, dass die Quantitit des Zuckers im
Blute nicht geniigen kinnte, um diesen Fettgehalt zu erzeugen; dabei
' muss noch beachtet werden, dass der nutritive Vorrath des Blutes bei
Weitem nicht erschopft war. Es bleibt also nur der Schluss iibrig,
dass das in den Larven gefundene Fett auf Kosten der Eiweisssub-
stanzen entstanden ist.

Ferner seien hier die berithmten Versuche von Perrexkorer und
Vorr ecitirt. Indem sie ihre Hunde mit grossen Quantititen von mig-
lichst fettfreiem Fleisch ernihrten und mittelst specieller Methoden
die Einnahmen und Ausgaben im Stoffwechsel massen, fanden die
Miinchener Forscher, dass der Stickstoff des eingefithrten Fleisches

~ sich in dieser oder jener Form in den Excreten wiederfand, wihrend
dasselbe iiber den Kohlenstoff des Fleisches nicht gesagt werden konnte.
Wie es die Deductionen und die Berechnungen der genannten Forscher
gezeigt haben, lagert sich dieser Kohlenstoff im Korper, und zwar in
Form von Feft, ab.

Weiter miissen die Beobachtungen von SuBsoriN und KEMMERICH
herangezogen werden, welche zeigen, dass bei exelusiver Fleischkost
die Milchsecretion nicht still steht, sondern im Gegentheil ihr mawi-
mum  erreicht.

Ziemlich zahlreiche Analysen (Vorr, Kiomw, FrriscHER) haben
ebenfalls dargethan, dass die Nahrung der Kithe weniger Fetf enthilt,
als ihre Milech. Man muss daraus schliessen, dass die Fettbildung in
der Milch durch die Zerlegung des Nahrungseiweisses gedeckt wird.

Dann wollen wir auch Horpr-SEYLER'S Untersuchungen gedenken.

Lugraxow, Vorlesungen. 9
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nesengmssen Elwemsmﬂlecule abgespalten. Iis handelt smh um tlEf-
greifende Spaltungen, Umwandlungen und darauffolgende Synthesen,
iiber deren Verlauf wir vorliufie auch nicht einmal Vermuthungen
aufstellen konnen.® Im Anschluss an diese Worte will ich nur noch
an das in der zweiten Vorlesung iiber Feite (Gesagte erinnern.

Durch welche Thatsachen wird nun die fetthildende Rolle der
Eiweissstoffe unter pathologischen Verhéaltnissen bei der fettigen Ent-
arfung bewiesen?

Directe Beobachtungen an Geweben, die im Organismus sich be-
finden, wiirden hier weniger nitzlich sein, als das mehr complicirte
Studium des gesammten Stoffwechsels. So z. B. existiren Beobach-
tungen von Cmauveau, wonach die Gewebe des Hodens bei Unter-
bindung der zufihrenden Gefisse, also hei Absehluss der normalen
Zufuhr von Nihrmaterial und Sauerstoff, sich in Fett umwandeln.
Ferner ist es bekannt, dass Waener bei Einfithrung in die Peri-
tonealhihle lebender Thiere von Muskelstiickchen und von geronnenem
Fiweiss eine Einkapselung derselben und Umwandlung in Fett zn
constatiren vermochte. Es ist indessen leicht einzusehen, dass diese
Beobachtungen eine sehr verschiedene Deutung zulassen. Es wiire
z. B. #usserst schwer, die Vermuthung zu beseitigen, dass unter den
genannten Verhiltnissen das Fett ebenso durch Infiltration hinein-
gelangen, wie durch Degeneration enfstehen kann; was hier der eine und
was der andere Process zu Stande bringt, lisst sich nicht ohne Weiteres
ermitteln. Eine viel tiefere Einsicht gestatten die Versuche mit einigen
giftigen Substanzen, welche in den Zellen des Organismus eigenartige
Nufritionsstorungen erzeugen und am Ende zur Bildung fettiger Pro-
ducte fithren. Von diegsem Standpunkte aus haben die Untersuchungen
des Stoffwechsels bei der Phosphorvergiftung eine eminente Bedeutung.
Aus den zahlreichen Versuchen, welche in dieser Richtung gemacht
worden sind, wihlen wir vor Allem diejenigen von BAver zur Be-
sprechung.  Dieser Forscher arbeitete an Hunden; er definirte vor-
erst bei hungernden Thieren die Stickstoff- und Kohlensiure-Aus-
scheidung und den Sauerstoffverbrauch. Dann vergiftete er sie mit Phos-
phor, welcher in kleinen Portionen im Laufe von einigen Tagen per
os eingefiihrt oder in Oellisung unter die Haut eingespritzt wurde.
Es stellte sich heraus, dass dabei die Stickstoffausscheidung wm das
Zweifache anwichst, wihrend die Kohlensiureausscheidung und der
Sauerstoffverbrauch auf die Hilfte sinken. ,Wir finden demnach bei
der Phosphorvergiftung zwei von einander unabhingige Verfinderungen
im Stoffumsatz: erstens eine Mehrzersetzung des FEiweisses und zwei-
tens eine geringere Sauerstoffaufnahme und Fettzersetzung® (BavEr),
ﬂ#
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sechon auf Grund des Gesagten als feststehend gelten lassen, dass in
den Fillen von pathologischer fettiger Entartung die Fette in der
That durch Spaltung der Eiweissstoffe des Korpers entstehen. Wir
verhehlen es uns aber nicht, dass durch das Studium des allgemeinen
Stoffwechsels wir in keiner Weise die Einzelheiten des Processes in
Voraus zu nennen vermigen. Welche Eiweissstoffe der Spaltung und
den nachfolgenden Umwandlungen unterliegen, in welchem Maasse in
diesen Processen die Eiweisssubstanzen des Kernes und des Zellenleibes
theilnehmen, worin das primum movens der pathologischen Abwei-
'=p]1ung&n in der Nufrition liegt, in welchem inneren Zusammenhange
mit den Verinderungen in den verschiedenen Organen und Geweben
die im Harn entdeckten Verinderungen in der Ausscheidung der stick-
stoffhaltigen Producte stehen, wandert nicht das in den einen Gewebs-
elementen entstandene Fett in andere iber und werden somit die de-
generativen Erscheinungen nicht von Imfiltrationsvorgingen complicirt
u s w. — alle diese Fragen stehen noch offen. s konnten doch
einige derselben klarer formulirt und der Liosung néiher gebracht wer-
den, wenn man ausser der Bestimmung des allgemeinen Stoffwechsels
auch andere Untersnchungsmethoden anwenden wirde,

Gehen wir jetzt zu den anderen Daten iiber, auf welchen die Lehre
yon der fettigen Entartung fussen soll, so haben wir vor Allem fol-
gende Frage zu beantworten: unter welchen natiirlichen Bedingungen
und in welchen Organen entwickelt sich die fettige Entartung?

Die klinischen, pathologisch-anatomischen und experimentellen Da-
ten zeigen, dass die fettige Entartung am héufigsten in nachstehenden
- Fillen zur Entwickelung gelangt.

Erstens — bei verschiedenen Infectionskrankheiten, die gewihn-
lich mit mehr oder minder intensivem Fieber verlaufen. Die fettige
Entartung wird bei diesen Erkrankungen als eine sehr charakteristische
Erscheinung betrachtet, geht hier oft Hand in Hand mit der kirnigen
Fiweissmetamorphose und betrifft am leichtesten die parenchymatisen
Organe (Leber, Nieren u. s. w.) und den Neuro-Muskelapparat. Zwei-
tens — bei Intoxicationen mit Arsen, Wismuth, Antimun, Mineral-
giuren, Alkohol, Aether, Chloroform, Kohlenoxyd, Pyrogallussiure
und hauptsichlich mit Phosphor, dessen Einwirkung in diesem
Sinne die energischeste und von uns schon bei Besprechung der ex-
perimentellen Arbeiten von Bavkr und Anderen hervorgehoben wor-
den ist. Drittens — bei der gelben Leberatrophie, die von Feti-
metamorphose nicht nur der Leber, sondern auch anderer Organe be-
gleitet wird. Die Ursache dieser riithselhaften Erkrankung ist bis jetzt
noch nicht genaun ermittelt; man ~vermuthete auch hier Phosphor-
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mechanismus des betreffenden Processes auf das Spiel einiger Funda-
mentalfactoren zuriickgefiithrt werden kann. In der That, so verschie-
denartig auch die Fille sind, welcher ich in der letzten Vorlesung
gedacht habe, kann in ihnen doch vieles Gemeinsame constatirt wer-
den. Versuchen wir es nun, mit diesen Fundamentalfactoren der fet-
tigen Metamorphose etwas niher bekannt zu werden.

Vor Allem muss darauf aufmerksam gemacht werden, dass in
sehr vielen Fallen wir das Recht haben, Gber Storungen in dem
(taswechsel, iiber ungeniigende Sauerstoffaufnahme und iber gesunkene
Kohlensiureansscheidung zu reden. Es taucht also die Frage auf: wie
wirkt die Storung der Athmung auf den Organismus zurick? Die Un-
tersuchungen von Frixker und Geeeerr, welche Thiere in sauer-
stoffarmen Riumen hielten oder auf eine andere Weise die Sauerstoff-
gufuhr zu dem Organismus verminderten, haben gezeigt, dass unter
solchen Verhiltnissen eine bedeutende Steigerung des Eiweisszerfalls
stattfindet, welche sich durch erhohte Harnstoffausscheidung manifestirt;
dabei lagert sich der stickstofffreie Rest im Korper wahrscheinlich in
Form von Fett ab. Zu gleichen Ergebnissen kamen auch andere For-
scher, obgleich natiirlich kleine Controversen micht vermieden werden
konnten. Als Beispiel sei Arprrziir angefithrt, welcher nur bei sehr
bedeutender Sauerstoffarmuth der Athmungsluft (Sauerstoffgehalt von
9 Procent und noch weniger) eine merkliche Steigerung der Harn-
stoffausscheidung, und zwar erst am nichsten Tage nach dem Ver-
suche, eintreten sah. Bei der Section der Versuchsthiere (Hunde)
fand Ausrrzxr die Leber-, Nierenzellen u. s. w. ungewohnlich glin-
zend oder tritbe. Trotzdem meint der Genannte, dass der erhihte Zer-
fall das Blut und nicht andere Gewebe betrifft. Wie wir auch diese
Meinungsverschiedenheiten beurtheilen mégen, der Fundamentalschluss
Dbleibt unzweifelhaft. In gleichem Sinne sprechen auch die Versuche
mit Kohlenoxydvergiftung, bei welcher der Sauerstoff des Oxyhamo-
globins durch Kohlenoxyd ersetzt wird, und die Versuche mit pyro-
gallussaurem Natrium, Weniger klar tritt der erwdhnte Umstand bei
der Vergiftung mit Salzen schwerer Metalle, Mineralsiiuren, Phosphor,
Arsen, Antimon u.s. w. zu Tage. Zwar besitzen wir directe Hinweise
daranf, dass bei einigen von diesen Vergiftungen der Kohlensiuregehalt
im Blute sinkt (Haxs Meyer); doch muss noch niher erklirt werden,
in welchen gegenseitigen Beziehungen hier die fettige Metamorphose
und die Gaswechselstirung stehen. Zwei Vermuthungen sind hier zu-
lissig: einerseits ist es denkbar, dass unter dem Einflusse der an-
gefithrten Agentien der Gaswechsel primir gestort wird, andererseils
kann man auch zugeben, dass sich primir der Gang der physikalisch-
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am Herzen wahrnehmhar sein. Es ist auch helmnnt\_, dass unter dem anke
bis jetzt die Ueberzugung von der Nitzlichkeit des ,,zu Ader Lassens*, das
gur Verfettung des Organismus pridisponirt, landlaufig ist.

Weiter miissen wir einige Worte iiber den Einfluss des Hungerns
sagen; auf die Wirkung dieses Factors kann man wenigstens zum
Theil viele Erkrankungen, welche mit fettiger Degeneration verbunden
sind, zuriickfithren, Versuche mit vollstindigem Hungern sind bereits
mehrmals vorgenommen worden, und schon oft haben die Experimen-
tatoren den Umstand hervorgehoben, dass bei allgemeiner vollstindiger
Inanition in vielen Organen degenerafive Verinderungen zu Tage
treten. Am meisten Gewicht legt auf diesen Umstand Mawassgiw,
welcher fettige Entartung im Herzmuskel, im Epithel der Harnkanilchen
1. 8. w. gefunden hat. Am Menschen ist das Bild des reinen Hun-
gerns selten zu beobachten; es kann auch niecht verwundern, wenn die
Befunde der pathologischen Anatomen nicht vollstindig mit den Ver-
-suchsergebnissen iibereinstimmen. Fiir uns bleibt jedenfalls nur die
Thatsache von Wichtigkeit, dass niimlich das vollstindige Hungern
den Anstoss zu cinem derartigen Zerfall von Eiweissstoffen abgibt,
welcher die Ablagerung des stickstofffreien Restes in Form von Fett
in den Geweben verursacht.

Endlich muss auch die Frage nach der Wirkung der hohen Tem-
peratur, einer der Haupterscheinungen des Fiebers, erirtert werden.
Die Kliniker vertheidigen bis jetzt, hauptsichlich unter dem Einflusse
von LieserMESTER, die hochwichtige Bedeutung dieses Factors, wel-
gher unter Anderem die Widerstandsfihigkeit des Herzens bei fieber-
haften Infectionskrankheiten bestimmt. 1In der That bestitigen Lrr-
TEN'S Versuche mehr oder weniger die klinischen Angchauungen in
dieser Hinsicht. Lrrreny hielt Meerschweinchen in erwirmter Luft
(35—40° C.) und konnte sich bei der nachfolgenden mikroskopischen
Untersuchung ihrer Gewebe iiberzeugen, dass schon nach 1'/,—2tigigem
Erwirmen der Thiere Zeichen der fettigen Entartung erscheinen; ge-
lang es, einige Tage lang die Thiere hei erhohter Temperatur zu er-
halten, dann war auch das Bild der fettizen Degeneration viel deut-
licher. Die Versuche von Kostsuriy an Hunden und Kaninchen
fihrten diesen Forscher zu dhnlichen Ergebnissen. Wir miissen also
annehmen, dass die hohe Temperatur an und fiir sich schon geniigt,
um fettige Entartung zu bewirken. Angesichts dieser Thatsachen
kimnen wir auch nicht die Angabe hezweifeln, dass bei den oben er-
wihnten Versuchen eine verminderte Kohlensiureausscheidung consta-
tirt worden ist. Doch miissen hier gewisse einschriinkende Bemerkungen
beigefiigt werden, Die fiussere Erwirmung eines Thieres kann nicht
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Ausnahme fiir das Nervengewehe. Er me.mt dass der Prueesa, welﬁhar

 als fettige Degeneration der Nervenzellen und Fasern bezeichnet wird,
gin Process sui gemeris ist; dabel macht er darauf aufmerksam, dass
wir im Nervengewebe grosse Quantititen Lecithin antreffen, aus wel-
chem sich das Fett etwa ebenso abspaltet, wie in anderen Fillen aus
“den Eiweissstoffen. Mir will es scheinen, dass wir doch keinen genii-
genden Grund haben, die Moglichkeit von fettiger Degeneration der
Nervenelemente in Abrede zu stellen. Wie schon gesagt, ist es sehr
wahrscheinlich, dass es mehrere Arten von fettiger Degeneration gibt
in Uebereinstimmung damit, was wir von der Eiweissmetamorphose
wissen. Es kann ja das Fett in verschiedener Weise in den (Geweben
entstehen, und die Eiweissstoffe sind nicht die einzigen Fettbildner.
Im Anschluss daran will ich eine interessante Beobachfung von StoL-
Nikow notiren: dieser Forscher fand, dass bei Ernihrung von Frischen
mit Pepton die Fettbildung in den Leberzellen mif ziemlich bedeuten-
dem Zuwachs von Lecithin einhergeht, wiihrend bei Ernihrung mit
Zucker die Fettbildung von Lecithinzuwachs nicht begleitet wird.

Bei der Besprechung der Frage mach dem Verbreitungsgebiete der
fetticen Entartung wird es wohl niitzlich sein, noch einen Umstand
in Betracht zu ziehen. Sie werden bald erfahren, iiber welche morpho-
logischen Daten die Lehre von der fettigen Entartung verfiigt. Von
denselben ausgehend neige ich mich unter Beriicksichtigung des Vor-
hergesagten zur Annahme, dass die wesentliche Rolle bei dem Pro-
cesse der fetfigen Entartung denm uns schon bekannten granwla, d. h.
den Kirnchen, an welche wir uns bereits bei der Erklirung der kor-
nigen Eiweissmetamorphose wenden mussten, zukommt. Von diesem
Standpunkte aus erhilt die unzweifelhafte Thatsache, dass die fettige
Degeneration am deutlichsten dort ausgepriigt ist, wo auch die kirnige
Eiweissmetamorphose zu erscheinen pflegt, eine grosse Bedeutung. Wir
sind noch nicht berechtigt, zu behaupten, dass das Verbreitungsgebiet
beider Entartungen unbedingt das gleiche ist; eine solche Idenfitiit
ist uns einstweilen auch nicht nothwendig. Arrmaxn’s Untersuchungen
zwingen zur Annahme, dass die granule allen Zellen zukommen. Dieses
gentgt, um das iusserst weite Verbreitungsgebiet der fettigen Umwand-
lung wie der kirnigen Eiweissmetamorphose entsprechend zu wiirdigen.

Um das Verstiindniss der nachfolgenden Auseinandersetzungen zu
erleichtern, muss ich hier noch eine Bemerkung einfiigen, die im Zu-
sammenhange mit der Frage von der Bildung fettizer Producte aus
Eiweissstoffen steht. Ich habe schon gesagt, dass die Eiweissstoffe
eine ganze Reihe complicirter Umwandlungen durchmachen miissen,
ehe aus ihnen Fett gebildet wird. Ist es nun nicht moglich, wenigstens
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In diesem und in ‘FIBlB]l anderen Fal]cn hesitzen dra degeneratnrm
Vorginge einen unzweifelhaft physiologischen Sinn; ihrem Wesen nach
unterscheiden sie sich aber gar nieht von den pathologischen IDegene-
rationen. Darf man nun auf Grund dieses letzteren Umstandes die
postpuerperale Involution des Uterus u. d. m. als pathologische Vor-
ginge ansprechen? Gewiss nicht. Doch haben in anderen vollstindig
analogen Fillen einige Forscher das directe Gegentheil behauptet, wie
z. B. in der Lehre von der Menstruation.

Die typische fettige Degeneration mif physiologischem Charakier
findet in Driisen, die fettige Producte, feftize Secrefe ausscheiden,
gtatt. Hierzu gehéren z. B. die Talg- und Milchdriisen. Was die
ersten betrifft, so beobachteten einige Forscher (R. HEIDENHAIN)
Eﬂhlumpfuug resp. Tod der Kerne der epithelialen Driisenzellen bei
‘der Secretion. Es scheint, dass auch in den Harver'schen Driisen
Acehnliches vor sich geht Nauh den Untersuchungen von WeNDT ent-
steht hier das fettize Secret durch Ausstossen von Fettkornchen aus
den hohen Cylinderzellen, in welchen sie auf diese oder jeme Weise
entstanden sind; das Protoplasma und der Kern der Zellen gehen da-
bei gewdhnlich nicht zu Grunde; dieses geschieht nur bei sehr stir-
mischer Secretion. Auf welche Art die Fettkirner resp. Tropfen ent-
stehen, erhellt nicht aus Wenpr's Untersuchungen. Man kann nur
sagen, dass in den Talgdriisen Bilder zur Beobachtung gelangen, welche
tlenen sehr mahe stehen, die bei der pathologischen fettigen Degene-
ration, wenn der ganze Zellenleib von Fettkornchen durchsetzt ist und
die ganze Zelle zerfillt, zu sehen sind. Daraus folgt schon, wie wiin-
‘schenswerth es wiire, die Bilder der normalen fettigen Degeneration
eingehender zu erforschen, den Process der Fettsecretion niiher morpho-
logisch zu beleuchten. In der allerletzten Zeit hat daritber hichst
beachtenswerthe Daten Anramaxwy, welcher in Gemeinschaft mit Krenrn
und Merzyer gearbeitet hat, geliefert. Einstweilen wollen wir nur
dasjenige notiren, was ArrmMaxN in den Talgdriisen, welche grosse
Conglomerate in der plica ingwinalis bei Kaninchen bilden, und in den-
_jenigen, welche um den After beim Meerschweinchen liegen, gefunden
hat. Bei Bearbeitung der Priparate mit Ueberosmiumsiure iiber-
zeugte sich Avrmany, dass hier die Driisenzellen mit Kornchen voll-
gepfropft sind, welche an ihrer Peripherie mehr oder minder stark
mit Osmium geschwiirzt werden; alle miglichen Uebergangsstadien sind
zu finden, wobei in jeder Zelle die einen oder die anderen Formen
itberwiegen. Ausserdem konnten immer Kdrnchen nachgewiesen wer-
den, die ganz schwarz erschienen, vollstindig mit Osmium geschwirzt
waren. Im optischen Querschnitt erscheinen die Korner mit fettig
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Gefissen und Pigmentmassen resp. Pigmentzellen eingenommen. Ausser-
dem findet man eine grosse Anzahl safranophiler Kornchen, welche
entweder frei liegen, oder von einer unbedeutenden Menge nigrosino-
philen Protoplasmas umgeben sind. Allem Anschein nach verwandeln
sich die freiliegenden safranophilen Kdrner in Pigment und die von
Protoplasma umgebenen sind wohl die letzten Reste der Leberzellen.
Bei dem Studium etwas fritherer Vergiftungsphasen fand der Verfasser
sehr grosse Plasmosomen in den Kernen; er nimmt an, dass diese
Plasmosomen aus dem Kerne austreten, um sich bald in Pigment-
schollen zu verwandeln. Die Zelle selbst unterliegt, wie es scheint,
qpur dann der Pigmentmetamorphose, wenn sie durch die Bildung der
erwihnten grossen Plasmosomen vollstindig erschipft ist. Verfasser
glaubt , dass den Kern immerfort Keime verlassen, welche alle
Tendenz haben, sich in neue Zellen zu verwandeln, doch nicht alle
dieses Ziel erreichen (es kann iibrigens auch Etwas an die mehrkernigen
Riesenzellen erinnerndes erhalten werden). Wihrend des ganzen Ver-
suches mit der Phosphorvergiftung scheinen die Zellen fortwiihrend
Anstrengungen zu machen, um eine neue gesunde Generation zu er-
zeugen; da aber immer neue und neue Phosphorgaben verabreicht werden,
go fithren diese Anstrengungen zum genannten Ziele nicht; jede neue
Zellengeneration gerith in schlechtere Existenzbedingungen, als die vor-
ausgegangene, da sie einerseits von vergifteten Eltern stammt, anderer-
seits auch selbst vergiftet wird.

Wir wollen nun die weiteren Angaben von STOLNIKOW einstweilen
bei Seite lassen und zu den Befunden anderer Forscher {ibergehen,
Sehr oft wird darauf hingewiesen, dass bei der fettigen Degeneration
die Zellenkerne wesentliche Verinderungen erleiden. So finden wir
z. B. bei Kuess dergleichen Hinweise; nach der Ansicht des Genannten
wird dabei der Nuclein- resp. Chromatingehalt der Kerne geringer.
Er hat dieses in der Leber und in den Nieren constatiren konnen.
Der Chromatinschwund kann nach ihm primiar und secundir sein:
den priméren erklirt er durch directen nekrotisirenden Einfluss von
giftigen Substanzen, den secundiren — durch Ueberfiillung der Zellen
mit Fett, was Storungen ihrer Lebensthitigkeit nach sich zieht. DBe-
achtenswerth sind auch die Versuche von Zmmerer und Osonowsky,
welche die in der Leber und in den Nieren von Hunden und Kanin-
chen nach Phosphor- und Arsenvergiftung zum Vorschein kommenden
Verinderungen studirten. Am schirfsten ausgeprigt sind die nach
Phosphorvergiftung in der Leber entstehenden Metamorphosen. Zu-
gleich mit der Fettablagerung haben die genannten Forscher Decon-

stitution und Schwund der Zellenkerne gesehen, wobei die Chromatin-
Lursaxow, Vorlesungen, 10
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iim reinen Zustande ist sie indessen mnicht darstellbar, da sie immer
\ eine Beimischung von Leeithin enthilt, Wollen wir das Vitellin vom
‘Lecithin befreien, so wird dabei ersteres in einen unldslichen (geron-
; nenen) Zustand ibergefithrt. Was das Protagon betrifft, so haben Dra-
goxow’s Untersuchungen dargethan, dass dieser Stoff, welcher einen
Bestandtheil der Gehirnsubstanz bildet, ein Gemisch aus zwei Korpern
ist, deren einer Stickstoff und Phosphor, der andere keinen Phosphor
enthiilt. Ersterer ist das uns schon bekannte Lecithin, letzferer — das
Qerebrin. Analoge Vermuthungen finden wir in SToLNIKOW'S Arbeit.
Dieser Forscher iiberzeugte sich, dass in der That die Fettkornchen in
‘den Zellen nur nach Einwirkung von schwacher Essigsiure oder nach
dem Absterben der Zellen in 0-6procentiger Kochsalzlisung hervor-
treten (letzteres kann auch von der Bildung einer Siure abhingig sein).
Dieser Umstand fithrt den Verfasser zu dem Schlusse, duss das Feft
hier an eine Substanz gebunden ist, welche durch Sauren zerstort wird.
Da andererseits chemische Analysen gezeigt haben, dass bei grosser
Menge von geschichteten Gebilden in den Leberzellen die Leber auch
grosse Quantitiiten von Lecithin enthielt, so war die Annahme plau-
gibel, dass das Fett unter dem FEinfluss von Séure eben aus dem
Lecithin befreit wird. Dass das Lecithin als Material zur Fettbildung
hier dienen kann, wird durch folgenden Versuch von HoprE-SEYLER
illustrirt: wird eine atherische Lecithinlosung mit Wasser, welches
etwas Schwefelsiure enthalt, geschiftelt, so nimmt das Wasser schwefel-
saures Cholin auf, wihrend in der Aetherlosung freie Distearin-, Di-
palmitin- oder Diolein-Glycerinphosphorsiure bleibt.

In Zusammenhang mit diesen Angaben steht die allgemeine Fol-
gerung von StorNikow in Befreff der Fettdegeneration bei der Phos-
phorvergiftung. Unter dem Einflusse des in den Organismus ein-
gefithrten Phosphors steigt die Nucleinbildung an, d. h. die Bildung
jenes Stoffes im Kern, welcher am reichsten an Phosphor ist und zum
Aufbau der Chromatinelemente dient. Die Nucleinmassen wandern
aus dem Kerne in das Protoplasma iiber. Unter neuen Existenz-
bedingungen werden die aus dem Kerne stammenden Elemente zer-
stort resp. verindert, wodurch auch die Firbungsdifferenzen entstehen.
Dabei geht der Phosphor in eine andere Substanz, nimlich in das
Lecithin iiber. Hier steht aber der Process micht still. —Der Zerfall
soll weiter vor sich gehen: der Phosphor spaltet sich vollstindig von
der organischen Substanz ab und mischt sich in Form irgend eines phos-
phorsauren Salzes dem Zellensafte bei, wihrend die organische Sub-
stanz in Form von Fett frei wird.

Wie lehrreich diese complicirten Betrachtungen auch sind, eine

10%






Die fettige Degeneration (Schiuss). 149

‘8l Man darf hoffen, dass eine systematische Ausarbeitung aller ehen an-
‘M gedeuteten Fragen zu einer vollstindigen Theorie der fettigen Degene-
‘M, ration fithren wird, worin sowohl die Morphologie wie der Chemismus
M und die functionellen Stirungen ihren Platz finden werden.

Nun wollen wir noch einige Worte iiber den Zeitraum, welcher
Wl die Entwickelung der fettigen Degeneration beansprucht, sagen. Wie
: .es scheint, kann dieser Process sehr schmell vor sich gehen. Dafir
‘Ml sprechen die Versuche mit Vergiftungen. Im gleichen Sinne sind die
‘Ml Experimente von LEmesDORF-STRICKER zu deuten, welche schon 24 Stun-
“den nach Hirnbeschidigung bei jungen Hihnern in der Rindenschicht
einzelne Zellen mit kirnig-fettigem Inhalte gefunden haben. Ferner
weisen Unre und Waener darauf hin, dass man in den Epithelzellen
der Mundschleimhaut w. s. w., ebenso wie in der Haut, eine gleichfalls
sehr rasche Entwickelung von degenerativen Verinderungen findet (z. B.
bei den variolisen Entzindungen).

Der Ausgang der fettigen Degeneration kann ein zweifacher sein:
entweder schreitet der Process bis zur vollstindigen Zerstorung der
morphologischen Elemente fort, oder aber steht er still und geht zu-
riick. Welche Bedingungen das Zustandekommen des giinstigen Aus-
ganges beeinflussen, ist fraglich. Im Detritus, der manchmal milehig-
fliissig ist, findet man fir gewohnlich Fetttropfen, verschiedene kry-
stallinische Gebilde, Eiweisskirner, Zellenreste u. s. w. Die Gewebe,
welche gleichzeitic der fettigen und der kornigen Eiweissmetamorphose
verfallen sind, verwandeln sich manchmal in kisige Massen (kiisige
oder caseise Umwandlung). Diese Massen, welche bei sehr verschie-
denartigen pathologischen Processen entstehen, waren friher als fur
gewisse Krankheitsformen (z. B. fir die Tuberculose) specifisch be-
trachtet. Naeh Vircmow’s Ansicht kinnen aber sehr verschiedene (e-
webe eine kisige Umwandlung erleiden, besonders diejenigen, welche
gefissarm und zellenreich sind, Gewisse Thiere, z. B. Kaninchen
zeigen eine besondere Pridisposition zur kiisigen Metamorphose, wih-
rend dieselbe bei anderen Thierarten viel schwerer entsteht. Beim Men-
schen existiren auch sehr schroffe individuelle Verschiedenheifen in Be-
treff des Zustandekommens von kisiger Metamorphose.

Der Einfluss der fettigen Degeneration auf die verschiedenen Fune-
tionen der Zelle tritt besonders deutlich in den Féllen hervor, wo der
Degeneration Elemente des Muskel- oder Nervenapparates unterworfen
gind. Die fettige Degeneration von Muskelelementen hebt ihre Con-
tractilitit auf. Die fettige Entartung der Ganglienzellen kann para-
lytische Erscheinungen hervorrufen u. s. w. Es sind auch diejenigen
Fille leicht zu heurtheilen, in welehen Driisenzellen der Degeneration
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jenigen Zahlenwerthe im Besonderen, welche die Zusammensetzung
verfotteter Organe illustriren, nicht ausser Acht gelassen werden.

Vor Allem will ich hier die analytischen Daten itber den Fett-
gehalt der Leber bei der Fettinfiltration anfithren. An der Leber
miissen wir uns schon darum aufhalten, weil dieses Organ so zu sagen
die typische Stitte fiir Entwickelung der Fetfinfiltration ist. Folgende
Zahlenwerthe gibt Prrus, welchen wir schon oben Gelegenheit hatten
zu citiren:

Wasser Feste fettfreie Bestandtheile Fett
I. 61-57 Procent 14.45 Procent 23-98 Procent
IT. 48-60 % 10-50 5 40-90 ,,
I, 5590 . 1740 i 30-70 5

Im ersten der obigen Fille war Lungenphthise, im zweiten und
dritten Alkoholismus vorhanden. Es ist leicht ersichtlich, dass der Fett-
gehalt der Leber in allen Filllen ein sehr bedeutender war; es bleibt nur
fraglich, inwiefern hier fiber reine Fettinfiltration die Rede sein konnte.
Jedenfalls lassen sich aus der Zusammenstellung dieser Daten mit denen
iitber die normalen und fettiz degenerirten Lebern folgende Schlisse
ziehen: erstens, enthilt die fettinfiltrirte Leber mehr Fett als die nor-
male und die fettig degenerirte; zweitens, nimmt bei der Fettinfiltration
der Wassergehalt sehr betrichtlich ab; drittens, sinkt die Quantitat der
fosten fettfreien Bestandtheile ebenfalls, jedoch nicht sehr stark und
jedenfalls weniger als bei der fettigen Degeneration. Aus alledem kann
nun der allgemeine Schluss abgeleitet werden, dass bei der Fettinfil-
tration das Wasser vom Fette verdringt wird, wihrend bei der Dege-
neration das Fett sich an Stelle der Eiweissstoffe setzt.

Unter welchen Bedingungen findet nun Fettinfiltration statt?

Bei der Beantwortung dieser Frage miissen in erster Linie die
Fille von Fettleibigkeit erwihnt werden, hei welchen eine Fettablage-
rung in sehr vielen bindegewebigen und anderen Elementen vorhanden
ist. Die Fille von allgemeiner Fettsucht fesseln schon lingst die Auf-
merksamkeit der Theoretiker und der Practiker, und in der allgemeien
Pathologie des Stoffwechsels wird eine grosse Zahl von Hypothesen vor-
getragen, welche das Wesen der zu Obesitas filhrenden Verinderungen
im Organismus erkliren sollen. Hier ist es meines Dafiirhaltens nicht
der Ort, diese Hypothesen wiederzugeben, da vom Standpunkte der
allgemeinen Pathologie der Zelle aus ihnen eine Belehrung kaum zu
schipfen ist. Iech michte nur hervorheben, dass die Fettsucht zwei-
felsohne im Zusammenhange mit constitutionellen Eigenschaften der
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was zur fettigen Degeneration gehort, ist in den meisten Fillen kaum
zu entscheiden.

Eine allgemeine Uebersicht der eben aufgezihlten Bedingungen,
unter welchen Fettinfiltration entstehen soll, bewegt uns zum Schlusse,
dass der Mechanismus der Fettinfiltration auf Erhthung der Fihigkeit
~der Zellen, Fett, welches in letzter Instanz von fettigen oder anderen
ﬁahrungsbestandtheﬂen stammt, aufzufangen und aufzuhalten, beruht.
B0 z B. ist das in den Zellen bei allgemeiner Fettsucht anzutreffende
JFetfs vor Allem Nahrungsfett, da unter den genannten Verhiltnissen

ie Nahrung gewihnlich in Quantititen, welche der vom Organismus
L@e]ieferten Arbeit nicht entsprechen, aufgenommen wird. s ist aber
“bekannt, dass nicht nur die viel Nahrung zu sich nehmenden Personen
fettleibig werden: bei erblicher Disposition rettet selbst eine missige
T%l&t vor Fettsucht nicht. Wir miissen hier also an besondere Be-
~dingungen denken, welche in grisserem Maasse, als das normaliter
,_ﬂer Fall ist, das Fett vor Verbrennung schiitzen. Weiter unten werden
| Sie sich iiberzeugen, dass noch eine andere Annahme herechtigt ist:
“denkbar ist es in der That, dass das Wesen der Fettinfiltration, wenig-
[ stens in gewissen Fillen, in einer erhihten Fihigkeit der Zellen Fett
| zu synthetisiren liegt, was seinerseits die Zufuhr von diesen oder jenen
| Fettcomponenten, nicht vom fertigen Fett, zu den Zellen voraussetzt.

Die morphologisechen Daten iiber pathologische Fettinfiltration sind
‘nicht besonders zahlreich. Im Anschluss an das uns schon Bekannte
‘will ich nur noch sagen, dass auch bei der Fettinfiltration wir manch-
‘mal die Kerne verindert finden; gewdhnlich verdriingt der grosse Fett-
tropfen den Kern an die Peripherie der Zelle, was eine Formverinde-
‘rTung des Kernes verursacht; ausserdem firben sich die Kerne gewihn-
'Q.iﬁh mit Kernfarbstoffen sehr intensiv, was Manchen zur Annahme
- verleiten diirfte, dass in solchen mehr oder wenig zusammengedriickten
Kernen die Fiaden der Kerngeriiste einander geniihert sind.

Ein sehr giinstiges Object zur Untersuchung der Kerne fettig in-
filtrirter Zellen bietet der sog. Fettkorper der Frische. Bei der Un-
tersuchung der in Sublimat fixirten Priiparate aus diesem Organ be-
merken wir bei Anwendung gewisser zusammengesetzter Tinetionen
leicht, dass die Kerne in Bezug auf ihre Morphologie hei Weitem
nicht gleichartig sind. Neben mehr oder weniger zusammengedriickten
Kernen bleiben auch die gewdhnlichen ellipsoiden Kerne hestehen.
Das Verhalten der Kerne den Farbstoffen gegeniiber ist auch ver-
schieden: die einen fixiren z. B. sehr begierig das Hiamatoxylin, die
anderen das Safranin uw. s. w. Man kinnte auch auf Unterschiede in
der inneren Structur der Kerne hinweisen. All' dieses zwingt uns zur
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_i \konnen sagen, dass die Leber mit ihrer Funetion der Glycogenbildung
Ml das physiologische Prototyp der Glycogenmetamorphose darstellt. Un-
“ ttersuchen wir die Leber eines hungernden Thieres, so finden wir in
Ml den Zellen nur kleine Kérnchen, welche keine Glycogenreaction auf-
| yweisen; es werden auch Netzstracturen, wie wir schon in den ersten
1 1Vorlesungen auseinandergesetzt haben, constatirt, Ganz anders ist das
‘Wi Bild, wenn die Leber von einem gut gendhrten Thiere stammt. 12 bis
f:24 Stunden nach der Fiitterung finden wir beim Betrachten der mit-
“Mitelst Alkohol gehiirfeten Leberschnitte (Untersuchung in 0-6 procent.
"Ml NaCl-Losung) in den Zellen ziemlich grosse Schollen oder Korner,
| f%ﬁ]ﬁhﬂ einen eigenthiimlichen Glanz besitzen und beinahe den ganzen
i Zellenleib einnehmen; bei Behandlung der Schnifte mif einer Lisung
yon Jodjodkalium bemerken wir, dass diese Gebilde dabei eine braun-
i rothe Farbung, welche sich bei nachtriiglicher Bearbeitung mit Schwefel-
' m'e nicht dnderf, annehmen. Nach kurzer Zeit lisen sich aber die

4 _ chollen in der Untersuchungsfliissighkeit; auch darin ist also die Sub-
“ff:stanz, aus welcher sie bestehen, mit dem Glycogen, welches ebenfalls
: ﬂﬁ\ den zur Untersuchung angewendeten Flissigkeiten gelost wird, iden-
“Hitisch. In dem Maasse, als das Glycogen verschwindet, treten die
{ gewihnlichen Structuren in den Zellen zum Vorschein — wir erkennen
| die Netze, kleine Kiornchen u. s. w. Von Seiten des Kernes sind keine
" besonderen Verinderungen zu bemerken; man kann nur sagen, dass
“W er schiirfer hervortritt und mit einem deutlichen Kernkorperchen versehen
§l ist (Heroesmamny). Nicht immer kommt auch das Glycogen in Form
'_-%m Schollen vor: es kann auch mehr regelmissic im ganzen Zellen-
*W leibe vertheilt sein, und zwar in dem Gebiete, welches dem Paramitom
W entspricht. Nach der Meinung einiger Forscher (Frericas, Enruron)
':E;ﬁt das Glycogen in den Zellen stets an einen besonderen Glycogen-
“M ftriger gebunden, welcher chemisch von ihm verschieden ist. Dadurch
il wird auch die ungleichmissige Firbung der cellularen Einschliisse mit
"W Jod erklirt: wihrend die einen derselben rothbraun gefirbt sind, er-
"8 scheinen die anderen gelb oder weisen Ueberginge vom Gelben zum
‘M Rothbraunen auf. Woraus der Glycogentriger besteht, ist schwer zu
‘| entscheiden. Frericms glaubt, dass er entweder ein Kohlehydrat
(z. B. das thierische Gummi von Lanpwrmr), oder ein- Eiweissstoff
sei; auf Kosten dieses Triigers eben soll das Glycogen entstehen.
Meiner Ansicht nach wire es fiir die einheitliche Auffassung der
f| in den Zellen vor sich gehenden Metamorphosen von grisster Wich-
tigkeit, diese Frage genauer zu beleuchten. Bis zu einem gewissen
Grade ist die Annahme zulissig, dass Glycogentriiger die uns schon
bekannten granula sind; hier spielen sie miglicherweise eine #hn-
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anverinderten Kernen liegenden Sphiroiden erscheint; es kommt auch
vor, dass die Glycogenablagerung um das Kernkirperchen geschieht,
so dass man iiber glycogene Entartung von Kernen sprechen kann.
Tn der Diabetikerleber sind unter Anderem auch folgende Bilder con-
gtatirt worden: an Stelle des Kernes der Leberzelle sieht man eine
Art Vacuole, welche ein sichelformiges, der Vacuolenwand anliegen-
des, sich mit Jod braun farbendes Gebilde enthalt. Die genannten
Autoren haben auch das Blut von Diabetikern und anderen Kranken
untersucht; es stellte sich heraus, dass die morphologischen Blutele-
mente, ausser wenigen Leukocyten, kein Glycogen enthalten; sie fanden
Sibrigens Glycogen in Form von kleinen Tropfen auch im Blutplasma.
Frerions und Brrucs iherzeugten sich ebenfalls, dass die Eiterkor-
 perchen meistentheils im Zustande der glycogenen Entartung sich be-
finden. In dem Pancreas, der Milz, im Knochenmarke und in den
| Lymphdriisen wurde kein Glycogen entdeckt. Im Herzmuskel der Dia-
‘betiker war Glycogen in ziemlich grosser Quantitit nachweisbar, und
gwar in Form von Tropfen und anderen Gebilden. In den Lungen
‘bei Pnewmonie, welche sich auf diabetischem Boden entwickelt hatte
‘war Glycogen im Exsudate in Form von Kornern und Kiigelchen auch
Jeicht wahrnehmbar; auffallender Weise waren auch hier Elemente,
‘welche die erwilnten sichelférmigen, sich mit Jod briunenden Gebilde
‘enthielten, vorhanden (allem Anschein nach sind dieses verinderte
Leukocyten, durch deren Zerfall die Kornchen und Kiigelchen ent-
stehen). Bei nichtdiabetischer Pneumonie waren die Befunde dhnlich,
- obgleich der Glycogengehalt geringer ausfiel. Die Erscheinungen der
* Kohlehydratmetamorphose sind auch bei erysipelas phlegmonosum, har-
tem Schanker u. d. m. constatirt worden.
| Aus dem Gesagten erhellt es, dass in der That Glycogen an solchen
~ Stellen unter pathologischen Verhiltnissen zur Ablagerung gelangt, wo
‘e normaliter nicht gefunden wird (vor Allem sind hier die Nieren zu
~ nennen), und dass es in Organen, die diesen Stoff gewdhnlich besitzen,
in erhohter Quantitit angetroffen wird (z. B. im Herzmuskel). Uebhrigens
ist es klar, dass mikroskopische Untersuchungen allein nicht geniigen
kinnen, um die betreffende Metamorphose zu begriinden. Man darf nicht
vergessen, dass die mikrochemische Jodreaction manchmal im Stiche
lisst (PascaumiN). Auch ist es fusserst schwer, nach mikroskopischen
Bildern iiber die Quantitit von Glycogen resp. Kohlehydraten, welche
nur makrochemisch genau zu bestimmen ist, zn urtheilen. Wir er-
- sehen daraus, wie erwiinscht makrochemische Analysen zur Ergin-
zung der mikrochemischen Daten wiren., Und es sind geradezu die

wichtigsten Beweise fiir die Existenz von Kohlehydratdegeneration
LUEraxow, Vorlesungen. 11
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der Warmbliiter nahe steht. Bei den Diabetikern ist der Kohlehydrat-
gehalt des Knorpelgewebes bedeutend verdndert: es enthils Zucker,
und hei geeigneter Behandlung mit schwachen Siuren bekommen wir
eine gegeniiber der Norm gesteigerte Zuckermenge. Krawkow be-
hauptet, dass der gebildeten Zuckermenge nach das Knorpelgewebe von
Diabetikern dem embryonalen Knorpelgewebe dhnlich ist.

Jetzt wollen wir noch iiber die Ergebnisse, zu welchen PAscHUTIN
auf Grund seiner Untersuchungen gelangt ist, referiren. Vor Allem
~ priifte er die Gewehe gesunder Rinderembryonen, junger und erwachsener
Hunde. Pascmuriy resumirt seine Schliisse folgendermaassen: ,das
Skelett, besonders sein Knorpeltheil, ist immer ziemlich reich an Gly-
cogen; dasselbe betrifft selbst in noch hoherem Grade auch die Mus-
“keln; dagegen enthiilt das Gewebe der Nervencentren im gesunden
Zustande kein Glycogen — hichstens nur in frihen Stadien des Lm-
~ bryonallebens kinnen darin Spuren desselben entdeckt werden; Haut
und Lunge enthalten es immer, und zwar in grosser Quantitit im
Embryonalleben, in kleiner — im postembryonalen; der Magendarm-
tractus ist bei Embryonen reich an (Glycogen, wihrend er, wie es
scheint, bei Erwachsenen sehr arm daran ist; die Nieren sind in frithen
Stadien des intrauterinen Lebens sehr reich an Glycogen, dann sinkt
der Glycogengehalt und nach der Geburt sind nur noch Spuren des-
selben, und dieses auch nicht immer, vorhanden; die Milz ist nie
 glycogenreich; die Leber entwickelt Glycogen ziemlich spit, bleibt aber
fiir das ganze Leben das glycogenreichste Organ®. Ferner suchte Pa-
soruTiN aufzukliren, wie sich der Glycogengehalt unter pathologischen
~ Verhaltnissen verindert. Am interessantesten wiire es, diese Frage in
 Bezug auf den Diabetes zu bearbeiten; von der Leichenuntersuchung
~sind indessen keine befriedigenden Resultate zu erwarten und den
Diabetes kiinstlich hervorzmrufen sind wir bis jetzt noch nicht im Stande.
‘Darum griff auch Pascruriy zur Injection verschiedener reizender Sub-
_stanzen (wie z. B. Crotondl und Ammoniak) in die Lunge, die Hoden,
‘das Gehirn; ausserdem rieb er Crotondl in die Haut ein oder begoss
letztere mit kochendem Wasser, injicirte in die peripheren Arterien-
‘abschnitte Chloroform u. d. m. Die Analyse der befreffenden Organe
Hdiberzeugte PasoruTiv, dass in allen diesen Fillen der Glycogengehalt
gestiegen war; selbst im Gehirn wurde das Glycogen nachgewiesen (bei
zweien von fiinf Hunden). Die Untfersuchung des Eiters aus einem ex-
perimentell erzeugten Abscess liess darin kein Glycogen entdecken; in
einem frischen pleuritischen Exsudate war indessen ziemlich viel Gly-
cogen gefunden.  Im Anschluss daran wird es wohl am Platze sein hin-
zuzufiigen, dass auch andere Forscher, wie KtaNE und SOTNITSCHEWSKY,
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Sicherlich wire es etwas leichter, sich aus all’ diesen Wider-
gpriichen herauszuarbeiten, wenn wir iiber genaue physiologische That-
sachen in Betreff der Herkunft des Glycogens und seiner weiteren
Schicksale im Korper unter normalen Bedingungen verfiigen wr-
den. Wie gross die Bemithungen der Forscher nach dieser Rich-
tung hin auch waren, wissen wir leider Dislang moch nicht, ob das
Glycogen primir in einigen wenigen Organen entstehe und von dort
in andere Kirpertheile gelange, oder ob seine Production an derjenigen
Stelle stattfinde, an welcher wir dasselbe jedesmal constafiren. Es
 wiirde gegenwirtig schwer fallen, daran zu zweifeln, dass der
~ Hauptstrom des Traubenzuckers, welcher sich im Darmtractus aus den
‘Kohlehydraten der Nahrung bildet, von der Leber festgehalten wird,
“deren Zellen die Fihigkeit, diesen Zucker auf synthetischem Wege zu
‘Glycogen zu verarbeiten, inne wohnt; allein es darf ja daraus noch
‘nicht gefolgert werden, dass der ganze Vorrath an Zucker, welchen
der Darm liefert, auf diese Weise von der Leber fixirt werde (BuxGE)
Aller Wahrscheinlichkeit nach hesitzen ausser der Leber noch andere
Organe die Kraft, das Glycogen synthetisch aus Zucker, welcher die
Leber ohne besondere Verinderungen passirte, zu bilden, Auf Grund
mannigfacher Versuche, auf deren Einzelheiten ich mich hier nicht
einlassen werde, muss auch die Annahme fiir hochst plausibel ge-
halten werden, dass das in diesem oder jenem Organe immobilisirte
Glycogen, das Leberglycogen aber inshesondere, von Neuem mobi-
lisirt resp. der allgemeinen Korperdkonomie zur Verfiigung gestellt
werden kinne. Angesichts der Thatsache, dass in der Regel Gly-
cogen im Blute nicht vorgefunden wird, — fbrigens habe ich ja
auf das von Frerices und Emriice Beobachtete hingewiesen —
~muss die Moglichkeit eingestanden werden, dass bei dieser Mobili-
sirung das Glycogen unter dem Einflusse eines speciellen Fermentes
in Traubenzucker wieder iibergeht. Der Gedanke von diesen alterni-
~ renden Analysen und Synthesen darf uns nicht befremden, da auch die
intermediiren Umwandlungen der Fefte, selbst vielleicht diejenigen
der Eiweisskirper, mit gleichen Processen zusammenhingen. Es sei
- Indessen wie es wolle, wir diirfen aus all' den hierhergehdrenden
Beobachtungen den Schluss ziehen, dass verschiedene Zellenelemente
unter pathologischen Bedingungen sich mit Glycogen infiltriren
kimnen. Selbstverstindlich ist der Ausdruck ,Infiltration®, sofern es
sich unter den genannfen Umstinden um Synthese des Glycogens aus
dem Traubenzucker, welcher den Zellen zugefithrt wird, handelt, nur
bedingt zu gebrauchen. Im vorliegenden Falle setzt offenbar der In-
filtrationsprocess eine hichst active Betheiligung der Zelle voraus —
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\weise sind auch andere Gesichtspunkte zulassig. Jedenfalls ist es fur
,uns von Belang, dass die Hiweissstoffe der Nahrung den Zuwachs resp.
_die Production des Glycogens in der Leber zu bewirken vermogen.
Es ist z. B. bekannt, dass bei ausschliesslicher Fiitterung der Hiihner
mit ausgekochtem Fleisch ein ziemlich erheblicher Gehalt an Glyco-
gen in der Leber constatirt wird (Navxys). Auf dhnliche Weise
wird bei aussehliesslicher Fiitterung des Hundes mit ausgewaschenem
Rinderfibrin — zur Zeit, wo in Folge langdauernden Hungerns die
Leber ihr Glycogen fast vollstindig eingebiisst hat, — eine starke Zu-
pahme dieses Stoffes in der Leber festgestellt (v. Mermve). Beim
Citiven dieser Beobachtungen bemerkt BuNGE mit Recht, dass das
Wesen der Sache hier durch Bildung des Glycogens aus Eiweiss-
stoffen sich am ungezwungensten erklairen lisst. Als Erginzung
dieser Versuche kimnten wir noch eine lange Reihe anderer Unter-
suchungen anfithren, die geeignet wiren, das Gesagte zu bestitigen.
Jeh will nur noch Cr. Bervarp nennen. Derselbe brachte Fliegen-
gier auf Fleisch, aus welchem Glycogen oder Glykose selbst in mini-
malen Quantititen nicht zu extrahiren war, und beobachfete eine
ungestorte Entwickelung der Maden, die bei dieser Fleischkost in
jhrem Korper grosse Glycogenquantififen anhiuften; analoge Ergeb-
nisse wurden erzielt, wenn die Eier auf gekochtes Hihnereiweiss ge-
bracht waren. Auch in Betreff der hiheren Thiere kommt Cr. BERNARD
gum Schlusse, dass die ausschliessliche Fleischdiit die Glycogenpro-
duction zu unterhalten im Stande ist. Ferner wissen wir, dass die
Jeimgebenden Substanzen Glycogenablagerung verursachen konnen. Von
grossem Interesse sind ebenfalls die Versuche von SEEGEN, dessen An-
sicht nach der Zucker in der Leber durch Umwandlung von Peptonen
entstehen kann. Dieser Forscher stellte unter Anderem auch Versuche an
ausgeschnittener Leber an. Nachdem er dieses Organ zerstiickelt hat,
wurde dasselbe eine Zeit lang in arteriellem Blute, welchem Peptone
.~ hinzugefiigt waren, liegen gelassen; andererseits vermischte er die auf
gleiche Weise zerstiickelte Leber mit Blut ohne Peptone. Man fand,
dass in derjenigen Portion, welche Peptone enthielt, mehr Zucker vor-
handen war. Aus leicht begreiflichen Griinden kann man die besagten
Versuche nicht fiir vollkommen einwandsfrei halten (es ist in der That
denkbar, dass hier die Rolle der Peptone eine indirecte ist); jch be-
rufe mich aber auf diese Experimente, um Ihre Aufmerksamkeit auf
die allgemeine Form der Versuche an ausgeschnitfenen Organen zu
lenken, Wir diirfen hoffen, dass beim Experimentiren an Organen,
welche aus dem Zusammenhange mit anderen Theilen des Thierkdrpers
befreit wurden, die Losung vieler Fragen iiber die Topographie des
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als auch bei unmittelbarer Einspritzung ins Blut. Bei Anwendung des
Phloretins (C,;H,,0,) wird ebenfalls Glykosurie beobachtet. Hier
michte ich gelegentlich in Erinnerung bringen, dass beim Kochen mit
verdiinnten Siuren das Phloridzin in Glykose und Phloretin zerfillf.
Andere Glykoside, welche von v. MEriNG gepriift wurden, erwiesen
sich als unwirksam. Wir wollen noch bemerken, dass nach QQUINQUAUD
bei der durch Phloridzin hervorgerufenen Glykosurie der Zuckergehalt
des Blutes nicht erhiht ist. Sk und Gney behaupten, dass das Anti-
pyrin nicht allein beim spontanen Diabetes, sondern auch hbei Vergif-
tungen mit Phloridzin eine hemmende Wirkung auf die Zuckeraus-
‘scheidung entfaltet.

Den obigen Erklirungen gemiss ist der Begriff von der De-
generation mit den Kiweissstoffen der Zelle keineswegs unzertrenn-
bar verbunden, Wir sind berechtigt, auch dort von Degeneration zu
sprechen, wo die Producte der Entartung durch irgend welche Umwand-
'llmgen anderer Zellenbestandtheile entstehen. In Anbetracht dessen
wiire angezeigt, der Frage, ob das Glycogen sich aus Fetten bildet, niher
zu treten. Der bei Weitem grosste Theil der Beobachter spricht sich

_ dahin aus, dass beim Einbringen der Fette in den Organismus ein

Anwachsen des Glycogens in der Leber nicht bemerkt wird. Aus
diesem Grunde allein jeden Zusammenhang zwischen Fetten und Kohle-
‘hydraten leugnen zu wollen, ist indessen nicht zulissig. Wir verfiigen
itber Angaben, wonach bei fettreichen Thieren der Glycogengehalt
der Leber fiir gewdhnlich unerheblich ist.  Auch sel hinzugefiigt,
dass Pavy die Miglichkeit einer Bildung des Fettes aus Glycogen
einriumt,

Wenn wir alle aufgezihlten Thatsachen noch einmal fliichtig iber-
blicken, gelangen wir zu dem allgemeinen Schlusse, dass die sich auf
Kohlehydratmetamorphose beziehende Hypothese nicht allein vom Stand-
punkte morphologischer, mikro- und makrochemischer Untersuchungen,

- sondern auch vom Gesichtspunkte allgemein physiologischer Vorstellungen
iiber die Sehicksale der Kohlehydrate im lebenden Kirper gerechifer-
tigt werden kann. Bei kiinftigen Untersuchungen wird man sich die
Aufgabe stellen miissen, diejenige Rolle, welche dieser Metamorphose
im pathologischen Leben zufdllt, genau zu pricisiren. PascrUuTIN
vindicirt der Kohlehydratumwandlung eine eingreifende Bedeutung in
dem krankhaften Processe, welcher unter dem Namen diabetes mellitus
bekannt ist. Man nimmt an, dass der soeben genannte krankhafte
Zustand wesentlich auf einem gesteigerten Zerfall der Eiweissstoffe im
Korper unter Bildung pathologischer Kohlehydratproducte beruhe. Zu
Gunsten dieser Annahme spricht am meisten die Thatsache, dass die
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Die Keratine sind, wie das gelegentlich ihrer Darstellungsweise
| bereits oben hervorgehoben wurde, in Wasser, Alkohol, Aether, schwa-
i chen Siuren u. d. m. nicht loslich. Der Schwefel hingt mit anderen
" Elementen im Keratin recht loeker zusammen. Die Keratine lisen sich
“peim Erwirmen der Horngebilde unter dem Drucke einiger Atmo-
. gphiiren im Papmx'schen Kessel auf; gleiches findet auch beim Kochen
‘mit starken Alkalien und Siuren, unter Anderem auch mit Essig-
giiure, statt.

Das physiologische Vorbild der Hornmetamorphose erblicken wir
“yorerst in der Verhornung des Hautepithels, welches, wie bekannt, in
- zwei Hauptschichten zerfillt — in das stratum Malpighii und das stra-
tum cornewm. Die obere epidermoidale Schicht stosst sich fortwihrend
ab und wird ebenso fortwihrend seitens der tieferen Schicht ersetzt.
Indem die Zellen der letzteren allmihlich ihre Kerne und Stacheln
ginbiissen, trocknen sie gleichsam ein und wandeln sich zu Hom-
schiippchen um, welche keine wahren Eiweissstoffe mehr enthalten.
Mit Riicksicht auf die feineren morphologischen Vorginge mige Fol-
gendes notirt werden. In den oberflichlichen Reihen der epithelialen
Zellen, die der Marpicar'schen Schicht angehiren, finden wir eigen-
thiimliche, stark lichtbrechende, in Wasser, Alkohol und Aether un-
losliche, mit Karmin und Himatoxylin sich intensiv firbende Kirn-
chen, Die Substanz, aus welcher diese Gebilde zusammengesetzt sind,
triigt den Namen Eleidin (Raxvier) oder Keratohyalin (WALDEYER).
Uebrigens hehauptet Buzzr, dass Eleidin und Keratohyalin zwei diffe-
rente Stoffe sind. Der Meinung dieses Forschers nach ist das Eleidin
weder ein flichtiges Oel (Raxvier), noch ein Cholesterinfett (Lanolin);
hochst wahrscheinlich soll dasselbe ein Glycerinfett sein. Das Eleidin
erscheint in Form von extracellular liegenden Tripfchen. Was das
Keratohyalin anbelangt, so ist dasselbe, dem v. ReckrnixaHAUSEN'schen
Hyalin gleich, aungenscheinlich von albuminiser Natur. Die Kérnehen
des Keratohyalins kommen intracellular zu liegen. Es ist anzunehmen,
~dass die innerhalb der Zellen beobachteten Kdrnelungen in gewissem
Zusammenhange mit der Verhornung stehen. Aus den Untersuchungen
Zaprupowskr's, welcher den Verhornungsprocess an dem Schnabel
der Vigel und an den Klauen der Schweine studirt hat, geht hervor,
dass im Inneren der Zelle zuniichst die tropfemartigen Gebilde auf-
treten. Seiner Amsicht nach bestehen diese Tropfchen aus einer halb-
flissigen Masse, welche nachfriglich hart und so zu eigentlicher
Hornsubstanz wird. Nach und nach fillen sich die Zellen durch
Bildung immer neuer Tripfchen und folgende Umwandlung derselben
mit Hornmassen an. Die Kerne schrumpfen allmihlich, werden un-
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bei der Bildung von Pigmenten beobachtet werden, fithrt uns zur
Ueherzeugung, dass der beziigliche Process sich unter zwei uns wohl
bekannten typischen Formen abwickeln kann; einerseits diirfen wir
yon Erscheinungen der Pigmentinfiltration, andererseits aber von den-
jenigen der Pigmentdegeneration reden. Diesem Schema entsprechend
wollen wir auch die wichtigsten Thatsachen gruppiren.

Den einfachsten Fall der Pigmentinfiltration haben wir dann vor
uns, wenn die am genannten Processe theilnehmenden Farbstoffe dem
Kirper nicht gehiren, sondern von aussen in deunselben eingedrungen
gind. Hierher gehirt zuvorderst die sog. Argyria, welche durch die
anhaltende Einverleibung pharmakologischer Silberpriparate bedingt
wird. Am augenfilligsten farbt sich bei Argyria die Haut (nfmlich
briiunlich-grau), doch bleiben auch die inneren Organe von dieser
Pigmentirung keineswegs verschont. Das Silber schligt sich in der
Grundsubstanz der Gewebe, in der Kittsubstanz der Endothelien und
in den Saftkaniilchen nieder, und zwar in Gestalt von feinen Korn-
chen, Die Untersuchungen von Fromumany und Versmanw gestatten
uns, die bezeichneten Kornchen als aus Silberalbuminat bestehend zu
betrachten. Zu dieser Kategorie miissen auch verschiedene Fille von
Tatowirung der Haut, Eindringen des Kohlenstaubes in die Athmungs-
wege U. a. m. gerechnet werden.

Bedeutend grisseres allgemein-pathologisches Interesse beanspruchen
diejenigen Pigmentinfiltrationen, welche auf abnormer Vertheilung im
Korper seiner normalen Pigmente beruhen. Als das am meisten de-
monstrative Beispiel einer solchen Pigmentinfilration kann die Verfar-
bung der Gewebe bei der Gelbsucht (icterus) dienen. Es gibt, wie
wir wissen, vier Gallenfarbstoffe: Bilirubin (C, H, N,0,), Bilifuscin
(CygH N, 04 + H,0), Biliverdin (C,,;H, N, 0, 4+ H,0 4 0) und Biliprasin
(C,H N, 0, + H,0 + O + H,0) (StiperLer). Das Hauptpigment der
Galle ist das Bilirubin. Die Abstammung desselben von den Blut-
farbstoffen wird gegenwiirtig fiir hochst wahrscheinlich gehalten; man
- darf auch nicht unerwihnt lassen, dass die Gallenpigmente in der Leber
selbst erzeugt werden. Die Versuche von Miwgowskr, NAUNYN u. A.
zeigen, dass nach Entfernung der Leber der Giinse- und Entenharn
keine Gallenpigmente aufweist. Die genannten Forscher haben ferner
nachgewiesen, dass durch Intoxication mit einigen Giften, wie z B.
Arsenwasserstoff u. a. m., die Secretion der Galle stark angeregt wird.
Beim Vergleichen der Gans, bei welcher man die Leber exstirpirt hat,
mit einer anderen, deren Leber intact geblieben war, haben sich
Mixkowkst und Naunyw iiberzeugen kinnen, dass, withrend im Urine der

ersteren hel Vergiftung mit Arsenwasserstofl’ sich keine Gallenpigmente
Lursaxow, Vorlesungen. 12







Die pathologische Verhornung. — Die Pigmentumwandlung. 179

| Entfirbung. Der Farbenwechsel erfolgt fir gewiohnlich sehr rasch.
ILowrr bemerkt, dass das Farbenspiel niemals den ganzen Zellenlelh
(ergreift: dasselbe scheint nur auf gewisse Einschliisse angewiesen zu
:gein, welche grosstentheils Kiornchenform hesitzen.

Von hervorragender Wichtigkeit konnen fir die Pigmentinfiltra-
{tion auch der Blutfarbstoff und seine Derivate sein.

Nach Horpe-SEYLER ist die Zusammensetzung des Oxyhiimoglobins

\die folgende: C — 53-85 Procent, H — 7-32 Procent, N — 16-17 Pro-
(¢ent, § — 0-39 Procent, Fe — 0-43 Procent, O — 21-84 Procent. Wenn
‘wir durch die wissrige Oxyhiimoglobinlosung einen Strom von Wasser-
istoff leiten, erhalten wir das reine oder reducirte Himoglobin; dhnliche
Umwandlung kann ebenfalls mittelst solcher reducirenden Substanzen,
‘wie Schwefelammonium w. s. W., erreicht werden. Gleich hier sei an-
 gefiihrt, dass ausser des Oxyhimoglobins noch eine andere Verbindung
ides Himoglobins mit Sauerstoff, nimlich das Methdmoglobin, existirt;
‘ob dasselbe mehr oder weniger Sauerstoff enthiilt als das Oxyhimo-
(globin, ist noch nicht endgiiltig entschieden. Beim Erwirmen der
-wiissrigen Himoglobinlésung, ganz besonders aber unter Hinzufiigen
‘von Sauren oder Alkalien, zerfillt das Himoglobin: es entsteht unter
Anderem Himochromogen, welches bei Sauerstoffzutritt in Himatin,
‘beim Mangel an Sauerstoff in das eisenfreie Himatoporphyrin iibergeht.
'Die Zusammensetzung des Himatins ist aus der Formel: C, H, N Fe,0,,
ersichtlich. Mit Salzsiure bildet das Himatin unter gewissen Beding-
‘ungen eine Verbindung, welche den Namen Hiimin (CyoH, NyFe,0,, +
‘9HCI) trigt. Sowohl das Himatin und Himochromogen, als auch
Bilirubin werden unter dem Einflusse starker reducirender Substanzen
zu Hydrobilirubin, welches mit Urobilin, dem Urinfarbstoffe, identisch
‘ist. Das Bilirubin aus Himatin zu erhalten ist fibrigens nicht gelungen.
All' dem Gesagten fiigen wir noch hinzu, dass die gelbliche Farbe
des Plasmas und Serums des Blutes von der Anwesenheit eines speciellen
gold-gelben Pigmentes (Lutein?), dessen BEigenschaften man noch nicht
geniigend erforseht hat, abhingt.

Wiewohl sich die Chemiker mit den soeben aufgezihlten Stoffen eir-
gehend befasst haben, erscheinen die Schicksale des Himaglobins und seiner
Derivate im Karper nach mancher Richtung hin noch immer in ein tiefes
Dunkel gehiillt, Selbst unsere Ansichten iiber die Natur des Himoglo-
bins stehen nicht endgiltig fest. So miissen, nach StruvE, die Oxyhdmo-
globinkrystalle als Krystalle eines farblosen Eiweissstoffes anfgefasst
werden, welcher sich mechanisch mit sehr kleinen, aber ausserordentlich
eonstanten Mengen eines Farbstoffes oder mehrerer Farbstoffe gefirbt
hat. Der eiweissartige Grundstoff besitzt die Eigenschaften des Glo-
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gorien getheilt. Die einen enthalten Eisen, die anderen sind davon
frei. Die ersten tragen den Namen Himosiderine, die zweiten — Hima-
toidine (NEUMANN). Himosiderine entstehen namentlich dort, wo der
Blutfarbstoff der Einwirkung anderer lebender Zellenelemente unter-
worfen wird, Himatoidine aber an denjenigen Stellen, wo der aus rothen
Blutkirperchen ausgelaugte Farbstoff sich selbst iiberlassen ist. Man darf
ferner nicht verschweigen, dass manche Himosiderine farblos sind und
dass sie mit der Zeit ihres Eisens verlustig werden kinnen (M.ScamInT).
Zur Feststellung des Eisens in Pigmenten bedient man sich des Ferrc-
eyankaliums (des gelben Blutlaugensalzes) und Salzsiure, wobel eine blaue
Farbung zu Stande kommt (PerLs); auch die Anwendung von Schwefel-
ammonium, welches die eisenhaltigen Objecte schwiirzt, ist zweckmissig
(Quisckr). Nach Nmumany wire folgendes Verfahren am besten zu
empfehlen: die Schnitte werden mit GreENacHER'schem Boraxcarmin,
welcher einige Tropfen von Ferrocyankaliumlisung enthilt, tingirt;
darauf sind diese Schnitte mit Glycerin, welches mit Salzsiure an-
gesiuert wurde, zu behandeln. Die Lislichkeit der Himafoidine in
Chloroform, Aether und Schwefelkohlenstoff und ihre Unlislichkeit in
Wasser und Alkohol gehiren auch zur Charakteristik derselben. Ausser-
dem lisen sich die Pigmente in Natron- und Kalilauge nicht; wohl
aber in concentrirter Schwefelsiure. Die Iohlenpartikel bleiben in
Schwefelsiure unverindert. Was die Ansicht anbetrifft, wonach das
Hiimatoidin und Bilirubin identisch sein sollen (BriUCkE), so ist sie
noch heute fraglich. So viel lisst sich nur sagen, dass es an Be-
weisen pro und confra nicht fehlt. Man weist unter Anderem auch
darauf hin, dass in Blutextravasaten der Placenta von Hiindinnen neben
Bilirubin und Lutein auch Biliverdin auftritt.

Abgesehen von den Blutaustritten per rhewin wird das Material
zur Infiltration der Gewebe mit Blutpigmenten auch in denjenigen
Fillen geliefert, in welchen Diapedese der rothen Blutkirperchen in
grosserem oder geringerem Maasse statt hat. Damit erkliren sich die
- Pigmentirungen, welche man bei Stasen und anderen Zustinden, von
denen Diapedese ins Leben gerufen wird, constatirt. ’

Wohin fithrt die Pigmentinfiltration? Die Antwort muss offenbar
je mach der Art des Pigmentes eine verschiedene sein. In einigen
Fallen kann zugegeben werden, dass von dem Eindringen der Pigmente
in die Zelle der Lebensthitigkeit derselben keine Nachtheile erwachsen;
in den anderen aber kann ein umgekehrtes Verhiltniss eintreten.
Man vergesse nicht, dass die mobilen Elemente sich der rothen Blut-
kirperchen oder ihrer Trimmer auf active Weise bemichtigen; die
Annahme liegt nahe, dass diese ,Erytrophagen* ihre Beute als Nihr-
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thitigkeit der betreffenden Zellen zusammenhiingt: das Pigment ent-
steht in den Zellen selbst, es wird nicht in dieselben von Aussen ein-
gefiihrt.

Gehen wir zu den pathologischen Erscheinungen iiber, so muss
vor Allem die Pigmentdegeneration der rothen Blutkirperchen Erwih-
nung finden. In deutlichster Form fritt diese Degeneration bei der
Malariainfection hervor, welehe, wie dieses schon lingst bekannt ist,
Melanimie und nachtriiglich Pigmentirung vieler Organe (Milz, Lymph-
driisen, Leber, Knochenmark, Nervensystem u. s. w.) erzeugt. Lis wurde
viel iiber die Entstehungsweise des schwarzen Pigmentes — Melanins,
welehes fir Melanimie bei Malaria charakteristisch ist, gestritten.
Wihrend die Einen glaubten, dass das Pigment sich urspringlich
ausserhalb des Gefisssystems bildet und erst secundir ins Blut gelangt,
vertheidigten die Anderen mnicht minder energisch den Gedanken, dass
es im Blute selbst entsteht. Jch halte es fiir fiberflissig, alle diese
(Controversen wiederzugeben, da dank den neueren Untersuchungen
(LAVERAN, Marcurarava, Cenni, GoLGI u. A.; von unseren Forschern
seien Saomarow und Cmexci¥skr genannt) die Frage nach der Mala-
ria-Melanimie auf einen ganz neuen Boden gestellt wurde. s sind
niamlich im Blute von Malariakranken in Oertlichkeiten, wo diese Krank-
heit endemisch ist, eigenartige Parasiten — Haemoplasmodium malariae
(Haematomonas malariae, Haematophilum malarice . 8. w.) gefunden
worden. Diese Parasiten, allem Anschein nach Sporozoén, haben ihren
Sitz hauptsiichlich in den rothen Blutkérperchen und weisen je nach
ihrem Entwickelungsstadium hochst mannigfaltige Formen auf. Uebri-
gens sind auch ausserhalb der Blutkorperchen im Blute Malariakranker
bewegliche, geisseltragende, parasitiire Gebilde constatirt worden. Inwie-
fern die Malariaparasiten einen constanten Befund ausmachen, kann man
sehon nach den Untersuchungen von Councinmax beurtheilen, welcher das
Hiamoplasmodium in dieser oder jener Form in 150 Fillen von Malaria
kein einziges Mal vermisst hat. Ohne die einzelnen Formen dieser Para-
siten des Naheren zu beschreiben, will ich nur bemerken, dass hei seiner
Entwickelung in den rothen Blutkirperchen Melaninkérnchen entstehen.
Ganz natirlich taucht hier die Vermuthung auf, dass diese Kdornchen
ein Product der Lebensthitigkeit des Parasiten sind und auf Kosten
des Blutpigmentes gebildet werden, wobei letzteres, wenn der Parasit
in seiner fortschreitenden Entwickelung das ganze Blutkorperchen ein-
genommen hat, vollstindig schwindet. TLeider ist die physikalisch-
chemische Charakteristik des bei Malaria entstehenden Melanins noch
keineswegs abgeschlossen (so ist z. B. bis jetzt nocht nicht bekannt, ob
es eisenhaltig ist oder nicht). Wir miissen also hekennen, dass selbst in
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jjede der genunntEn tnmsahen Substanzen t]"plSGhE Kemremnderungen
sconstatirt worden. Aus diesen Beobachtungen geht hervor, dass den
srothen Blutkorperchen in der That die Fihigkeit innewohnt, eine ganze
IReihe dusserst complicirter Umwandlungen einzugehen, demgemiss
ikann auch die Abschitzung der Befunde am Blute der Malariakranken
inicht immer einwandfrei sein.

In zweiter Linie wollen wir diejenigen Pigmentdegenerationen
mennen, welche in Neubildungen, hauptsichlich in Sarkomen, anzu-
ttreffen sind. Die Eigenschaften der Pigmente, welche hier gefunden
iwerden, sind schon etwas besser bekannt. NEnckr isolirte unter An-
(derem aus metastatischen Melanosarkomen ein besonderes Pigment,
ywelches er Phymatorhusin genannt hat. Die Zusammensetzung dieses
1Pigmentes ist folgende: C—53-58—53-28 —53-10 Procent; H—4:21
-— 3-87—3-82 Procent; N —10-59—10-06—11-01 Procent; S—
110-04—11-05 Procent. Das Phymatorhusin enthilt also kein Eisen,
(dagegen aber viel Schwefel (iibrigens war in gewissen Fillen der
{Schwefelgehalt viel geringer, als oben angegeben). Das Pigment ist
iin Alkohol, Wasser und Aether unloslich, list sich in Ammoniak,
. Aetzalkalien und kohlensauren Alkalien auf; in Essigsiure, in schwachen
!Mineralséuren und in saurem Harn ist es auch etwas loslich, Das schwarze,
'von Nenckr aus Pferdemelanosen Isolirte und Hippomelanin genannte
Pigment hat eine andere Zusammensetzung, und zwar: C—53-67 —
153:52—55-6—55-52 Procent; H—3-84—3-92—3.74—3-90 Pro-
teent; N —10-48—10-87 Procent; S —2-76—2.98—2-78 — 2-81
Procent, Das Hippomelanin ist in Alkalien gar nicht oder nur sehr
ischwer loslich; das gleiche kann man iiber verdiinnte Siuren sagen.
_Es seien hier noch die Ergebnisse von OppENsEIMER angefiihrf, welcher
reinige Fille von Melanosarkomen studirt hat, um die Quellen der Mela-
‘ninbildung zu enthiillen. Nach den Untersuchungen dieses Forschers
isteht in einer Reihe von Féllen die Pigmentbildung mit den localen
Kreislaufsverhilfnissen im Zusammenhange; in einer anderen Reihe von
.Fillen sind die Gefisse daran gar nicht betheiligf. In der ersten
'Gruppe ist das Melanin hichst wahrscheinlich ein Derivat des Hamo-
iglobins, in der letzteren — ein eigenartiges Product der TLebens-
thitigkeit derjenigen Zellen, deren Wucherung zur Geschwulstbildung
fiihrt. Das in den letztgenannten Melanosarkomen zu findende Melanin
(ist, wie die Analyse gezeigh hat (Berpez, NENokI), eisenfrei, dagegen
‘ziemlich schwefelreich; seine Zusammensetzung kann durch folgende
-Formel ausgedrickt werden: C,,H, N,S,0,. Gewisse Griinde erlauben
es anzunehmen, dass das in der ersten Gruppe von Geschwiilsten ent-
haltene Melanin eisenhaltig ist. Um doch endgiiltic die Existenz von
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8l Pigmentkirnchen auf. Endlich nimmt man an Stelle der Kerne ver-
¢schieden grosse, unregelmissige Pigmentschollen wahr. Wie es scheint,
geht dabei ein Theil der Kerne zu Grunde. Bleiben die IKerne ver-
sschont, so setzt dies, allem Anschein nach, das Freiwerden der Plas-
ymosomen voraus, wonach die Kerne in den Besitz ihres himatoxylo-
jphilen Chromatins zuriickgelangen. Jedenfalls pflegen die Zellen bei
einer hochgradigen Pigmentdegeneration abzusterben. Die Pigment-
Ikirnchen, welche in den Zellenleibern gefunden werden, besitzen eine
¢annithernd sphiirische Form und erinnern an die uns bekannten granwla;
iim Laufe der Zeit verschmelzen solche Kornchen zu unregelmissigen
iSchollen von dunkelbrauner Farbe. In den Kernen der Sarkomzellen
igind auch manchmal kolbenformige Nucleolen zu heobachten. Selbst-
yerstindlich will ich nicht behaupten, dass alle Theile des von mir
M i skizzirten Schemas bei der Untersuchung anderer pigmentirter Ge-
M schwiilste volle Bestitigung erfahren miissen; ich glaube aber, dass
M der Gedanke von der Theilnahme des Kernes an der Pigmentdegene-
‘ration einer weiteren Ausarbeitung werth ist; das Gleiche gilf auch
@ von der Annahme, dass die Trager des Pigmentes, welches unter Mit-
M wirkung der Kerne erzeugt wird, die granula sind, welche es in dieser
- oder jener Weise assimiliren. Ein Hinweis darauf, dass die Pigmentbildung
M@ in irgend einem Zusammenhange mit den Plasmosomen steht, ist schon
0 von Ernnessereer gemacht worden; eine fihnliche Vermuthung finden
wir auch bei Stornixkow, welcher die Leberpigmentirung in spéteren
8 Phasen der Phosphorvergiftung in Abhangigkeit von plasmosomeniihn-
lichen Gebilden stellt, Was die Rolle der granwula betrifft, so finden
wir dariiber interessante Aufschlisse bei Arrmaww, welcher die Mei-
nung dussert, dass die Pigmentkérnchen nichts anderes als granula
sind, die Pigment gebildet haben; die Pigmentirung ersetzt hier so
zu sagen die kinstliche Fuchsinfirbung, so dass die Pigmentzellen
ohne specielle Behandlung das Grundprincip der Zellenleibstructur
illustriren,

Eine hochst rithselhafte Erscheinung bhildet die Pigmentirung der
Hauf, welche eins der bedeutendsten Symptome der von AppIsoN 1m
Jahre 1855 heschriebenen Krankheit ist. Sehr oft ist bei derselben
diese oder jene Erkrankung der Nebennieren notirt worden; nicht minder
oft sah man auch den Bauchsympathicus befallen (Eviessure, Gurr-
MANN u. A). Man stellte die Hypothese auf, dass in den Nebennieren
entweder ein besonderes Pigment, welches nachtriiglich in die tieferen
Epidermisschichten tibergeht, oder aber ein Melanogen, welches erst unter
dem FEinflusse des Lichtes sich in Melanin verwandelt, gebildet werde.
Die experimentelle Entfernung der Nebennieren liefert aber keine be-
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Bei dem Studium des Zustandekommens verschiedener Umwand-
|lungen waren wir nicht in der Lage, genau zu ermitteln, auf welchem
(Grundmechanismus alle diese Metamorphosen beruhen. Unsere Kennt-
misse sind auf diesem Gebiete {ibrigens derartig, dass wir auch in Be-
ttreff der normalen nutritiven Funetion in einer gleich schwierigen
1Lage uns befinden. Man kinnte zwar auf die Anwesenheit von Fer-
ymenten in den Geweben hinweisen; aber die Rolle dieser Fermente
sgelbst unter normalen Verhiiltnissen noch so unklar, bietet unter
jpathologischen Verhiltnissen noch viel mehr Rithselhaftes. Die Frage
svon der pathologischen Bedeutung der Fermente will ich hier des
INiheren nicht erirtern; eine allgemeine Bemerkung sei indessen er-
laubt: es ist sehr wahrscheinlich, dass wenigstens gewisse Storungen
tder nutritiven Zellenfuncfion von den Stirungen in Fermentationsvor-
sgingen resp. von den Storungen in der Bildung und der eigenartigen
jphysikalisch-chemischen Thitigkeit der Fermente in den Zellen ab-
Ihangen.

Die Forschungen der letzteren Jahre haben gezeigt, dass zahlreiche
ichemische Reactionen ebenso michtiz von einigen anorganischen
“Verbindungen wie von den Fermenten beeinflusst werden. Die ein-
rschligigen Erscheinungen sind zwar noch nicht sorgfiltic genug er-
‘forscht; man kann aber schon jetzt behaupten, dass im thierischen
‘und pflanzlichen Organismus dank der Anwesenheit von manchen
iSalzen gewisse physikalisch-chemische Processe vor sich gehen kinnen,
‘welche ohne diese Salze in gegebenen Verhiltnissen undenkbar wiren.
. Hochwichtig ist dabei der Umstand, dass schon minimale Quantititen
‘von Salzen den Gang der chemischen Reactionen wesentlich bestimmen
‘kinnen. So hat Gustavsonx gezeigt, dass bei Anwesenheit von kleinen
-Bromaluminiummengen die Fihigkeit des Wasserstoffes aromatischer
Kohlenwasserstoffe, durch Brom ersetzt zu werden, sehr bedeutend steigt.
Reactionen, die nur bei 300° stattfinden konnten und dabei mehrere
‘Tage lang dauerten, gehen in Anwesenheit von Bromaluminium bei-
nahe momentan, bei gewohnlicher Temperatur, selbst bei 0° und unter
0°% vor sich. Spiter klirte sich, dass man in Gegenwart kleiner
Mengen auch anderer Salze, wie Chloraluminium, Chlorzink, Chlor-
magnesium u. dergl. m., verschiedene organische Verbindungen von
hichst complicirter Structur aus einfacheren erhalten kann, wobei
wieder die Reactionen sich sehr leicht und hei verhiltnissméssig
niedriger Temperatur abwickeln, Gusravsom~y meint, dass dabei das
Salz eine Verbindung mit dem organischen Kérper eingeht, und dass
erst diese neue Verbindung, welche andere Eigenschaften als ihre Com-
ponenten besitzt, in die Reaction der Synthese tritt. Nach Schluss
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thellt emahemen Am memten Eharaktensnsch 1st JEdEnfalls die erste
Form. Die Kirnchen sind verschieden gross, sphiirisch oder eckig; bei
durchfallendem Licht und entsprechender Aufstellung des Mikroskops
sind die Rinder dunkel und der centrale Theil stark glinzend, bhei
auffallendem Lichfe erscheinen sie eigenthiimlich weiss. Im Vergleich
mit Eiweisskirnchen sind die Kalkkirnchen schirfer contourirt und
stirker glinzend; die Eiweissreactionen gelingen natiirlich an ihnen
‘nicht. Von den Fetttropfen sind sie zu unterscheiden durch ihre Un-
lislichkeit in Alkohol und Aether, durch ihr starkes Lichtbrechungs-
vermigen, welches bei der Untersuchung in Glycerin oder Canada-
balsam nicht minder deutlich hervortritt, und hauptsichlich durch ihr
Verhalten gegen Siuren und Farbstoffe. Bei Behandlung mit Hssig-
oder Salzsiure erfolgt Aufhellung des Priparates, wobel in dem Maasse,
als die Kalkablagerungen aufgelost werden, die Zellenstructuren zum
Vorschein gelangen. Je grisseren Antheil an der Verkalkung der
kohlensaure Kalk hat, desto mehr Kohlensiureblischen entwickeln sich
bei Behandlung mit Essigsiure. Bel Bearbeitung mit reiner Schwefel-
siure sind leicht Gypskrystalle in Form von dinnen, kurzen Nadeln
zu erhalten. Himatoxylin und schwach alkalische Purpurinlisungen
firben die Kalkablagerungen blau resp. roth (Lrrrex). Verdinnte
Liosungen von GrENacHER'schem Himatoxylin sind ebenfalls bei der
Untersuchung verkalkter Gewebe sehr brauchbar: NEusercer hat z. B.
in den nach Aloin- und Wismuthvergiftung (Bismuthum subnitricum)
verkalkten Nieren seiner Versuchsthiere gefunden, dass die dunklen
Kalkmassen, welche meistentheils an den Rindern der Kalkeylinder
liegen, sich braunrithlich tingirem, wihrend das iibrige Nierengewebe
eine matthlaue Firbung aufweist; der krystallinisch glinzende Kalk
bleibt ungefirbt. Bemerkenswerth ist es, dass der oxalsaure Kalk,
welcher in den Nieren der mit Oxalsiure vergifteten Thiere in krystal-
linischer Form abgeschieden wird, sich nach NEusErGER mit Himat-
oxylin nicht firbt. Gorrscmank empfiehlt eine Doppelfirbung mit
Pikrocarmin und Gentianaviolett; die unverinderten Zellenleiber (Epithel-
zellen) firben sich gelb, die Kerne — intensiv blau; die verkalkten
Partien sind dunkelroth oder violett und von mineralem Glanz, Unter
dem Einflusse von Aetzalkalien werden die verkalkten Gewebe etwas
aufgehellt, doch erleiden dabei die Kalkkirnchen keine wesentlichen
Verinderungen.

Was die Fundorte der Kalkkirnchen betrifft, so entdeckt sie das
Mikroskop sowohl in den Zellenleibern, wie auch in der Zwischensub-
stanz. Bei hochgradiger Verkalkung kann die Struectur der Zelle voll-
stindig verdeckt werden, Nicht selten sind die Kalkmassen verhilt-
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trennen, aber das Organische vom Mineralen abzusondern ist meisten-
theils dusserst schwer.

Unter welchen Bedingungen und in welchen Korpertheilen kommi
nun die Kalkmetamorphose zu Stande?

Vor Allem sei daran erinner, dass der physiologische Prototyp
dieses Processes die Verkalkung der Knochen ist. Wie bekannt, findet
in den sog. Verknicherungspunkten Ablagerung einer aus Kalksalzen -
bestehenden feinkirnigen Masse statt. Die Kalksalze scheinen dabei
die Grundsubstanz des Knorpels und seine Zellenkapseln zu imprigniren.
Diesem Processe geht noch eine besondere Veriinderung der Knorpel-
substanz voraus. Der junge, noch nicht verkalkte Kmnorpel firbt sich
mit Hiimatoxylin nicht; entkalken wir aber einen jungen, schon ver-
kalkten Knorpel, so sind die Beziehungen seiner Grundsubstanz zum
Himatoxylin ganz andere: sie fixirt diesen Farbstoff begierig (STRELTZOW).
Aehnliches wird auch unter pathologischen Umstinden beobachtet.

Weiter sei bemerkt, dass im Greisenalter viele Knorpel (haupt-
sichlich die Kehlkopf- und Rippenknorpel) und die Arterienwinde der
Verkalkung anheimfallen. Obgleich hier die Verkalkung zur Ursache
von pathologischen Erscheinungen werden kann, bewegen wir uns in
diesen Fillen noch im Bereiche der Physiologie: schon die Hiufig-
keit dieser Verkalkungen im Greisenalter spricht dafiir, dass sie far
den alternden Organismus eine Art Norm bilden.

Die eigentlich pathologische Kalkmetamorphose constatiren wir in
folgenden Fillen,

Erstens, entwickelt sich der Verkalkungsprocess oft in Geweben,
welche der Coagulationsnekrose unterworfen waren, resp. in Geweben,
deren Ernahrung zuvirderst gestort worden ist. Am deutlichsten fritt
dieses in den Nieren nach temporirem Verschluss der Nierenarterie
sum Vorschein (Lrrrex, Werra u. A.). Die Versuche an Hunden
und Kaninchen zeigen, dass nach Entfernung der Ligatur, welche
1'/,—2 Stunden und selbst noch weniger die Arterie verschlossen
hielt, die Epithelzellen der Niere im Laufe der nichsten 24 Stunden
der Coagulationsnekrose unterliegen, wobei gleichzeitig auch der Ver-
kalkungsprocess heginnt und binnen sehr wenigen Tagen einen sehr
hohen Grad erreicht. Man muss also sehliessen, dass die Zellen, deren
Ernihrung durch temporire Unterbindung des blutzufiihrenden Ge-
fasses gestort worden ist, eine Neigung zum Aufhalten von abmorm
grossen Mengen von Kalksalzen aufweisen. Dieses setzt gewisse Ver-
anderungen ihrer physikalisch - chemischen Figenschaften voraus. In

der That berichtet Lrrrex tber folgenden interessanten Umstand. Die
Lukyaxow, Vorlesungen, 13
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pedingungen gestellt sind. Verschiedene Pseudomembranen und der-
gleichen Producte, welehe sich auf dem Wege der Entziindung gebildet
haben, verlieren mit der Zeit ihre Gefisse und fallen dann der Ver-
kalkung anheim. Zu dieser Kategorie gehiren auch die Kalkablage-
rungen bei chronischen Entzimdungen der Arterienwinde, der Herz-
klappen u. s. w.

Viertens, entwickelt sich der betreffende Process mn Folge von
Bakterieninvasion. So sind z. B. Nierenverkalkungen bei Diphtherifis
des Darmes, des Schlundes und des Kehlkopfes, bei Scharlach (LirTex)
beobachtet worden. Allem Anschein nach sind diese Fille — wenig-
stens zum Theil — in gleicher Weise, wie die Verkalkungen nach
temporirem Verschluss der Nierenarterien, also durch Coagulations-
nekrose, zu erkliren. Kuess weist indessen darauf hin, dass bei In-
jeetion von Choleratoxin in die Gefisse von Kaninchen Verkalkungs-
erscheinungen in den Nieren auftreten, withrend beim Menschen nur
eine einfache Nekrose des Epithels zu heobachten ist. Zweifelsohne
muss auch hier wiederholt werden, dass nicht alle Nekrosen gleich-
werthig sind.

Finftens, ist die Kalkmetamorphose auch in solchen Fallen be-
schrieben worden, wo gewisse Theile des Skeletts Nufritionsstorungen
erlitten haben, welche mit dem Freiwerden von Kalkverbindungen ein-
hergegangen sind. Hierzu gehoren Vircaow's, KiTrNER's und LITTEN'S
Beobachtungen. So hat Vircmow in einem Falle, wo beinahe alle
grossen Knochen von Krebsknoten befallen waren, Verkalkungen in
den Lungen, in den Nieren und an der Magenschleimhaut gefunden.
In welcher Form dabei die Kalkverbindungen im Blute kreisen und
waram sie sich in den einen Geweben ablagern, in den anderen nicht
— bleibt unaufgeklart. Verschweigen diirfen wir jedenfalls nicht, dass
bei der Osteomalacie, wenn die Knochen in kurzer Zeit sehr grosse
Kalkmengen verlieren, doch keine Verkalkungen entstehen. Krmss
fussert die Vermuthung, dass hier die Kalkverbindungen im Blute und
in den Geweben in einer leicht lislichen Form kreisen, was ihre Ab-
lagerung in festen Massen erschwert.

Sechstens, wollen wir die Fille namhaft machen, wo die Kalk-
verbindungen sich in alten Thromben, in stagnirendem Caverneninhalt,
in Kapseln, weleche Parasiten umgeben, u. d. m., ablagern. Von un-
serem Standpunkte aus sind jedoch die diesbeziiglichen Beobachtungen
von untergeordnetem Interesse.

Aus dieser Aufzihlung erhellt, dass das Verbreitungsgebiet der
Kalkmetamorphose ein sehr weites gemannt zu werden verdient, Ob
13*
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dieser Storungen, die Coagulationsnekrose, Nichts derartiges hesitzt, was
sur Verkalkung mit Nothwendigkeit fihren wiirde. Man sieht sich
also veranlasst, anzunehmen, dass dabei verschiedene Nebenumstinde,
welche die Coagulationsnekrose in gewissen Fallen compliciren, mit im
Spiele sein miissen. Fine ziemlich wichtige Rolle ware, aus leicht ver-
stindlichen Griinden, dem Gehalte des Blutes an Kalkverbindungen
hier zuzuschreiben. Man darf aber auch nicht vergessen, dass die
Coagulationsnekrose nicht die einzige Form von Nutritionsstorung ist,
welche von . Verkalkung begleitet zu werden pflegt. Dieses wird, ab-
gesehen von gewissen pathologischen Fillen, auch noch durch das in
der vorausgehenden Vorlesung hervorgehobene Vorhild der Verkalkung
nahe gelegt. Es scheint, das das Wesen der Sache in der Entstehung
von Verbindungen, welche eine specielle Affinitat zu den Mineralsiuren
aufweisen, liegt. Den Besonderheiten jedes einzelnen Falles gemiss
kinnen diese neuentstehenden Verbindungen sehr verschieden sein, was
neben dem wechselnden Gehalte des Blutes resp. des (Gewebssaftes an
Salzen die Mannigfaltigkeit in der Zusammensetzung verkalkter Ge-
wehspartien zu erkliren hilft.

Wie tief die vorausgegangene Nutritionsstérung sein muss, um die
Verkalkung moglich zu machen, ist nicht ganz genau zu bestimmen;
es unterliegt jedenfalls keinem Zweifel, dass die Ablagerung von Salzen
in den Zellen noch lange vor dem endgiltigen Zugrundegehen der-
selben beginnt. Spiiter werde ich einige Beweise anfithren, die es
darthun, dass auch das weitere Schicksal der Kalkablagerungen
von dem Grade der primiren Nutritionsstorung der Zellen abhingig
ist, obgleich selbstverstindlich hier ebenfalls ein genanes Krite-
rium fehlt.

Der Mangel an zuverligsigen Daten iiber die Natur derjenigen
Verbindungen, welchen wir bei der Verkalkung begegnen, erlaubt
uns nicht, die Frage zu losen, ob der betreffende Process ausschliess-
lich auf Infiltration oder amf Degeneration heruht. Da der Zuwachs
der mineralen Bestandtheile der beziiglichen Verbindungen am leich-
testen bei erhohter Zufuhr gewisser Salze stattfinden konnte, so denkt
man vor Allem an Infiltration. Dadurch wird auch der Umstand er-
Klirt, warum wir so oft die Pathologen statt ,Verkalkung“ die Be-
zeichnungen , Kalkimpriignation®, ,Kalkinkrustation® u. d m. ge-
brauchen horen. Ich habe aber nicht ohne Grund betont, dass in
den mineral-organischen Verbindungen der organische Theil wesent-
liche Verinderungen erleiden kann, ohne die Fihigkeif zu verlieren,
den betreffenden anorganischen Paarling zu binden. Wire es denn
nicht miglich anzunehmen, dass wenigstens in gewissen Fillen von
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pindung der Nierenarterie studirt hat, dienen. Dieser Forscher be-
hauptet, dass die Kalkumwandlung, welche sich in der Kaninchenniere
nach einstiindigem Verschluss der Nierenarterie einstellt, keine statio-
nire ist: zwei, drei Wochen nach dem Versuche sind die Kalk-
ablagerungen Tesorbirt und die Harnkaniilchen erscheinen wieder
normal. Ohne alle Betrachtungen von WERRA hier wiederzugeben,
michte ich Sie nur an Folgendes erinnern: unter gewissen Umstinden
bleibt die Coagulationsnekrose auf halbem Wege stillstehen, so dass
wir diesen Process nicht aus der Reihe der degenerativen Vorgange
streichen konnen, wiewohl er eine so deutliche Tendenz verrith, die
Zellen zu tidten.

Die functionellen Storungen, welche im Gefolge der Verkalkung
von Gewehselementen entstehen, werden offenbar von den Eigen-
schaften des betreffenden Gewebes bestimmt. So werden die verkalkten
Gefisswinde briichig, reissen leicht ein; oleichzeitig leidet auch die
Thitigkeit des Herzens, da die Arbeit desselben durch den Elasticitits-
verlust seitens der Gefisse erschwert ist. Die Salzablagerung in den
Muskeln bewirkt Storungen in ihrer Contractilitit. Bei umfangreicher
Verkalkung von driisigen Apparaten indert sich mehr oder minder
ihre secretorische Function. Die Salzablagerung in den durchsichtigen
Medien des Auges zieht Gesichtsstorungen nach sich, da die normalen
Refractionsverhiltnisse dabei alterirt werden.

Teh habe schon Gelegenheit gehabt zu erwihnen, in weleh' kurzer
Zeit bei den Thierversuchen die Kalkumwandlung zum Vorschein kommt,
Im Anschluss daran will ich noch sagen, dass auch die Pathologie des
Menschen iiber analoge Thatsachen verfiigt. FRIEDLANDER beschreibt
ginen Fall von traumatischer Gehirnlasion, welche zur Entwickelung
von Kalkablagerungen in den Ganglienzellen der Rinde, in den peri-
pheren Theilen der Erweichungsherde, fiihrte. Der Tod erfolgte
13 Tage nach der Verwundung; es hat also die Verkalkung der ge-
nannten Zellen, welche bei der Section gefunden worden ist, nur einige
Tage in Anspruch genommen.

Diesen Ablagerungen der genannten Carbonate und Phosphate
reihen sich die Falle an, in welchen diese Salze in deutlich krystalli-
nischer Form in den Gewebsinterstitien zur Ausscheidung kommen.
Die Entstehungsbedingungen solcher Ablagerungen sind fibrigens noch
weniger bekannt, als die der eben beschriebenen. Als Beispiel will
ich hier die Versuche von Kourfskr anfithren, welcher hei der chro-
nischen Naphthalinvergiftung in den gefissfreien Geweben des Auges
von Kaninchen krystallinische Gebilde gefunden hat. Das meiste
Interesse beansprucht dabei die Ablagerung von grossen Spharolithen
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Vorlesungen gesagt worden. In den Vacuolen des Zellenleibes finden
wir manchmal ausser dem fliissigen serisen Inhalte noch geformte Ge-
bilde, Wanderzellen. Auf diese Weise entstehen Bilder, welche an die
WaceNer'sche netzig-fibrinise Metamorphose erinnern.

Mit der serfsen Durchfrinkung, hei welcher augenscheinlich die
Hauptrolle dem verinderten Wassergehalt der Zellen zukommt, schliessen
wir die Reihe der Ernihrungsstorungen der Zelle ah. Aus der Ueber-
sicht der betreffenden Thatsachen ergibt sich, dass die Function der
Ernihrung in pathologischen Fillen sowohl in Bezug auf die Aufnahme
wie auch auf die Verarbeitung resp. Bildung dieser oder jener Sub-
stanzen gestort wird. Alle die verschiedenen Substanzen, welchen wir
dabei begegnet sind, konnten in dieselben Kategorien eingereiht wer-
den, welche bei der Aufstellung des physikalisch-chemischen Schemas
der normalen Zelle aufgezihlt worden sind. Wir sehen also, dass die
Erscheinungen des pathologischen Lebens der Zellen an Modificationen
desselben stofflichen Substrates gebunden sind, welches der normalen
Ernihrungsfunction zu Grunde liegt. Wie oft wir auch bekennen
mussten, dass das factische Material die Aufstellung endgiltiger
Schliisse noch nicht zulasst, ungerecht wire es doch zu behaupten,
dass das Studium der Ernihrungspathologie nicht das ihrige zum Ver-
stindniss derjenigen Erscheinungen, welehe sgich in den Zellen ab-
spielen, beitriigt. Jeder Fortschritt anf diesem Gebiete der Pathologie
bringt uns jenen Zeiten niher, wo die Zelle das grosse Geheimniss des
Lebens uns offenbaren wird.

Wir wollen uns nun an das Studium der Stirungen in der Ver-
mehrungsfunction, welche, wie bekannt, eins der charakteristischen
Attribute der organisirten Materie bildet, wenden.

Die Hauptaufgabe dieses Abschnittes der allgemeinen Pathologie
der Zelle besteht in der Uebersicht derjenigen Vermehrungsarten, welche
in pathologischen Fillen zur Beobachtung kommen. Wir haben schon
erwithnt, dass in einer ganzen Reihe von Erkrankungen eine unzweifel-
hafte Vermehrung der Gewebselemente nicht gelengnet werden kann.
Da es in der Mehrzahl der Fille keinem Zweifel unterliegt, dass diese
Vermehrung der Elemente in diesem oder jenem Gewebsbezirke nicht
auf Ueberwanderung von fertigen Zellen aus anderen Stellen des Or-
ganismus, sondern auf Neubildung derselben beruht, so folgt schon
daraus, dass die Function der Vermehrung mitunter krankhaft ge-
steigert wird. Natiirlich tancht gleich die Frage auf, in welcher Weise
hier die junge Zellenbrut entsteht. Andererseits finden wir in der Patho-
logie auch viele Fille, in welchen die Function der Vermehrung bis
zu einem gewissen Grade gehemmt oder aber vollstindig aufgehoben
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Krebsgeschwiilste, dberzeugen wir uns oft von der Anwesenheit poly-
nucleolirer Kerne. Studirt man Priparate, die mit entsprechenden
combinirten Firbungen behandelt worden sind, so lisst sich consta-
tiren, dass neben Kernen, die viele Plasmosomen enthalten, auch
solche vorhanden sind, welche nur wenige derselben beherbergen oder in
welchen die Plasmosomen verschiedenartig gruppirt sind (A. KosiNskr).
Diese Bilder erwecken die Vermuthung, dass die Kernkirperchen sich
in dieser oder jener Weise vermehren konnen: das Kernkdrperchen
schniirt sich in der Mitte ein, wie dieses bei der directen Theilung
Remax’s Platz findet, oder gibt Sprossen ab, deren Bildung eine ent-
fernte Aehnlichkeit mit der Sprossung der Hefezellen hat. Eine andere
Thatsache, die hier betont werden darf, betrifft die Anrmann'schen
granula. Wie Sie wissen, nimmt Aprmany an, dass seine granula,
welehe einen wesentlichen Bestandtheil des Zellenleibes bilden, sich
dnreh Theilung, welche mit der Theilung von Mikrokokken verglichen
werden kann, vermehren. In Fillen pathologischer Bereicherung der
Zellen mit kirnigen Einschliissen kinnten wir nicht ohne Recht eine
Steigerung der Vermehrungsfunction eben dieser gramula annehmen,
wenn auch die Zahl der Zellen dabei unverindert bleibt. Ich zweifle
nicht daran, dass mit der weiteren Entwickelung der Pathologie der
Zelle dergleichen Beobachtungen zahlreicher werden, obgleich wir
andererseits keine Grinde haben, zu behaupten, dass alle Structur-
elemente der Zelle in dieser Beziehung gleichen Gesetzmissigkeiten
unterworfen sind: es ist ja bekannt, dass auch in den hoheren Orga-
nismen nicht alle Zellen sich mit gleicher Leichtigkeit vermehren.

Es fragt sich nun, welche Vermehrungsarten der Zellen unter
pathologischen Bedingungen zu Tage treten.

Als feststehend muss angenommen werden, dass wir auch hier der
indirecten Theilung den ersten Platz einzuriumen haben. Diese erst
in den letzten Jahren genau nachgewiesene Thatsache ist von grisster
allgemein-biologischer Tragweite. Wir wissen ja, dass die Erscheinungen
der Karyokinese im ganzen Thier- und Pflanzenreiche zu beobachten
sind, Schon darum dirfen wir es als sehr bedeutungsvoll ansehen,
dass der karyokinetische Process auch unter pathologischen Verhilt-
nissen seine Rechte auf unsere Aufmerksamkeit behilt.

Die wichtigsten Einzelheiten iber die normale Karyokinese setzen
wir als bekannt voraus; auch die Entwickelung der Lehre von der
Karyokinese lassen wir bei Seite. Nur ein Umstand verdient er-
wihnt zu werden, namlich der, dass schon im Jahre 1857, also
lange bevor ScHNEIDER, SCHLEICHER U. A. die Grundsteine zur gegen-
wirtigen Lehre von der Karyokinese anlegten, Vircmow eine kurze
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werden, und zwar zu einer Zeit, wo die Eizelle schon ein Richtungs-
kirperchen gebildet hat. Dieses Archoplasma stellt eine feinkirnige
Masse dar, welche sich um das Spermatozoon gruppirt; tbrigens be-
freit sich spiter dasSpermatozoon daraus. Weiter entdeckt das Mikroskop
im Centrum der archoplasmatischen Sphire die Anwesenheit eines
Kleinen Gebildes, welches eben den Namen Centrosoma trigt. Dieses
Flement unterliegt seinerseits’ der Theilung, was dann auch eine
Theilung des Archoplasmas in zwei gleiche Partien nach sich ziehf.
In den archoplasmatischen Tochtersphiren erscheinen die Centrosomen
schon als etwas grossere sphirische Gebilde mit einem Kornchen im
Innern. Die feinkérnige Masse des Archoplasmas verwandelt sich all-
mihlich in ein System von radiir angeordneten feinsten Fasern, welche
die Chromatinsegmente auffangen, der Liinge nach theilen und in der
Richtung zu den Polen hin verschleppen. Mit dem Gesagten bezwecke
ich, Thre Aufmerksamkeit darauf zu lenken, wie erstaunlich compli-
cirte Mechanismen die Zelle in gewissen Fiillen von Karyokinese ins
Spiel setzt. Das Obige geniigt auch, um die grossen Hoffnungen,
welche man mit dem Studium der normalen und pathologischen
Karyokinese verkniipft, als gerechtfertigt erscheinen zu lassen.

Fs ist unter Anderem fiir den karyokinetischen Process charak-
teristisch, dass die Chromatinsegmente sich der Lange nach in zwel
oleiche Theile spalten, wobei einer in den einen, der andere in den
anderen Tochterkern iibergeht. Auf diese Thatsache legen wir be-
sonderen Nachdruck, da die angefiihrte Reihe von Phasen an und
fiir sich noch nicht von Allen als eine unbedingt nothwendige accep-
tirt wird. Camwoy ist geneigt, celbst zu glauben, dass keine der
Phasen von Karyokinese absolut nothwendig und fir alle Fille cha-
rakteristisch ist. Welche Stellung wir dieser Behauptung gegeniiber
auch einnehmen, miissen wir jedenfalls ihr eine wichtige Bedeutung
fiir die Beurtheilung der Eigenthiimlichkeiten, welche die Karyokinese
unter pathologischen Bedingungen manchmal aufweist, zumessen.

Beim - Studium einiger schnell wachsender Geschwiilste (Krebs,
Adenom, Sarkom) hat A. Kosifskr nachgewiesen, dass der karyokine-
tische Process micht nur von Verinderungen in der riumlichen An-
ordnung der Chromatinsubstanz, sondern auch von inneren chemischen
Umwandlungen dieser Substanz begleitet wird. ,Mit Bezugnahme auf
die Doppelfirbung mittels Hamatoxylin und Safranin, sagt er, kinnte
man den ganzen Vorgang folgendermaassen schildern: der reife Mutter-
kern mit seinem blauvioletten Geriiste tritt in Karyokinese; das
Chromatin der ersten Phase der Karyokinese, des Kniuels, bewahrt
noch alle seine Verwandtschaftsmerkmale mit dem Chromatin des
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Freaune). In Betreff der menschlichen Gewebe sind die Forscher
jedoch nicht in gleich glicklicher Lage und alle Kenntnisse tber
die Karyokinese beim Menschen sind an fixirten Objecten gesammelt
worden, worin auch die vielen Streitigkeiten auf diesem Gebiete ihre
Erklirung finden. Immerhin muss man zugeben, dass auch fiir die
menschlichen Gewehe das oben angefihrte Fremwive'sche Schema,
wenigstens in seinen wesentlichen Ziigen, Geltung hat. Ich will mir
erlauben, nur noch zwei kurze Bemerkungen zu machen. Erstens, ist
die Fixirung der karyokinetischen Figuren in menschlichen, normalen
wie pathologischen, Geweben etwas schwieriger, als die Fixirung dieser
Figuren in den Geweben eines Salamanders oder eines éhnlichen Thieres,
selbst in dem Falle, wenn wir ganz frische Gewebe fixiren (z. B. Stiick-
chen einer eben exstirpirten Geschwulst), Zur Fixirung von karyo-
kinetischen Figuren eignet sich am besten: das Fremwmixe'sche Ge-
misch, welches aus Ueberosmium-, Essig- und Chromsiure besieht,
ferner das Sublimat, welches hier gleich gute Dienste leistet, wie in
vielen anderen Fillen. Von Firbungsmitteln fir karyokinetische Figuren
kennen wir heutzutage bereits sehr viele; Einiges dariiber ist von
A. Kostfskr zusammengestellt worden.  Zweitens, sehen wir nicht
selten, dass zwischen den Segmenten der Tochtersterne aus Chromatin
bestehende Verbindungsfiden ziehen, welchen wir bei Studium der
Karyokinese beim Salamander nicht begegnen. Diese Verbindungs-
fiden sind ausser dem Menschen auch gewissen anderen Warmblitern
eigen. Selbstverstindlich fihrt dieses zu einer gewissen Verunstaltung
der karyokinetischen Figuren. Inwiefern diese Erscheinung der un-
vollstindigen Fixirung oder aber den Eigenthiimlichkeiten der Ob-
jecte selbst resp. pathologischen Umstinden zuzuschreiben sei, bleibt
einstweilen dahingestellt.

Bevor wir zur Aufzihlung der pathologischen Zustinde iibergehen,
welche von gesteigerter karyokinetischer Zellenvermehrung hegleitet
werden, wollen wir uns noch bei der Beurtheilung der Karyokinese im
Allgemeinen aufhalten. Auf welche Betrachtungen fithrt uns die
wechselnde Zahl von karyokinetischen Figuren in diesem oder jenem
Theile des Organismus ?

In Anbetracht der Angaben von Prrrzyer u. A. lassen sich dar-
iiber folgende vier Thesen formuliren. KErstens, erlaubt uns die Karyo-
kinese, iiher die Proliferationsthitigkeit der Zellen, welche das be-
treffende morphologische Substrat bilden, mit grisserer Genanigkeit
zu berichten. Die Erscheinungsformen der Karyokinese sind so charak-
teristiseh, dass selbst bei geringer Uebung sie kaum unbemerkt bleiben
oder falsch gedentet werden kimnen. Wenn wir karyokinetische Figuren
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‘und hei einigen vielkernigen Protozoen beobachtet. Analoge Erschei-
nungen sind gleichfalls in anderen Geweben und bei anderen Thieren
nachweisbar.

Viertens, gewinnen wir durch das Studium der Karyokinese mehr
oder minder deutliche Vorstellung iiber die functionelle Bedeutung der
pinzelnen Structurelemente des Kernes und des Zellenleibes. Den Sinn
dieser These kimnen uns die schon genannten Untersnchungen von
Boverr erliutern, welcher in der letzten Zeit sich fiir die hochgradige
Selbstindigkeit der einzelnen Chromosomen resp. Chromatinsegmente
(Chromatinsehleifen) ausspricht. Von diesem Standpunkte aus ist die
Karyokinese fiir den Physiologen wie fir den Pathologen in gleichem
DMaasse lehrreich.

Fimfzehnte Vorlesung.

Die Karyokinese unter pathologischen Verhiltnissen (Schluss).

M. H.! TUnter den ersten, welche auf die hohe Bedeutung
der Karyokinese in pathologischen Vorgingen hinwiesen, muss AR-
Norp genannt werden, der schon im Jahre 1879 bestrebt war, die
Aufmerksamkeit der Pathologen fiir den karyokinetischen Process
in Anspruch zu nehmen. Nachfriglich haben sowohl Arwornp, als
auch sehr viele andere Beobachter das grosse Interesse, welches der
Karyokinese zu Theil wurde, gerechffertigt. Gegenwiirtig besitzen wir
bereits eine recht umfangreiche Litteratur tiber Karyokinese in patho-
logischen Fillen. Dem elementaren Charakter dieser Vorlesungen ent-
sprechend werden wir uns bemiihen, mit Riicksicht auf die uns be-
schiiftigende Frage hier nur die allgemeinen Schliisse zusammenzu-
stellen.

Der Pathologe hegegnet karyokinetischen Erscheinungen vorwie-
gend unter folgenden Umstinden: erstens, — bei Geschwillsten ver-
schiedener Art; zweitens, — bei Regeneration von Organen und Ge-
weben; drittens, — bei entziindlichen Processen; viertens, — bei man-
chen Hypertrophien der Organe und Gewebe. Wollen wir nun die
- wichtigsten der hierher gehirenden Thatsachen besprechen.

Da die Geschwiilste fiir uns an dieser Stelle nur in Bezug auf

L uesaxow, Vorlesungen. 14
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die angefithrten Beobachtungen als Beweis der Connmemnschen Hypo-
these von dem Vorhandensein atypischer Zellenheerde gelten zu
lassen, und daher halte ich alle die Einwinde aufrecht, welche
hinsichtlich dieser Hypothese in der dritten Vorlesung gemacht wur-
den. Hs lisst sich indessen nicht in Abrede stellen, dass die
LepepEw'schen Befunde, sofern sie an anderen Objecten bestitigt
werden, geeignet sind, zur Losung der Frage nach der Histogenese
der Geschwiilste beizutragen. Auch verdient unsere volle Beachtung
einer der neueren Befunde, welcher zur Geschwulstbildung in inniger
Bezichung steht. Die Sache ist nimlich die: selbst im Falle, dass die
Comsuenrschen Zellenheerde wirklich existiren, kinnen wir nicht um-
hin, nach besonderen Ursachen der Wucherung dieser Keime, welche
sich mitunter viele Jahrzehnte lang vollkommen ruhig verhalten, zu
fahnden. Is miissen sicherlich irgend welche nihere Ursachen vor-
handen sein, welche zum Offenbaren der in diesen Keimen verborgenen
histogenetischen Hnergie Veranlassung geben. In Anbetracht dieses
Umstandes haben die Forscher zu wiederholten Malen ihre Bemiih-
ungen dahin gerichtet, um diese oder andere Parasiten, die die Zellen-
wucherung in irgend einer Kirperregion bewirken kinnten, auf-
sufinden. Die parasitire Theorie der Neubildungen, welche einer der
Hauptrichtungen der modernen Pathologie entspricht, verdient zweifel-
los sehon deshalb unsere Aufmerksamkeit, weil zur Erklirung der Histo-
oenese der Geschwiilste weder die mechanischen, noch die physikalisch-
chemischen Agentien im engeren Sinne dieses Wortes sich heranziehen
lassen. Zuniichst werde ich eine von TmomA angegebene, auf para-
sitire Theorie der Geschwiilste beziigliche Thatsache nennen. Beim
Untersuchen von Carcinomen fand Tmoma in zahlreichen epithelialen
Zellen (und zwar in ihren Kernen) eigenthiimliche parasitire Bildungen,
die er mit der friher beschriebenen Coccidie — Karyophagus sala-
mandrae (STEINHAUS) — vergleicht, welche ihre Entwickelung in den
Epithelzellenkernen der Darmschleimhaut von Salamandern durchmacht.
Da bei Vigeln Epithelwucherungen beobachtet werden, die in Beziehung
mit der Anwesenheit #hnlicher Gebilde stehen, so hilt Tmoma fir
maiglich, dass auch die von ihm festgestellten Parasiten die niichste Ver-
anlassung zur Entstehung von Carcinomen abgeben. Auf das Vorhanden-
sein im menschlichen Korper dem Karyophagus salamandrae dhnlicher
Coceidien weist auch W. Popwyssozgr hin und nennt sie Karyophagus
hominis. Andere Forscher bemiihten sich, bakterielle Formen aus den
Geschwiilsten zu isoliren (Sommurnes). HEs wurden ferner Impfver-
suche mit Greschwiilsten vorgenommen; positive Resultate erhielten
mit Carcinomen Haxav und Wemmr, Nun aber lasse ich all’ diese
14*
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Prwigung zu unterziehen. Von unserem Standpunkfe aus ist von Be-
lang, nur zu zeigen, dass in den meisten Fallen der Gewebsregeneration
das neue Material, woraus die Gewebe sich bilden, die als Ersatz des
Verlustes dienen sollen, durch indirecte Theilung zu Stande kommdt.
So lauten wenigstens die Ergebnisse zahlreicher Untersuchungen an
Thieren. Hierher sind za zihlen die Beobachtungen iiber Regeneration
des Hornhautepithels (Mayzen, Eprrra), der Bindegewebszellen von
'Qehnen und des Harnblasenepithels (BeLrzow), des Epithels der vor-
~deren Krystalllinsenkapsel (Farcur), des Epithels der wahren Stimm-
binder (StmaNowsky), der Knorpelzellen der Luftrihre (BUSCHANSET),
des Trachealepithels (BockeNpaHL), des Epithels der Leber, der Nieren, '
der Speichel- und Mersox’schen Driisen (W. Popwyssozki), der Muskel-
elemente der Magenwand (Prrrzyer, Stiniine), der Muskelelemente des
Magens, Darmes und der Gebirmutter (RirscHr), des schwangeren und
des nichtschwangeren Uterus (Praxkow) u. s. w. Wie Sie sehen, ist
auch diese Kategorie von Fillen nichts weniger als spiirlich; selbst-
verstindlich wurde das vorhandene Material durch unsere soeben an-
gefithrte Aufzihlung bei Weitem nicht erschipft. Ohne Weiteres Ein-
gehen in einzelne Thatsachen, welche man bei Gewebsregeneration
beobachtet hat, mige nur daran erinnert werden, dass die weissen
Blutkorperchen, denmen friher eine einschneidende Bedeutung beim
Regenerationsprocesse vindieirt wurde, nunmehr in den Hintergrund zu-
riickgedriingt werden; ausserdem muss daran festgehalten werden, dass
der klinische Begriff vom Ersatze der Defecte nicht immer dem wahren
Begriffe von Regeneration in rein histologischem Sinne dieses Wortes
entspricht (es ist in der That bekannt, dass an Stelle des Defectes
z. B. im Knorpel- und Muskelgewebe es nicht selten zur Bildung von
Bindegewebe kommt, welches den Substanzverlust ausfiillt und dem
lidirten Kirpertheile sein normales Aussehen wiedergibt, wiewohl aus
leicht begreiflichen Griinden keine vollkommene restitutio ad integrum
erlangt wird; oft bekommen wir nachtriiglich an Stelle des Knorpels
Knochengewebe). ' ;
Die dritte Kategorie von Fillen, in denen es gelingt, Karyokinese
zu sehen, sind die entziindlichen Processe, als deren wesentlichstes
Merkmal seit ComwzmEmm gewisse (Gefissstorungen betrachtet werden,
welche zur Bildung des sog. entziindlichen, grissere oder kleinere
Mengen der aus Gefiissen emigrirten Leukocyten enthaltenden Exsu-
dates fihren., Die allgemeine Theorie der Entzindung, deren Ge-
schichte so instruetiv ist, stellt einen selbstindigen, ausserhalb des
Giebietes der allgemeinen Zellenpathologie liegenden Abschnitt der Lehre
von den Grundtypen krankhafter Processe dar., Im Interesse dieser
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Hypertrophie der Organe und Gewebe, welche sich durch Zunahme
ihres Gewichtes und Umfanges unter Beibehaltung der typischen
Form und typischen Function des betreffenden Korpertheiles kund-
gibt, wir nur dann die Aussicht haben, Karyokinese anzutreffen, wenn
diese Zunahme weniger durch Hypertrophie einzelner Zellenelemente,
als durch Hyperplasie derselben verursacht wird. In der vierten Vor-
lesung haben wir bemerks, dass bei Weitem nicht alle Zellen mit
‘gleicher Leichtigkeit sowohl der Hypertrophie, als auch der Hyper-
plasie anheimfallen. Ohne das frither Gesagte zu wiederholen, will
ich mich nur auf 'die allgemeine Bemerkung beschriinken, dass die
Hyperplasie in den am sorgfiltigsten untersuchten Fillen ihrerseits
auf Karyokinese zuriickgefiihrt wird. Um das eben Geiusserte zu
illustriren, kann man sich auf Beobachtungen von FremmiNg, PAUL-
spx . A. an hyperplastischen Lymphdriisen, ferner auf karyokinetische
Erscheinungen in den Muskelelementen des schwangeren Uterus bel
seiner physiologischen Hypertrophie (ZIEGLER) . S. W. berufen. Auch
sei hier erwihnt, dass nach MorrurGo die Wiederkehr zur Norm hei
Kaninchen, welche nach dem Hungern aufgefiittert werden, in man-
chen Organen vom karyokinetischen Processe begleitet wird.

Aus dem obigen Grundrisse konnen wir schliessen, dass das Ge-
biet der Karyokinese in pathologischen Fillen ein ausserordentlich
weites ist.

Nachiriiglich werden wir beim Betrachten anderer Vermehrungs-
arten der Zellen unter krankhaften Verhiltnissen uns dariiber aus-
sprechen, in wiefern die Neubildung der jungen Brut in soeben auf-
gezihlten Kategorien nur durch Karyokinese geschieht; nun aber wollen
wir uns mit einigen nicht minder wichtigen Besonderheiten, die sei-
tens der Karyokinese unter pathologischen Bedingungen geboten werden,
eingehender befassen.

Bei Untersuchung sarkomatioser und anderer Geschwiilste lernte
ArxonD eigenthiimliche Chromatinelemente kennen, welche sich bel der
Bildung karyokinetischer Figuren betheiligen. Wie wir wissen, er-
ccheinen die Chromatinsegmente in gesunden Geweben meistentheils in
Gestalt von o-formigen Schleifen. Zuweilen fand der (Genannte statt
Schleifen Chromatinkorner, welche Fortsitze hatten, die sich bis in
den Zellenleib verfolgen liessen, Es wiirde schwer fallen, diesen Befund
als frei von jeglichen Einwinden zu betrachten; meines Dafiirhaltens
sollten wir ihn jedenfalls, wenn auch nur der Nachprifung halber,
nicht ithergehen. Immerhin steht es fest, dass die »-formige Schleife
keinen unbedingt nothwendigen Befund bei Karyokinese darstellt. In
den Geschlechtselementen bei manchen Wiirmern hat man auch un-
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Beobachtungen von Hansemany, Sceorrrizper u, A, Uebrigens habe
“jch bereits Gelegenheit genommen, einige Worte tber diese atypischen
Chromatinfiden zu sagen.

Fiinftens, verfiigen wir iber Thatsachen, welche zu Gunsten der
Annahme sprechen, dass in den Achromatinbestandtheilen karyoline-
tischer Figuren unter pathologischen Umstinden Abweichungen von
der Norm vorzukommen pflegen. So z B. sah Magrrtiy Achromatin-
fiden unregelmiissig geschlingelt verlaufen, statt dass sie zu regel-
miissigen Spindeln geordnet wiiren. Nicht selten misslingt es giinzlich,
die Achromatinelemente nachzuweisen, was nicht immer der Behandlung
des Praparates zur Last gelegt werden darf, da wir auf besagte Ab-
normitit auch in Objecten stossen, welche in Fremyine'scher Mischung
fixirt wurden.

Ferner, sechstens, muss man sich auf solche Fille berufen, deren
pathologischer Charakter wenig augenfillig ist. Ich rechne hierher
z. B. die Beobachtungen von Boveri, welcher in den Eizellen von
Ascaris megalocephala Chromatinsegmente antraf, welche in die Ana-
phasen des karyokinetischen Processes nicht hereingezogen waren: wih-
rend der erheblichere Theil dieser Gebilde die beiden Tochterkerne in
Anspruch nimmt, bleibt hier und da ein Chromatinsegment bei Seite;
solche zur Karyokinese nicht beniitzten Chromatinelemente werden aller
Wahrscheinlichkeit nach entweder zu kleineren Kernen reconstruirt
oder gehen frither oder spiter im Zellenplasma unter, — Vielleicht, dass
auch die von Fuesyine aufgestellten heterotypischen und homootypischen
Karyokineseformen zur Klirung mancher pathologischer Thatsachen
fithren werden.

Schliesslich, siebentens, mag die sogenannte partielle Karyokinese
Erwihnung finden, welche von Comwin beschrieben wird. Gelegentlich
einer Untersuchung von Knochenmark hei Kaninchen, welches kiinst-
lich in entziindlichen Zustand versetzt wurde, bemerkte Corniwn, dass
in einigen Riesenzellen, welche viele Kerne enthalten, an einem Kerne
Karyokinese sichtbar sein kann, wihrend die anderen ruhen; es ge-
schieht mitunter, dass der karyokinetische Process sich nur auf einen
Theil des grossen Kernes erstreckt. Scheint der zweifgenannte Fall
auch etwas zweifelhaft, so wire es schwer, gegen den ersterwihnten
irgend weleche Widerspriiche a priori zu erheben. Uebrigens miissen
wir gestehen, dass Bilder, wie sie Corwin schildert, auch eine andere
Deutung zulassen; nach Demarearx haben wir im vorliegenden
Falle nicht mit wahren polynucleiren Zellen zu thun, sondern mit

grossen einkernigen Elementen, in welche bewegliche Gebilde hinein-
gedrungen sind.
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nur flichtig, hinweisen. Dieselben haben beim Studium der Befruch-
tungs- und Segmentationserscheinungen in Eiern einiger niederen Thiere,
wobei die fiusseren Bedingungen mannigfach variirt wurden, ein sehr
werthvolles Material gesammelt. Die grosste Aufmerksamkeit wurde von
den genannten Forschern dem Seeigel (Strongylocentrotus lividus) zu-
gekehrt. Die Versuchsanordnung war gine recht mannigfaltige. Die
Eier und Spermatozoiden wurden entweder dem Einflusse verschiedener
chemischer Agentien (Chloroform, Chloralhydrat, salzsaures Morphium,
(ocain, salpetersaures Strychnin, schwefelsaures Chinin, Nicotin, Blau-
siure) ausgesetzt, oder aber in verschiedene Temperaturverhiltnisse ge-
bracht; mitunter mussten sie diese oder jene mechanischen Insulte er-
leiden. Der Zeitpunkt, in welchem die genannten Factoren 1hre
Wirkung antraten, und die Dauer der Einwirkung selbst sind in weiten
Qehranken variirt worden. FEine ausfithrliche Wiedergabe der Resultate
der Gebriider Herrwia, welche ihre Untersuchungsobjecte theils im
~ lebenden, theils im fixirten Zustande studirten, wirde uns zu weit
| fithren; es geniigt das Wichtigste davon ins Auge zu fassen. Es ergab
| sich zundchst, dass wir in der Lage sind, nach Beliehen in den Be-
fruchtungsprocess einzugreifen und, was von unserem Stundpunkte be-
sonders lehrreich ist, dass wir diejenigen karyokinetischen Vorginge
su beeinflussen vermigen, welche dem Findringen der Spermatozoiden
in die Eizellen unmittelbar folgen. Ferner stellte es sich heraus, dass
unter dem Einflusse gewisser Bedingungen die Eizellen das Einwandern
recht zahlreicher Spermatozoiden dulden und dass in entsprechenden
Tillen wir dusserst mannigfaltice multipolare Figuren der Karyokinese zu
Gesicht bekommen. Auch hat es sich gezeigt, dass die obigen Agentien
nicht allein auf den Gang karyokinetischer Umwandlung in Kernen
der Bizellen und der Spermatozoiden, sondern auch auf die merkwiirdige
Gruppirung des Protoplasmas in den Eizellen zu strahligen Iiguren,
von Einfluss sein kinnen. Schliesslich wurde festgestellt, dass nach
Beseitigung der stirenden Momente die Zellen fihig bleiben, sich mehr
oder weniger zu erholen, wobei dann die Vorginge, welche entweder
Verzogerung oder tiefere Alteration erfahren haben, wiederum ins frithere
Fahrwasser gelangen. Wie Sie aus dieser Darstellung ersehen, haben
wir allen Grund zu hoffen, dass durch Bearbeitung der Frage nach
dem von 0. u. R. Herrwic angegebenen Verfahren, die Lehre von
den pathologischen Abweichungen der Karyokinese von ihrer fypischen
Norm eine Grimndlichkeit und Abrundung erlangen wird, wie sie frither
kaum geahnt wurden.
Aus dem Gesagten erhellt es, wie grossartig und fesselnd das Gebiet
ist, welches sich uns beim Studium der Karyokinese in pathologischen
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viol bedeutender als bei Gesunden unter oleichen Ernihrungsverhilt-
nissen. Ferner hat Fr. MULLER constatirt, dass die Ausscheidung von
Phosphorsiure durch den Harn bei Carcinomkranken, welche nur wenig
Nahrung zu sich nehmen, augenfillig vergrossert ist, withrend die Aus-
scheidung von Chloriden erheblich gesunken erscheint. Diese Abwei-
chungen erlauben uns, die Krebskachektiker den Fiebernden an die Seite
gqu stellen. Man denkt sich, dass der gesteigerte Zerfall des Eiweisses
im Korper der erwihnten Kranken von der Autointoxication des Orga-
nismus mit denjenigen giftigen Substanzen, weleche von Carcinomen
producirt werden, abhinge. Das sog. Krebskoma bringt man dem-
oemiiss in Beziehung mit der Anhiufung dieser giftigen Agentien im
Kirper, welche ihrerseis wiederum durch ungeniigende Nierenthitig-
keit bedingt werden soll.

Zum Schluss vorliegender Schilderung der Karyokinese in patho-
logischen Fiillen miissen noch einige Worte dartiber hinzugefiigt wer-
den, warum sich die Karyokinese so schnell das Biirgerrecht in der
Pathologie erworben hat und warum sowohl die directe Theilung, als
' auch andere Vermehrungsarten, denen man friiher gine so grosse Ver-

breitung zuerkannt hat, auf den zweiten Plan gekommen sind. Ganz
gewiss war hier die Thatsache nicht ohne Einfluss, dass, wie wir
dies schon angedeutet haben, dem Studium der Karyokinese in pa-
thologischen Fillen die genaue Untersuchung des genannten Processes
an lebenden Objecten unter normalen Bedingungen vorausgegangen
war; auch dem Umstande muss Rechnung getragen werden, dass
gsich die mikroskopische Technik {iberaus grosser Tortschritte, welche
auch der Pathologie zu Gute kommen, in den letzten Jahren zu er-
frenen hat. Bei niherer Bekanntschaft mit verschiedenen Einzelheiten
der histologischen Technik hat es sich herausgestellt, dass unsere Be-
funde bei mikroskopischen Untersuchungen im Wesentlichsten von
einer zweckentsprechenden Wahl der Fixirungsmittel bedingt werden,
mit deren Hilfe wir in jedem beliebigen Augenblicke den Lebens-
process in der Zelle zum Stehen zu bringen vermigen und zwar
unter Erhaltung der vitalen Structur, welehe im entsprechenden Augen-
blicke bestand. Universelle Fixirungsmittel besitzen wir allerdings nicht,
und es wire daher unrecht, ausschliesslich auf eins derselben zu ver-
trauen, wenn es sich auch in recht zahlreichen Fiillen bewihrt hatte.
Mit diesem Uebelstande kénnten wir ums indessen leicht versohnen,
wenn es gelingen wollte, dahinter zu kommen, was in den Producten
irgend einer Fixirungsart dem Thatbestande intra vitam entspricht und
was Veriinderungen erlitten hat; es miissen, mit einem Worte, die Ge-
setze der Binwirkung fixirender Mittel festgestellt werden. Sind  wir













unter pathologischen Verhilinissen. 227

intensiv gefirbt sind, so kann in diesen Chromatinelementen keine
feinere Structur erkannt werden; {ibrigens trifft man auch chromatin-
srmere Gebilde, wo sich dann Kornehen und Fiden unterscheiden lassen.
Amsorp glaubt, dass diese Bilder durch Umwandlung der hlassen,
blischenformigen Kerne der grossen lymphoiden Zellen entstehen. All-
mihlich werden die dicken Balken des Kernnetzes resp. andere Theile
der Kernfigur, welche anfangs continuirlich sind, durch stellenweises
Schwinden des Chromatins von ungefirbten Querstreifen vielfach unter-
brochen. Die Zahl der ungefirbten Felder wichst stefig an und am
Ende erhalten wir eine grosse Menge von sphirischen, sternfirmigen,
polygonalen und geschlingelten Theilstiicken oder Fragmenten. Dabei
kinnen die verbindenden Achromatintheile unbemerkbar werden und
es scheint dann, als ob die Chromatinfragmente nicht mit einander
susammenhingen, sondern ganz frei liegen. Manchmal bildet indessen
die Achromatinsubstanz Spindeln, welche an die bei der typischen Ka-
ryokinese zu beobachtenden erinnern. Die Kernfiguren der zweiten Kate-
gorie sind in den protoplasmaarmen Zellen zu finden. Auch hier werden
gie von einem hellen Saume umgeben. Dergleichen Kerne, welche stellen-
weise Tmpressionen tragen und schwicher gefirbt erscheinen, haben oft
die Form von Sphiren. Andere Kerne haben die Form von diinneren
und dickeren Ringen mit lichtem Centrum, von spiralig- oder kniiuel-
ihnlich gewundenen Bindern. Manchmal bildet sich eine Art Aequa-
torialplatte: eine Achromatinspindel und eine Reihe von grosseren Chro-
matinkérnern am Aequator; an den Polstellen findet man dabei auch
unregelmissige Chromatinschollen. Das weitere Schicksal der Kern-
figuren beider Kategorien stellf sich ARNOLD folgendermaassen vor:
die einzelnen Chromatinfragmente oder Gruppen von denselben meta-
morphosiren sich resp. vereinigen sich zu jungen Kernen. In dieser Weise
kann die Zahl, Form und Grisse der jungen Kerne, welche durch in-
directe Fragmentirung entstehen, eine sehr verschiedene sein; die Um-
wandlung der Fragmente in junge Kerne scheint in einer und derselben
Zelle eine verschiedene Zeit zu beanspruchen. Wie aus dieser Beschrei-
bung einleuchtet, weicht die indirecte Fragmentirung von der indirecten
Segmentirung wesentlich ab. Was die Veriinderungen des Zellenleibes be-
trifft, so dussert dariiber ArNowp folgende Anschauungen. Die Theilung
des Protoplasmas kann — nach ihm — in zweierlel Weise vor sich gehen.
Binmal zerfallt der ganze Zellenleib in eine Anzahl von gleich- oder un-
gleichgrossen Theilen, der Quantitat der nengebildeten Kerne entspre-
chend, wobei die Theilung des Zellenleibes mit Einsenkungen und
Finschniirungen beginnt, welche an der Peripherie des Zellenleibes sich
bilden. Ein anderes Mal unterliegt nicht die ganze Masse desselben
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kennen lernen. IHs wire jedoch gewagt, daraus zu schliessen, dass
die Lehre von der directen und indirecten Fragmentirung eine Frucht
von Missverstindnissen sei. Noch vor Kurzem hatte FreEMMING, Wel-
cher gegeniiber der ArNonD'schen Lehre im Allgemeinen etwas zuriick-
haltend war, Gelegenheit, in den epithelialen Elementen der Salaman-
derharnblase die indirecte Fragmentirung zu constatiren. Es unter-
liegt keinem Ziweifel, dass viele factische Angaben von Arxonp volles
Zutrauen verdienen; fraglich bleibt nur, inwiefern die Deutung, welche
Arxorn fiir die Gesammtheit seiner Beobachtungen vorschlagt. eine
begriindete ist.

Das Wesentliche, was man ArNorp vorwirft, ist Folgendes: aus
<einen Beobachtungen tritt nicht mit Sicherheit hervor, dass die
Kernfragmente wirklich lebensfihig sind und dass bei der Bildung der
<chon erwihnten Kapselelemente die Wanderzellen keinen Antheil haben.
Spiter, im Abschnitte vom Tode der Zelle, werde ich eine Reihe von
Bildern beschreiben, die den Arxorn'schen jedenfalls dusserst dhnlich
sind. Bs ist ja bekannt, dass auch beim Absterben von Zellen der
Kern in einzelne Theile, Bruchsticke, zerfallen kann, welche gewisse
Kernfarbstoffe sehr gierig aufnehmen. Zwar bemerkt ArwoLD mif
Recht, dass zwischen den Fragmenten, welche an der Bildung der Kern-
figuren bei der indirecten Fragmentirung theilnehmen, und denjenigen,
welehe bei der Deconstitution von Kernen auftreten, gewisse Unter-
schiede festzustellen sind; doch ist dem nicht in allen Fillen so. Da-
her glauben wir, dass noch weitere Untersuchungen nothig sind,
wm die Amsonp'schen Ansichten als vollstindig bestitigt gelten zu
lassen. Die interessanten Untersuchungen von DEMARBAIX iiber die
Riesenzellen des Knochenmarkes zeigen, dass die Kerne dieser Zellen
sohr leicht unter Erscheinungen, welche ArNorLp im Sinne der Vermeh-
rung deutet, zu Grunde gehen. Auch withrend des Lebens der Thiere
scheinen gewisse Riesenzellen unter analogen Umwandlungen abzu-
sterben. Nicht minder begriindet ist auch die Ansicht vom Antheil der
Wanderzellen. Is ist ja bekannt, dass die Wanderzellen sich nicht
nur zwischen den Gewebszellen bewegen, sondern auch in den Zellen-
leib zu dringen vermigen. Natiirlich ist es auch hier unmdglich, die
Frage als endgilltig gelost zu hetrachten: es gelang noch Niemandem,
das Finwandern eines Leukocyten in eine Gewebszelle in durchaus
anzweifelhafter Weise zu constatiren; doch wird es hei einer aufmerk-
samen Zusammenstellung der beziiglichen mikroskopischen Bilder
beinahe vollstindig sicher, dass soleh’ ein Bindringen moglich ist.
Uebrigens bin ich nicht der Meinung, dass die endogene Bildung einer
Anzahl von jungen Elementen unter einem gemeinsamen Zellmantel
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Zellenkernen des Pankreas die Plasmosomen aus und verwandeln
sich im Zellenleibe in neue Kerne und selbst in ganze Zellen um. Ob-
gleich die Beobachtungen von SrriNmAvs eine vollstindigere Ent-
wickelungsreihe bieten und in seinem Falle geringere Anforderungen an
den Zellenkern gestellt werden, dennoch darf man nicht vergessen, dass
der ganze Metamorphosenkreis das Resultat einer Zusammenstellung
von mikroskopischen Bildern ist, und nicht vom Anfang bis zu Ende
an einem und demselben Objecte in wivo gesehen worden ist. Es
sei auch daran erinnert, dass die Natur der Nebenkerne mnoch bis
jetzt unaufgeklirt ist und die Anwesenheit von kern- resp. zellen-
ihnlichen Gebilden im Zellenleibe auch im Sinne einer Invagination
von Wanderzellen gedeutet werden kann. Deshalb hat auch StTEIN-
mavs Recht, wenn er den hypothetischen Charakter seiner Deutung
hetont und seine Schlisse nur als provisorische betrachfet. Unsere
Stellung gegenitber den betreffenden Fragen muss anch von dem Um-
stande heeinflusst werden, dass in den letzten Jahren die I{enntnisse von
den endocellularen Parasiten sich wesentlich bereichert haben. Man
kann sich des Gedankens nicht erwehren, dass gewisse Formen, welche
als Nehenkerne, integrirende Bestandtheile der Zelle angesprochen werden,
miglicherweise derartige Parasiten sind, Ich will deshalb auch die
Beobachtungen iiher verschiedene Nebenkernformen in der Magen-
schleimhaut nicht anfithren; ohne weitlinfige Commentarien wiirden sie
dem oben Gesagten Weniges hinzufiigen. Uebrigens bin ich weit davon
entfernt zu glauben, dass alle Nebenkerne parasitire Gebilde sind; die
Schwierigkeit liegt nur darin, dass verschiedene Formencyklen in den
Zellen in so verwickelter Weise ineinander greifen kinnen, dass es
bis auf Weiteres unmoglich bleiben muss, den Platz, welcher ver-
schiedenen morphologischen Gebilden in diesen Cyklen zukommt, genau
festzustellen. :

Diese kurzen Bemerkungen iitber die Kernknospung glaubte ich
darum machen zu sollen, da sie uns als Einleitung in die TLehre von der
endogenen Zellenvermehrung dienen komnen. Sie sehen, dass selhst
die kiihnsten Hypothesen iiber die Kernvermehrung diesen Process mif
hestimmten priexistivenden Structurelementen verbinden. Bei der
directen wie bei der indirecten Kernknospung haben wir es mif der
Abtrennung resp. mit dem Austritt aus dem Kerne eines Theiles seiner
geformten Substanz zu thun. Es wird zur Zeit wohl kaum Jemandem
einfallen, dass im Zellenleibe selbstindig, autochthon Kerne oder kern-
ihnliche Gebilde entstehen; schwerlich kinnte man sich mift der An-
nahme einverstanden erkliren, dass der Theil der Kernsubstanz, welcher
sur Bildung von neuen Kernen dienen soll, den Mutterkern in unge-
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(gegeben hat, ist es nicht in gleicher Weise geglickt. In dem Maasse,
\als die Lehre von der endogenen Vermehrung an Credit verlor,
iprachten die Pathologen immer neue und neue Erklirungen vor, zu
‘welchen wir noch in der Folge guriickkehren werden.

In eine Reihe mit den Physaliphoren sind die die Schleim- und
Eiterkorperchen enthaltenden Zellen zu stellen. Beobachtungen, welche
sich hierauf beziehen, sind sehr gahlreich, namentlich die {iber
endocellulare Eiterkorperchen. Auch in Betreff dieser Gebilde neigten
anfangs die Forscher zur Annahme, dass sie endogen in den Mutter-
gellen entstehen. Zur Erliuterung des Gesagten seien einige Beis-
piele citirt. Bumn fand bei der mikroskopischen Untersuchung des
Lungenalveolenepithels bei erouposer Pneumonie in den Zellen Gebilde,
welche er als Biterkorperchen deutete. Zuweilen sah er bis ZWanzig
solche Flemente in einer und derselben Epithelzelle. Am meisten
fiel Bumn auf, dass der Kern der Mutterzelle dabei manchmal sehr
deutlich zu sehen war. Br stellte die Vermuthung auf, dass die ge-
nannten Gebilde auf dem Wege der freien endogenen Zellenbil-
dung aus dem Protoplasma der Mufterzelle entstanden sind. Aehn-
liche Erscheinungen beobachtete BunL in einem Falle von uleeriser
pylephlebitis; hier wurden in den Epithelien aus dem ductus choledochus
und aus den Gallengingen die Eiterkorper in besonderen Behiltern
gefunden. Bumn fussert die Meinung, dass diese Eiterkorperchen voll-
stiindig unabhingig vom Kerne der Zelle entstehen; die von ihm be-
obachteten Bilder konnen ibrigens nur dasjenige beweisen, dass die
Fiterkorperchen ausserhalb des Kernes sich entwickeln resp. zu liegen
kommen. Rmmak hat den Harn nach lingerer Retention untersucht
und bemerkte im Bodensatze Zellen, welche den Eiterkorperchen dhnliche
Gebilde enthielten. Eperre sah in den Epithelzellen des Enfendarmes
vier Stunden nach der Fiitterung analoge Gebilde; er heschreibt sie
unter dem Namen von Schleimkorperchen. Man muss iibrigens be-
merken, dass sich diese Gebilde morphologisch von den Eiterkirperchen
wenig unterscheiden; da aber der Untersuchung ein gesunder Darm
unterzogen war, so lag kein Grund vor, von Eiterkirperchen zu sprechen.
Nach Eperrer entstehen diese Schleimkirperchen auf folgende Weise:
der dem Kerne der Mufterzelle am nachsten liegende Theil des Proto-
plasmas verbindet sich mit dem Kerne besonders innig und sondert
sich von dem iibrigen Protoplasma ab; das entstandene kernhaltige
Gebilde wird dann frei. Manchmal geht nach Eserra die Theilung des
Zellenkernes voraus und es kinnen sich dann mehrere Sechleimkorperchen
bilden. Bei der Untersuchung des Darmes von anderen Vigeln, von
Katzen, Kaninchen und von Schweinen sind von Enerta keine der-
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gerechnet wurden, durch einfaches Eindringen der einen Zellen in
den Leib von anderen erklirt werden kann. Dieses Eindringen
pflegt ein mehr oder minder vollstindiges zu sein. SrEvDENER hat
in Betreff der Krebselemente hinreichende Belege dafiir geliefert, dass
die einen Elemente in die anderen gewissermaassen eingedrickt wer-
den kimnen, so dass diese wie gekerbt erscheinen. Aehnliche Hin-
weise mit Beriicksichticung der Leukocyten sind dann auch in Bezug
auf andere analoge Bilder gemacht worden (L. Pororr u. A). In
diesem Sinne ist es nicht schwer, diejenigen Fille zu erkliren, wo wir
in Zellen den Eiterkorperchen #hnliche Gebilde finden. Dabei muss
man gedenken, dass die Wanderzellen manchmal fusserst arm an Pro-
toplasma sind: der diinne Protoplasmasaum wird leicht {ibersehen und
man erhilt den Bindruck, als ob ein freier Kern in die Zelle ge-
drungen wire. Es ist jedoch, meiner Ansicht nach, unrichtig, Alles
auf das Eindringen von Leukocyten zuriickfithren zu wollen. Man
muss im Auge behalten, dass zuweilen die Anzahl der eingedrungenen
Elemente sehr bedeutend ist, wiewohl die Zelle, die sie aufgenommen
hat, keine allzugrossen Dimensionen aufweist; es ist nicht schwer, sich
davon zu iiberzeugen, dass bei solchen multiplen Einschliissen die ein-
zelnen Eindringlinge viel kleiner sind als die wandernden Leuko-
cyten. Demnach stellt sich die Nothwendigkeit heraus, solche Fille
von einem anderen Gesichtspunkte aus zu beleuchten. Wir wissen
ferner, dass die Physaliphoren zuweilen Aushihlungen aufweisen, welche
nur homogene Massen, kernihnliche Gebilde (nicht wahre Kerne),
Nucleolen u. dergl. m. enthalten. Die Hypothese vom Eindringen
der Leukocyten ist in Hinblick auf alle diese Befunde kaum aus-
reichend zu nennen.

Ohne die Tragweite der Beobachtungen von STEUDENER in Ab-
rede zn stellen, missen wir doch zugeben, dass man nicht weniger
Beweise auch zu Gunsten jener Hypothese hat, wonach die genann-
ten Einschliisse, oder wenigstens einige von denselben, parasitiren
Charakter besitzen. s sei hier z. B. der Beobachtungen von Kiess
gedacht, welecher noch im Jahre 1859 bemerkenswerthe Befunde im
Kaninchendarm gemacht hat. FEr fand némlich in den etwas ver-
grasserten Cylinderzellen eigenartige Gebilde, welche eine eigene Mem-
bran besassen und von einer feinkornigen kernhaltigen Masse erfiillt
waren., IKress hat mit viel Scharfsinn diesen Befund beurtheilt,
indem er die Behauptung aufstellte, dass man es in diesem Falle
mit Parasiten aus der Gruppe der Psorospermien zu thun habe. Voll-
stindig analoge Befunde sind auch von anderen Forsehern verdffent-
licht worden. Ich kann hei dieser Gelegenheit nicht umhin, Ihnen
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Kernelemente (Plasmosomen, Karyosomen u. dergl. m.) aus dem Kerne
in den Zellenleib iibertragen wiren. Mit Riicksicht auf den excep-
tionellen Charakter dieses Befundes erlaube ich mir allerdings nichf, ihm
einen besonders allgemeinen Werth zuzumessen. Is ware jedenfalls
unbegriindet, die betreffenden Verhalfnisse als Kunstproducte zu be-
trachten. Wir wollen hier natirlich nicht des Niheren auseinander-
setzen, in welchem Maasse im Allgemeinen das Austreten von Struc-
turelementen des Kernes in den Zellenleib wahrscheinlich ist. Ich will
nur betonen, dass wir in unseren vorausgegangenen KErwigungen
schon mehrmals die Gelegenheit gehabt haben, derarfige Annahmen,
welche dazu noch von verschiedenen von einander unabhidngigen For-
schern zu verschiedenen Zeiten und heziiglich verschiedener Objecte
gefiussert worden sind, anzufiihren.

Aber auch mit dieser Hypothese, wie verlockend sie an und far
sich auch ist, konnen wir uns nicht begniigen, da sie doch nicht Alles zu
erkliren vermag. Sie vermuthen wohl, welche erklirende Momente
hier noch in Betracht zu nehmen sind. Augenscheinlich miissen
wir an die verschiedenen degenerativen Veriinderungen des Kernes
und des Zellenleibes denken. In der That neigten auch verschiedene
Forscher, wenn sie ganze Heerde eigenartiger Chromatingebilde fanden,
gur Annahme von Zerfalls- resp. Degenerationserscheinungen der Kerne.
Diese Hypothese ist z. B. von Corwiu in Bezug auf derartige Befunde
in epithelialen Geschwillsten gefusserf worden. Is mag hier auch
an das von der hydropischen Umwandlung der Zellen Gesagte erinnert
werden. In der That liesse sich von diesem Standpunkte aus viele
auf den ersten Blick befremdende Einschliisse erkliren, deren Herkunft
auf anderem Wege nicht zu enfrithseln ist.

Zum Sechlusse dieser Aufzihlung der erliuternden Momente miissen
wir bemerken, dass sie in keinem inneren, principiellen Gegensatze zu
einander stehen. Es ist sehr wahrscheinlich, dass dementsprechend
die von uns beobachteten Bilder oft nicht einen einfachen, son-
dern einen #usserst complicirten Entstehungsmechanismus aufweisen
werden.

Die gegenwirtige Cellularbiologie nimmf ausser den Vermehrungs-
arten, welche wir bis jetzt besprochen haben, auch noch einige andere
an., So wird die Maglichkeit einer Vermehrung durch Zellenknos-
pung zugelassen. Am deutlichsten ftritt sie bei der Vermehrung der
Hefezellen zu Tage. Was die Gewebe des menschlichen Kirpers
und derjenigen der hoheren Thiere tberhaupt betrifft, so spielt hier
allem Anschein nach diese Vermehrungsart keine Rolle. Ebenso-
wenig Belang besitzt fiir uns auch die Vermehrung mittelst Sporen,
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sehr kurz fassen miissen, obgleich das in Rede stehende Gebiet des
tiefsten biologischen wund selbst philosophischen Interesses voll ist.
Wir werden ibrigens nie vergessen, dass die Losung philosophischer
Probleme nicht in die Rahmen unserer Aufgabe passt, und beschrinken
ans auf eine naturwissenschaftliche Besprechung des neuen Gebietes,
auf welches wir uns jetzt begeben.

Wie bekannt, begegnen wir den Erscheinungen der Bewegung von
Zellen in den complicirten vielzelligen Organismen; auf Schritt und
Tritt. Schon a priori ist es zu erwarten, dass in Abhingigkeit von
den verinderten Existenzbedingungen die Bewegungsfunetion dieser
Flemente verschiedenartige Abweichungen von der Norm aufweisen
kann, je nachdem hald die eine Form dieser Funetion, bald die andere
eine Storung erleidet, und je nachdem sich die Eigenschaften des Me-
diums, in welchem die betreffenden Elemente leben, verindern. Es
wiirde uns zu weit fihren, alle die Storungen der Bewegungsfunction
aufzuzihlen, welche in den beweglichen Flementen unseres Organismus
aufgedeckt werden. In Anbetracht des allgemeinen Charakters unserer
Darstellang wollen wir uns auch in diesem Abschnitt der allgemeinen
Pathologie der Zelle auf die Darstellung der Fundamentalerscheinungen
beschriinken, welche fiir die Erklirung des Mechanismus der betreffen-
den functionellen Storungen von Belang sind.

Bs ist leicht einzusehen, dass fiir den Pathologen die functionellen
Storungen in der Bewegung von Zellen nicht minder wichtig sind,
als alle anderen. Erinnern wir uns nur daran, welche eminente Be-
deutung den aus den Gefiissen austretenden Leukocyten bei der Ent-
giindung vindieirt wird. Es wire unrechf, leugnen zu wollen, dass die
Emigration — ausser den Verinderungen der Gefisswinde und der
Verlangsamung des Blutstroms — auch von activen Bewegungen der
Leukocyten abhingig ist (Lawpovsky u. A.). Man darf sogar an-
nehmen, dass bei der Entwickelung von entziindlichen Processen die
Bewegungsfunction der Leukocyten etwas gesteigert ist. Vergessen
wir ferner die grosse Reihe von Stérungen im Muskelapparate, die ver-
schiedenen Arten von Krimpfen u. dergl. nicht. Wenn auch die erste
Ursache ‘dieser Erscheinungen oft in Storungen der Innervation liegt,
so folgt daraus moch nicht, dass wir andere Falle ausser Acht lassen
diirfen, in welchen mif mehr oder weniger Wahrscheinlichkeit die Ur-
sache der Storungen in die Muskeln selbst resp. in die Muskelzellen
zn verlegen ist. Weiter will ich die Spermatozoen nennen, bei wel-
chen Alterationen der Bewegungsfunction auf einen so dusserst wich-
tigen Vorgang, wie die Befruchtung, zurickzuwirken vermogen. Endlich
sei der Flimmerepithelien gedacht, deren unermiidliche Arbeit in den
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darum, weil Objecte, wie die Amiben, fir uns besonders werthvoll
sind, da sie morphologisch den Leukocyten, mit welchen der Patho-
loge so oft zu thun hat, ahnlich sind. Es wire jedoch nicht schwer, auch
viele andere analoge Beobacltungen aufzufinden; ich werde auf die-
selben spiter noch, wenn die Bewegungen einzelner Theile der Zellen
gur Besprechung gelangen werden, zuriickkommen.

Ist nun dem oben Gesagten gemass der Bewegungsmechanismus
picht unmittelbar mit dem Kerne verbunden, so muss er selbstver-
stindlich im Zellenleibe gesucht werden. In denjenigen Fillen, in wel-
chen das bewegliche Element specielle Bewegungsorgane in Form von
Flimmerhaaren u. dergl. besitzt, ist es ganz natiirlich, wenn wir die
Ursache dieser Bewegungen in diese Nebenapparate selbst verlegen. Hier
muss es jedoch beriicksichtigt werden, dass die Flimmerhaare oft un-
mittelbar mit den Mitomfiden des Zellenleibes verbunden sind. ENGEL-
MANN, Barrowrrz u. A. behaupten, dass die Contractilitit immer mit
feinfibrillirer Structur Hand in Hand geht. Nach Batrowrrz, welcher
die Spermatozoen einer grossen Anzahl von Thieren untersucht hat,
besteht der Axenfaden, welcher die Geissel der Spermatozoen bildet,
aus usserst dinnen Faserchen, welche durch die ganze Linge der
(teissel ziehen und mit einer unbedeutenden Quantitit Kittsubstanz
unter einander verbunden sind. BATLLOWITZ behauptet, dass wir mit
der fibrilliren Structur tberall rechnen miissen, Wo Bewegung resp.
Contractilitit vorhanden ist. Selbst da, wo auf den ersten Blick eine
structurlose Protoplasmamasse vorliegt, entstehen unter Umstinden, die
sur Aeusserung der Bewegungsfunetion Anlass geben, diinne Fiserchen
(Myxoplasmodien, Amében, Rhizopoden, Blutkdrperchen u. dergl. m.;
Excrrmaxy), Daraus folgt, dass — welcher Art auch die inneren
Beziehungen der fibrilliren Structur zur Contractilitit sein migen —
wir in pathologischen Fillen von Stirung der Bewegungsfunction un-
cere Aufmerksamkeit hauptsichlich auf den fibrilliren Apparat der
Zelle richten miissen.

Der experimentellen Forschung ist es bereits gelungen zu zeigen, dass
die Bewegungsfunction der Zellen sich nicht indifferent gegen die Ein-
wirkung verschiedener physikalisch-chemischer Agentien verhilt. Aus den
eingehenden Untersuchungen von VERWORN, welcher verschiedene Arten
von Bakterien, Rhizopoden, Flagellaten, Diatomeen, Oscillarien, Desmi-
diaceen und Ciliaten studirt hat, geht hervor, dass die Protisten auf
Licht, Wirme, mechanische, chemische und galvanische Reize zu reagiren
vermogen: nur durch den Schall bleiben sie unbeeinflusst. In Abhéngig-
keit von der Art der Anwendung des Reizes, von geiner Stirke und
Dauer zeigt die Bewegungsfunction Zunahme oder Abnahme ihrer
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innigst mit demjenigen verbunden ist, welches den Stoft zur voraus-
gegangenen Vorlesung celiefert hat: unsere Vorstellungen von der Be-
wegungsfunction und ihren Storungen wiiren nicht vollstindig, wenn
wir nicht den Versuch machen wiirden, noch ginen Schritt vorwiris zu
gehen, um in die animalen Functionen der Zelle Einsicht zu gewinnen.
Uebrigens bilden die Storungen in der Empfindungsfunction der Zelle
die Grundlage der Neuro- und Psychopathologie. Obgleich wir noch
weit davon entfernt sind, die Erscheinungen, welche den Stoff der
Neuro- und Psychopathologie darstellen, auf bestimmte Storungen der
Lebensthitigkeit von Zellen zuriickfihren zu kinnen, dennoch muss die
principielle Seite der Frage heutzutage als insofern aufgeklirt gelten,
dass unser Versuch, die Empfindungsfunction der Zelle in das Gebiet
der allgemeinen Pathologie einzufiihren, als gerechtfertigt erscheint.
Vor Allem miissen einige Worte dartber gesagt werden, auf
welche Weise die Erscheinungen der Empfindung an den Zellen zu er-
forschen sind. Aus leicht verstdndlichen Giriinden sind auch hier —
wenigstens gegenwirtig — die einzelligen selbstindigen Lebewesen die
besten Objecte; es wire fusserst umstindlich, die betreffenden Beob-
achtungen an den Zellen vielzelliger Organismen vorzunehmen, da diese
Zellen nur sehr schwer eine Aufhebung des Zusammenhanges mit dem
ganzen Organismus iiberstehen. Ferner ist es klar, dass wir bei Be-
urtheilung der Erscheinungen des psychischen Lebens von einzelnen
Zellen, nolentes volentes, dieselben ungeniigenden Methoden anwenden
miissen, von welchen wir beim Studium der phiinomenalen Seite
des psychischen Lebens iiberhaupt Giebrauch machen, Wir erkennen
den wahren Charakter der psychischen Erscheinungen ausschliess-
lich aus der unmittelbaren inneren Erfahrung; die psychische Welt
als solche ist nur fir ihren Triger unmittelbar offen. Wenn trotz-
dem jeder von uns die Existenz einmer psychischen Sphiire nicht nur
in seinen Mitmenschen, sondern auch in allen Thieren annimmt, 80
beruht diese Annahme lediglich aut Analogien, welche durch die Ge-
sammtheit der vorhandenen realen Verhdltnisse gerechtfertigt werden.
Es ist aber nicht schwer zu bemerken, dass je tiefer wir in der Reihe
der Thierwelt herabsteigen, desto schwerer unsere Vergleiche durchzu-
fihren sind, desto willkiirlicher unsere Schlilsse werden, Haben wir
es mit einem einzelligen Wesen zu thun, so fiberzeugen wir uns bald,
dass wir ausschliesslich naech den Erscheinungen der Bewegungsfunction
iiber das Vorhandensein von psychischen Functionen urtheilen konnen.
Zwar stiitzen sich unsere Urtheile dber die psychische Sphire von
Metazoen ebenfalls in hohem Maasse auf die Erscheinungen der Be-
wegungsfunction. In diesem Sinne hat auch RicHET Recht, wenn er
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bei dem Auffangen der Nahrung Seitens der Zelle beobachtet werden.
Qo ist es z B. bekannt, dass viele Infusorien iusserst verwickelte Be-
wegungen beim Aufsuchen der Nahrung ausfithren: sie bewegen sich
in einer bestimmten Richtung, meiden Hindernisse, passen sich an die
Bedingungen, unter welchen die Beute sich befindet, an u. dergl. m.
Am meisten Interesse bieten digjenigen Infusorien, welehe mit Tricho-
cysten, eigenartigen Sehleuderapparaten, bewafinet sind, vermittelst
welcher sie andere Infusorien, die ihnen als Nahrung dienen, betiuben
oder todten. Es wiirde uns zu weit fihren, die Mittel des Einzelnen
zu beschreiben, welche die genannten Infusorien und andere Protisten
ins Spiel setzen, um Nahrung zu fangen, sich gegen Feinde zu ver-
theidigen u. s. w. Es wird gentgen, Fayintziy's Worte zu wiederholen,
dass ,diese Raubinfusorien nicht nur das Bewusstsein der Anwesen-
heit einer Beute besitzen, sondern auch eine ganze Reihe von streng
ecoordinirten und zur Erlangung des voraushestimmten Zieles — zum
Auffangen der Beute gerichteten Bewegungen ausfithren ,,Im All-
gemeinen,* sagt ferner FAMINTZIN, Jkann man auf Grund der vorhan-
denen Daten kaum bezweifeln, dass die Wimperinfusorien Erscheinungen
des psychischen Lebens resp. willkiirlicher Handlungen aufweisen, welche
in den Infusorien bewusste Beziehungen zu der umgebenden Welt vor-
auszusetzen zwingen. Es scheint mir, dass sie in intellectueller Hin-
sicht viel hoher als die Coelenteraten stehen® Wir sehen in der
That, dass die von den einfachsten Lebewesen ausgefithrten Verrich-
tungen in keinem Falle ginfache genannt werden kimnen; wir sehen
ebenfalls, dass die Annahme einer elementaren Form von Bewusstsein
auf Erscheinungen fusst, welche denjenigen nahe stehen, die es uns
erlauben, von einer psychischen Sphire bei den hoheren Thieren zu
sprechen.

Die Versuche und Beobachtungen von VERWORN U. A. zeigen,
dass ein Theil der uns hier beschiffigenden Erscheinungen in die
Kategorie des Tropismus einzureihen ist. Mit diesem Namen wird
die Tihigkeit gewisser Reizmittel, die Bewegungsrichtung beweg-
licher lebender Elemente zu determiniren, bezeichnet. BEs sind zahl-
reiche Beobachtungen vorhanden, welche beweisen, dass die Wirme,
der galvanische Strom, das Licht und verschiedene chemische und
mechanische Agentien eine anziehende resp. abstossende Wirkung auf
die beweglichen Elemente auszuiiben pflegen; auf dem Boden dergleichen
Beobachtungen sind die Lehren von Thermofropismus, Galvanotropis-
mus, Heliotropismus, Chemotropismus, Tigmotropismus u. s. w. auf-
gewachsen. Es ist bemerkenswerth, dass nicht Alles, was die beweg-
lichen Elemente anzieht, niitzlich filr sie ist; nicht selten kommi es
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cyten, wie Im Allgemeinen alle beweglichen Elemente, auf ihren Wan-
derungen hegleiten.

Ich will keine weiteren Thatsachen aufzihlen, welche als psy-
chische Brscheinungen gedeutet werden konnten, und ziehe es VoI,
zur Systematisirung der fundamentalen psychischen Thatigkeiten der
Protisten, wie sie von VERWORN yvorgesehlagen wird, iiberzugehen.
Alle psychischen Erscheinungen theilt VERwoRrN in zwel Kategorien:
qur ersten Kategorie gehoren die Erkenntnissvorginge, zur lefateren —
die Willensiusserungen; die erstere Kategorie zerfallt ferner in unbe-
wasste Empfindungen (Wirmeempfindung, Lichtempfindung u. s. w.) und
unbewusste Vorstellungen; die letatere — in reflectorische, impulsive
und automatische Bewegungen (die reflectorischen Bewegungen sind
mit den unbewussten Empfindungen verbunden, die impulsiven und
automatischen — mit den unbewussten Vorstellungen). Schon daraus
sehen Sie, dass VErwory Bewuss in im directen Sinne des Wortes
bei den Protisten nicht anerkennt: ihr psychisches Leben ist noch nicht
von der Fackel beleuchtet, in deren Strahlen der Mensch und die hiheren
Thiere durch’s Leben wandern. Meiner Ansicht nach ist das VERWORN'-
sche System im Allgemeinen ein befriedigender Ausdruck der Wirk-
lichkeit; ich muss aber bemerken, dass das Ausschliessen des Bewusst-
seins aus diesem System, resp. die volle Negirung selbst der leisesten
Andeutungen eines Bewusstseins der eignen Individualitit Seitens der
Protisten, mir als allzaweit gehend erscheint. Schon aus den wenigen
Beispielen, welche oben genannt worden sind, kann man den Schluss
ziehen, dass gewisse Protisten solche Bewegungen ausfithren, welche
jeder vorurtheilsfreie Beobachter geneigt wiire, gleich den Erscheinungen
les Seelenlebens hoherer Thiere, als bewusste zu betrachten. Eine
entscheidende Bedeutung will ich selbstverstindlich dieser Einschran-
kung nicht einrdumen: in der Natur giebt es iiberhaupt keine scharfen
Grenzen, und es ware sehr schwer, demjenigen die Anwesenheit eines
Minimum von Bewusstsein gegeniiber zu behaupten, fir welchen mini-
male Quantititen gleich Null gind.

In Betreff des Systems von VERWORN, welches — maudotis mutandis
__ bei Beurtheilung der in unseren nervosen Centralapparaten vor sich
gehenden Erscheinungen mithelfen kann, glaube ich noch bemerken
zu miissen, dass der Begriff von den unbewussten Empfindungen und
von den unbewussten Vorstellungen, wie sehr derselbe auch von den
metaphysischen Lehren missbraucht wird, doch zweifelsohne eine der
wichtigsten biologischen Eroberungen ist. Beim Studium der Stirungen
in der psychischen Sphire beim Menschen werden wir mit zahlreichen
Thatsachen bekannt, welche uns zur Ansicht veranlassen, dass das Gebiet
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Matenal nnch nicht ausreicht. Bm unseren Untersuahungen die bio-
logischen Thatsachen mechanisch zu erkliren, dirfen wir nicht ver-
gessen, dass diese Bemithungen erst in einer entfernten Zukunft von
einem unzweideutigen Erfolge gekrint werden.

Wir haben uns sehon mehrmals iiberzeugen kinnen, dass die Zelle
in ihren Lebensiusserungen als ein zusammengesetztes Ganze auftritt.
Wir haben gesehen, dass die verschiedenen Funectionen nicht nur auf
die Zelle in tofo, sondern auch auf gewisse Structurelemente derselben

- gzu beziehen sind. Kiinftige Forschungen werden es zweifelsohne dar-

thun, wie weit die Mdglichkeit, die Zelle in Theile zu spalten, welche
nﬂuh Andeutungen eines psychischen Lebens zeigen, geht. Heufzutage
wiren alle Vermuthungen auf diesem Gebiete noch verfriht. Eben-
falls wiire es schwer, ein Schema der Stirungen in den psychischen
Functionen der Zelle zu skizziren, Wir miissen uns einstweilen damit
begniigen, was wir iiber die Abweichungen in der Bewegungsfunetion
wissen; Alles, was iber diese Grenze hinausragt, unterliegt nur einer
vergleichenden und sehr zweifelhaften Beurtheilung auf Grund der
Daten, die beim Studium hiherer Thiere erhalten werden.

In der zweiten Vorlesung haben wir schon darauf hingewiesen,
dass die Zellen vielzelliger Organismen untereinander in einem ge-
wissen inneren und fiusseren Zusammenhange stehen. Wire die Aufgabe
der allgemeinen Pathologie der Zelle nur auf das Studium der Erschei-
nungen, welche von einzelligen Wesen geliefert werden, beschrinkt, so
kinnten wir alle diejenigen Fragen unberiicksichtigt lassen, welche
beim Studium der krankhaften Erscheinungen in den vielzelligen Or-
ganismen auftauchen; es ist aber seibstverstindlich, dass die patho-
logischen Erscheinungen, deren Triiger die Zellen der Polyplastiden
sind, nothwendigerweise in das Gebiet der allgemeinen Pathologie der
Zelle mitgehiren; demgemiss haben wir nicht nur das Recht, sondern
auch die Pflicht, diejenigen functionellen Stirungen, welche durch ab-
norme Bedingungen des Zusammenlebens der Zellen, die ein complicirtes
System bilden, geschaffen werden, in das Bereich unserer Studien
hereinzuziehen. Der Pathologe, welcher die krankhaften Erscheinungen
im Leben des Menschen, der hiheren Thiere und Pflanzen untersucht,
hat nur dusserst selten mit pathologischen Erscheinungen -in einzelnen
Zellen zu thun. Man kann sagen, dass die ganze Pathologie des
Menschen sich an mehr oder minder grossen Zellengruppen abspielt.
Es ist demnach auch leicht verstindlich, dass die Frage nach dem
Zusammenhang und den gegenseitigen Beziechungen zwischen den
Zellen unter pathologischen Verhiltnissen unsere volle Beachtung ver-
dient.

LUKIANOW, Vorlesungen. 17






Der menmmhﬂng tmd dzﬁ gegans- .Be:me}mng&n AW, dm Zeil&m 259

= - ———

wmter zum Besten des ganzeu (}rgamsmus verwerthei; il werden dur

Tllustration des Gesagten will ich die Beobachtungen von MEISSNER,

| v. ScHROEDER U, A. erwiihnen, welche beweisen, dass die Hauptstitte,

' wenn nicht der einzige Ort, wo Harnstoff producirt wird, die Leber ist.

' Dieses bedeutet — mit anderen Worten —, dass die stickstoffhaltigen
Substanzen der Nahrung, welehe zweifelsohne zur Ernihrung aller Kir-
perzellen nothwendig sind, nicht an jeder Stelle des Orgamismus resp.
nicht in jeder einzelnen Ee]la die letzte Stufe ihrer Umwandlungen er-
reichen, sondern nur in einer bestimmten Zellengruppe. Erinmern Sie
sich ferner an diejenige Muskeldegeneration, welche beim Lachs wihrend
der Reifung seines Sexualapparates vorzukommen pflegt. Angesichts
solcher Thatsachen muss die Lehre vom Oekus der Zellen, welche GavLe

m begriinden sucht, als hichst bedeutungsvoll bezeichnet werden. Wie
liickenhaft diese Lehre auch sein mag, ist sie doch sowohl fiir den
Physiologen, wie fiir den Pathologen, welcher so oft tiefe Nutritions-
storungen in manchen Organen auf gewisse Storungen in anderen Kor-
pertheilen folgen sieht, von grossem Belang.

Die allgemeine Beurtheilung der Beziehungen, welche die wissen-
schaftliche Analyse zwischen den Elementen vielzelliger Organismen
sowohl unter normalen, als auch unter pathologischen Umstinden ent-
deckt, lisst noch Vieles zn wiinschen ibrig. Wie das immer dann zu
geschehen pflegf, wenn man mit dusserst verwickelten biologischen Fr-
scheinungen zu thun hat, so fehlt es auech hier nicht an voreiligen
Verallgemeinerungen, weleche aus leicht verstindlichen Grinden der
Forschung nur schaden konnen. Als Beispiel sei die Theorie von
Barp angefithrt, welcher zu beweisen sucht, dass die Zellen aufeinander
par distance einwirken kinnen. Er glaubt, dass die einen Zellen auf
die anderen eine inducirende Wirkung, gleich der den Physikern be-
kannten magnetischen und electrischen Induction, ausiben. Es wird
kaum Jemand zweifeln, dass die Barp'schen Betrachtungen mit der
Wirklichkeit nicht tibereinstimmen; die ,vitale Induetion von Barp
wird bei den Physikern wohl nur Zweifel erregen, und die normalen
wie pathologischen Biologen werden sich erst dann dieser Lehre an-
schliessen, wenn viele andere Erklirungsversuche gescheitert sind. Um
nicht den Boden der Thatsachen zu verlieren, miissen wir uns zur
Zeit mit den schon oben erwihnten Andeutungen iiber die Rolle der
Ernihrung, des Nervensystems u. dergl. m. begniigen.

Verlassen wir nun die allgemeinen Erwigungen und wenden wir
uns an die Besprechung gewisser Thatsachen, welche zur weiteren Auf-
klirung der betreffenden Fragen verhelfen kinnen,

Es wiire wohl unmoglich, in der ganzen Biologie einen Fall zu

{ip







Der Juamnmmhaﬂg und :fz.e yeg&ns Ba:mhwagen 2. den zelteﬂ 261

genefh dueh waren d&bm die Larven immer dusserst klam, wenn
aber das Feohinusspermatozoon in ein Sphaereshinuseifragment drang,
welehes kernlos war, so traten kleine Larven auf, die denen ganz
dhnlich waren, welche sich aus der Verbindung von Echinussamen
und -Ei entwickeln. Beachtenswerth ist der Umstand, dass die Zellen-
kerne dieser kleinen Larven kleiner waren als die der anderen Larven;
Bovegr verhindet dieses mit dem Umstande, dass der erste Furchungs-
kern in solchen Fillen um die Hilfte kleiner ist als der normale
erste Furchungskern, welcher durch Verschmelzung des minnlichen
und des weiblichen pronucleus entsteht. Wir folgern daraus, dass
der Triger von erblichen Eigenschaften der Kern ist; wir sehen auch,
dass die Bigenschaften der Elemente, welche die Frucht bilden, in
enger Abhingigkeit von den Eigenschaften der ersten Keime, aus
welehen sie sich entwickeln, stehen; endlich sehen wir auch, dass die
Verbindung der Gewebselemente in ein complicirtes Ganze auch von
den Figenschaften der ersten Keime bedingt wird. Nach alledem
miissen wir wohl bekennen, dass die Beobachtungen von Boveri, wenn
sie nur Bestitigung finden, einen bedeutenden Fortschritt ausmachen
werden,

Das Studium der Infectionskrankheiten hat schon lingst die Kliniker
und die Pathologen bewegt, die Frage von der Immunitit auf die
Tagesordnung zu stellen; besonders rasch entwickelten sich die be-
treffenden Lehren wihrend der letzteren Jahre, da so grosse Fortschritte
in der Bakteriologie und in der damit verbundenen parasitiren Theorie
der Infectionskrankheiten verzeichnet worden sind. Ieh will in dieser
Vorlesung die Lehre von der Immunitiit nur von derjenigen Seite in An-
oriff nehmen, welche viel Licht auf die Lehre von dem Zusammenhange
zwischen den Zellen wirft, Es ist bekannt, dass das einmalige Ueberstehen
~ gewisser Infectionskrankheiten den Organismus gegen eine zweite Infec-
tion immun macht. Als Beispiel geniigt es, die Syphilis anzufithren. Es
ist ebenfalls bekannt, dass die Immunitit auch kiinstlich mittelst priven-
tiver Impfungen erzeugt werden kann. Studiren wir derarfige Erscheinun-
gen eingehender, so fiberzengen wir uns, dass die Immunitit sich auf den
ganzen Organismus erstreckt. Am einfachsten lisst sich die Richtig-
keit dieses Satzes durch die tausendfachen Impfungen der Vaccine
zur Verhiitung von Variola beweisen. Eine unbedeutende Quantitit
des Vaccinegiftes geniigt, um den Organismus auf eine ganze Reihe
von Jahren nicht nur gegen die Vaccine, sondern auch gegen die
Variola immun zu machen. Dabei fillt ein ehenso frappanter wie
praktisch wichtiger Umstand auf: bei Versuchen, die Vaccine ein
zweltes Mal zu impfen (zu einer Zeit, wo das Thier noch unempfing-
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seitig pathologische Zustinde iibermitteln. Wenn wir ein Zellenelement
aus seinem physiologischen Gleichgewichte bringen, zerstiren wir eo
ipso das Gleichgewicht anderer mit diesem eng verbundenen Elemente.
Man falle aber dabei nicht ins Extrem und suche complicirte Ursachen
dort nicht auf, wo sie verhiltnissmiissig einfach vorliegen; wir denken
hier an die mechanischen Einwirkungen. Wird z. B. durch einen krank-
haften Process eine glatte Organoberfliche uneben, raub, so kann dieser
Umstand an und fir sich den regelmiissigen Gang der Lebensprocesse
in den anliegenden Theilen, welche einem stetigen mechanischen Reiz

unterworfen werden, stiren.

Neunzehnte Vorlesung.

Der intracellulare Parasitismus unter pathologischen Umstinden.

M. H.! In den vorausgegangenen Vorlesungen habe ich schon
mehrmals die Frage von den intracellularen Parasiten berihrt; wieder-
holt lenkte ich Thre Aufmerksamkeit darauf, dass in den Zellen ver-
schiedenartige Parasiten hausen konnen. In dieser Vorlesung michte
ich Sie mit einigen Fundamentalthatsachen in Betreff dieses intracel-
lularen Parasitismus eingehender bekannt machen; dabei werde ich
natiirlich alle Binzelheiten ausser Acht lassen, welche nur fir die
Pathologie des polycellularen Organismus als solchen von Wichtigkeit
sind, da die betreffenden Daten in anderen Abtheilungen der all-
gemeinen Pathologie die ihmen gebithrende Beriicksichtigung finden
werden. '

Vom allgemein-biologischen Gesichtspunkte aus stellt der patho-
logische Parasitismus eine besondere’ Art von Symbiose dar. Unter
Symbiose verstehen wir im Allgemeinen das mehr oder minder lang-
danernde Zusammenleben von zwei (oder mehr) Lebewesen. Mit den
Erscheinungen der Symbiose sind die Biologen erst unlingst bekannt
geworden, doch besitzen wir schon jetzt mehrere Beobachtungen, welche
beweisen, dass den Erscheinungen der Symbiose eine grosse Bedeufung
in der Oekonomie der lebendigen Natur zukommt. So ist es z B.
bekannt, dass eine ganze Gruppe von Pflanzen, welche in tausenden
von Arten auftritt und weit auf der Erde verbreitet ist, nimlich die
Gruppe der Flechten, fiir-den Botaniker eine Association von zwel oder
drei verschiedenen Pflanzenformen ist. Die Flechten sind Pilze, welche
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Dem intracellularen Parasitismus begegnen wir vor allem bei ge-
wissen Infectionskrankheiten, welche durch das Eindringen von be-
stimmten pathogenen Bakterien in den Korper verursacht werden. Zahl-
reiche Versuche haben bewiesen, dass im gesunden Organismus, unter
normalen Umstinden, nur in den Karpertheilen Bakterien zu finden
gind, welche mit der Aussenwelt unmittelbar communiciren. S0
sind z B. viele Bakterienarten aus dem Magendarminhalte isolirt worden.
Fs ist sehr wohl moglich, dass einige dieser Arten gich fir den Orga-
nismus durch ihren Antheil an der Verarbeitung des Nihrmaterials
als niitzlich erweisen; andererseits ist es aber auch unzweifelhaft, dass
sie als Ursache gewisser Erkrankungen auftreten kinnen (es seien hier
die Fille von erhohter Fiulniss im Darmcanal mit Bildung von gif-
tigen Producten hervorgehoben). Fs sei dem wie ihm wolle, jedenfalls
dringen unter den genannten Verhiltnissen die in den Kiorperhohlen
su findenden Bakterien nicht in die Gewebe, nicht in die Zellen ein.
Dadurch wird auch der Umstand erklirt, dass weder die Unter-
suchung von festen Geweben, noch die Untersuchung des DBlutes
and verschiedener Gewebssifte unter normalen Bedingungen die An-
wesenheit von Bakterien nachzuweisen vermochte. Im Allgemeinen darf
man sagen, dass die Zellen der menschlichen und thierischen Gewebe
keinen hesonders giinstigen Boden zur Ansiedelung und Entwickelung
von Bakterien -darstellen. Die Versuche von WYssOKOWITSCH, welcher
verschiedene Bakterienarten direct in das (efisssystem von Kaninchen
einfiihrte, zeigen, dass nicht pathogene Arfen nur kurze Zeit im Orga-
nismus aunfgehalten werden; gewisse Bakterien dringen dabei in die
Gewebszellen (Capillarendothel der Milz, der Leber und des Knochen-
marks) ein, resp. werden von diesen aufgenommen; doch ist der Orga-
nismus nach verhiiltnissmissig kurzer Zeit wieder ganzlich bakterienfrei.
Ts existiren iibrigens Hinweise darauf, dass in gewissen Zellenelementen
bei Thieren besondere Gebilde, die viel Aehnlichkeit mit Bakterien haben,
als stetice Bestandtheile gefunden werden kinnen. So hat BLOCHMANN
in dem Fettkirper von Blatta und Periplaneta eigenartige Stibechen in
vielen central gelegenen Zellen beobachtet; diese Stibchen sind von
regelmiissiger Form und bestimmten Dimensionen, vermehren sich
nach Brocamass mittelst Theilung und dringen in die Eizellen, wo-
durch sie von einer Generation der anderen iibergeben werden. Obige
Gobilde konnten bis jetzt noch nicht kiinstlich geziichtet werden,
0 dass ihre bakterielle Natur jedenfalls zweifelhaft bleibt. Gewisse
Forscher gehen indessen hei der Beurtheilung von Beobachtungen,
welche fiir die Anwesenheit von Bakterien in Geweben sprechen, zu
weit: sie nehmen an, dass Bakterien z. B. kraft eines besonderen Zer-
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die Nahrstoffe in Anspruch, welche unter normalen Umstinden dem
Organismus zu Gute kommen, verbrauchen den Sauerstoff, welcher vom
Wirththiere ausgenutzt werden soll, vergiften durch toxische Fro-
ducte ihrer Lebensthiitigkeit, erzeugen abnorme Gahrungen im I{orper
W s w. Wir missten die Grenzen der Pathologie der Zelle iiber-
schreiten, wollten wir simmtliche factische Daten anfithren, auf welchen
alle diese Behauptungen basirt sind, da das beziigliche Material haupt-
sichlich zum Zwecke der Erklirung derjenigen Verinderungen, welche
im Gesammtorganismus bei den Infectionskrankheiten zu Tage treten,
gesammelt worden ist. Ich will mich deshalh auch mit der einfachen
Formulirung der angefiihrten Thesen begniigen und werde nur hinzu-
figen, dass die erwihnfen Momente, allem Anschein nach, auch die
pathogene Wirkung der Bakferien auf die einzelnen Zellen bestimmen.

Sehr interessant ist die Frage, von welchen Bedingungen der
fiir die Zellen giinstige Ausgang des Kampfes mit den eingedrungenen
Bakterien abhingig ist. Selbstverstindlich muss in jedem einzelnen
Falle der Kampf der Zellen und der Bakterien seine besonderen Eigen-
thiimlichkeiten aufweisen, so dass es schon @ priori nicht zu erwarten
ist, dass dem ginstigen Ausgange in allen Fillen ein und derselbe
Mechanismus zu Grunde liege. Trotzdem glaube ich, dass es miitz-
lich sein wird, hier die lehrreiche Beobachfung von HorFeEr anzu-
fiilhren, welcher die Bedingungen der Verdauung an den mit Para-
maeeien geniihrten Amiben studirte. Horer hat das Schicksal der
Paramaecien in kernhaltigen und kernlosen Theilstiicken von Amdben
verfolgt. s stellte sich. heraus, dass die kernhalticen Theilstiicke,
gleich normalen Amében, binnen drei bis vier Tagen die Paramaecien
verdauen, wihrend die kernlosen Theilstiicke das Nihrmaterial entweder
unverdaut herausbeforderten oder nur einen kleinen Theil davon ver-
dauten, und auch dieses langsam und unvollkommen. Daraus muss
gefolgert werden, dass dem Kerne ein gewisser Einfluss auf die Ver-
dauung des vom Zellenleibe aufgenommenen Nihrmaterials zukommdt.
Auf Grund der Horer'schen Beobachtungen darf man wohl die Ver-
muthung iussern, dass auch in den Korperzellen die Verdaumung der
eingedrungenen Bakterien resp. ihre Zerstirung nur dann miglich ist,
wenn die beziiglichen Zellenkerne auf der Hohe ihrer Lebensthitig-
keit stehen.

Neben den Bakterien existirt noch eine andere grosse Gruppe von
Lebewesen, deren einzelne Reprisentanten in der Rolle von intracellu-
laren Parasiten auftreten. Ich meine hier die Protozotn. Die Patho-
logen haben schon lingst hemerkt, dass gewisse Protozotn in den
Kirperhihlen parasitisch leben kionnen. Hierzu gehiren die Beobach-
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mit dem Cytozoon des Froschblutes, an welchem (tAure seine infter-
essanten Beobachtungen angestellt hat; wie bekannt, hilt Letaterer die
Cytozoen micht fiir Parasiten, sondern fir integrirende Bestandtheile
der Zellen. In gewissen Fillen ist die Zahl der Blutparasiten eine
sehr grosse. s ist auch wunderbar, dass sehr oft die Thiere, welche
diese Parasiten beherbergen, keine bemerkenswerthen krankhaften Ir-
scheinungen aufweisen. B. DANILEWSKY hatte bei der Untersuchung
von mehreren Hunderten von Vigeln nur vier oder fiinf Mal Gelegen-
heit, die deletive Wirkung derartiger Parasiten zu sehen. Maglicher-
weise hat sich bei den Vigeln unter dem Einflusse der Vererbung mit
der Zeit eine Art Anpassung an diese Parasiten entwickelt; vielleicht
spielt dabei auch die hohe Korpertemperatur der Vogel eine gewisse
Rolle.

Die oben iiber die Malaria-Infection angefiihrten Daten beweisen,
dass die Untersuchung des Blutes auf etwaige Parasiten auch in der
menschlichen Pathologie von Bedeutung sein kann. Aber auch in man-
cher anderen Hinsicht ist die Untersuchung des Blutes in pathologischen
Fiillen von grossem Belang, so dass ich es nicht als iiberfliissig be-
' trachte, Sie in diejenige Methode der Blutuntersuchung einzuweihen,
welehe uns besonders oft gute Resultate gesichert hat. Hs liegt dieser
Methode die Fixirung der morphologischen Blutelemente mittelst con-
centrirter wisseriger Sublimatlosung zu Grunde (Gavie). Nach vielen
Versuchen blieb GarriNskr bei folgender Modification stehen, welche
sich sowohl bei der Untersuchung von Blutparasiten, wie auch bei der-
jenigen von mormalem und pathologischem Blute im Allgemeinen be-
withrt hat. Ohne die Détails zu beriicksichtigen, die spiter aus-
fithrlich verdffentlicht werden sollen, will ich hier nur das Wichtigste
hervorheben. Eine kleine Pipette wird mit der indifferenten Fliissigkeit
gefiillt, welche zum Zwecke der Blutverdiinnung bei der Blutkirperchen-
zihlung Verwendung findet; dann wird das betreffende Blutgefiss oder das
Herz aufgeschnitten, ein Tropfen Blut miglichst schnell in die Pipette
aufgenommen, wo es sich von selbst mit der indifferenten Fliissigkeit ver-
mischt. Bine kleine Portion der Mischung wird nun auf einen Ohject-
triger iibertragen, worauf unmittelbar die concentrirte Sublimatlisung
aufgegossen wird. Der Sublimateinwirkung wird das Blut einige Minuten
lang ausgesetzt, wonach die morphologischen Elemente des Blutes, ohne
dass ihre Formen dabei alterirt werden, an das Glas fest haften. Nach
Auswaschen des Priparates in Wasser wird es einige Minuten lang
mit absolutem Alkohol behandelt und dann mit Wasser wieder ab-
gespiilt; endlich folgt die Firbung. Die lehrreichsten Bilder erhielt
GrarpiNskr bei Gebrauch der combinirten Firbung, bei weleher das
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heiden Deconstitutionstypen sehen wir iibrigens sehr oft neben einander
bestehen: was fiir Bilder dabei zu Stande kommen, erhellt von selbst.

Bei Anwendung zusammengesetzter Farbung ist es auch hier ge-
lungen, zu zeigen, dass die Deconstitution der Kerne in der That von
sweifellosen chemisechen Verinderungen begleitet wird. Iis moge zu
diesem Zwecke auf die Versuche von Heryaxx hingewiesen werden; in-
dem derselbe die zweifache Firbung — mittelst Safranin und Gentiana-
violett — zur Anwendung brachte, fand er, dass im normalen, ruhen-
den Kerne das Gerist blauviolett, die Kernkérperchen aber roth ge-
firbt werden, wihrend in dem allmihlich untergehenden Kerne die
Safraninfirbung sichtlich zu iberwiegen beginnt: es tauchen dabel
theils sphirische, theils eckige mit einander verbundene Korner auf,
welche ein grobes, sich roth firbendes Netz bilden. Bemerkenswerth
ist diese Priivalenz des Safranins, da sie uns an dasjenige erinnert, was
hinsichtlich der Karyokinese oben gesagt wurde. Uebrigens muss zu-
gestanden werden, dass es viele Substanzen gibt, von welchen Safranin
gierig aufgenommen wird, und dass das stets gleiche Verhalten einem
und demselben Farbstoffe gegeniiber das Vorhandensein mehr oder we-
niger seharfer physikalisch-chemischer Differenzen in den entsprechenden
Elementen noch keineswegs ausschliesst.

Was die Verinderungen in den Zellenleibern anbetrifft, so erlaubt
uns das Studium von Priiparaten aus Theilen, welche mit dem Organis-
‘mus zusammenhiingen, nicht iber dasjenige hinauszugehen, was sich auf
Grund der Versuche mit ausgeschnittenen Theilen sagen lisst. Wir haben
Ursache zu glauben, dass wir am haufigsten hier eine Art Trubung
anfangs erhalten werden, welche von der Gerinnung eiweissartiger Sub-
stanzen in der Zelle herrithrt; dabei sehen wir aber nicht diejemige
deutliche Kirnung, die wir bei der typischen kirnigen Eiweissmetamor-
phose zu sehen gewihnt sind. Tm weiteren Verlaufe kann, je nach
den einzelnen Bedingungen, der triithe gewordene Zellenleib allerdings
neue Verinderungen dieses oder jemes Charakters erleiden.

In der 15. Vorlesung habe ich bereits hervorgehoben, dass auch
die Kerne im Zustande der Karyokinese bald die eine, bald die andere
Deconstitution in Abhingigkeit von den todtlich auf die Zellen wirkenden
Einflissen erfahren konnen. Die Bilder, die wir dabei zu Gesicht he-
kommen, fiigen sich schwer einer gedriingten Schilderung. Nur das
wollen wir erwiihnen, dass auch die Form der Segmente, ihr gegen-
seitiges Verhiltniss und ihre Tinefionsfihigkeit sich dabei mehr oder
weniger auffallend indern. Die karyokinetischen Figuren, welche sich
unter normalen Verhiltnissen durch ihre Regelmissigkeit auszeichnen,
biissen die letztere ein. Die Theile der Chromatinsubstanz trennen sich
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eine entscheidende Rolle denjenigen granula zu Theil wird, denen
wahrscheinlich nicht minder grosse Bedeutung in der normalen Er-
nihrung der Zelle zukommf. Demmach kinnte man aus der all-
gemeinen Pathologie der Zelle eine besondere Gruppe von Vorgingen
herausgreifen, die mit der veranderten Lebensthitigkeit dieser granula
eng verkniipft sind. Das eben Angefiihrte gentigt, um den Charakter
dieses Systems, von dem wir einstweilen nur triumen dirfen, ent-
sprechend zu wiirdigen.

Ich will mich nieht auf die Aufzihlung anderer allgemeiner Schlisse
einlassen, die auf Grund aller oben vorgefihrten Thatsachen gemacht
werden konnen. Die fiinf besagten Thesen reichen jedenfalls aus, um
einzusehen, dass die Miihe, welche zur Erkenntniss dieser Thatsachen
verwendet wurde, nicht vergebens war.

Indem wir nun von der allgemeinen Pathologie der Zelle scheiden,
will ich noch eine allgemeine Erwigung und einen allgemeinen Wunsch
aussprechen.

Unsere Kenntnisse von den Lebenserscheinungen der Zelle werden
von Jahr zu Jahr vollstindiger und vollkommener.

Die Schwierigkeiten, mit welchen das Studium der normalen und
pathologischen Biologie der Zelle verbunden ist, zwingen indessen die
Forscher sehr oft, sich dariber zu beklagen, dass die Untersu-
chungsmethoden auf dem uns beschiftigenden Gebiete ihrer hohen
Aufgabe noch nicht gewachsen sind. Die am meisten Ungeduldigen
kionnen dabei verleitet werden, die langdauernden, viel Miithe kostenden
und gewihnlich an Ergebnissen so armen factischen Untersuchungen
durch theoretische Hypothesen zu ersetzen, die mit grellem, doch
leider triigerischem Lichte die allerverwickeltsten Fragen beleuchten
und nur seheinbar den Schleier niederreissen, durch welchen der wahre
Sinn der in der Zelle auftretenden biologischen Erscheinungen ver-
hilllt ist. Kaum braucht es gesagt zu werden, dass die streng wis-
senschaftliche FErforschung der Natur denjenigen stets schonungslos
straft, der ihnlicher Versuchung folgt. Unser Geist begniigt sich
allerdings nicht mit alleiniger Anhiufung von Thatsachen; doch muss
daran festgehalten werden, dass die Thatsachen ohne Theorien viel mehr
Werth besitzen, als die Theorien ohne Thatsachen.

Demzufolge mdichte ich den Wunsch aussprechen, dass im Infer-
esse weiterer Entwickelung der allgemeinen Pathologie der Zelle der
Eifer der Pathologen und Aerzte im Sammeln des factischen Materials
nicht miide werde. Wollen wir vor Allem dafiir sorgen, die That-
sachen moglichst genau festzustellen. Die theoretische Beleuchtung
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"bung mit Safranin zu Tage tritt, vgl. auch Paners, Ucher die secernirenden
' Zellen des Diinndarmepithels. Archiv f. mikr. Anatomie, 1888. Bd. XXXI, 5. 113.
Interessante Daten in Bezug auf die Firbuug der Schleimmassen findet man
_auch bei Sussporr, Eine mikrochemische Reaction auf thierischen Schleim (D.

' Feitschrift fiir Thiermedicin, Bd. XIV) und Hover, Ueber die Fiirbung der
. Schleimdriisen und anderer Gebilde, welche Schleim enthalten (Verhandl. d. biol.
Section d. Naturforscher-Gesellschaft in Warschau, 1889, Nr. 4).

S. 81. Laxpwene (s. S. 74). — Morocnowerz (s. S. T5).

§. 82. R. Virenow, Harcken (s. S. 77). — A. KosiNskr (noch nieht publ.).

§. 83. Srricker u. KoSCHLAEOFF, 8. Srricker's Handbuch der Gewebelehre,
8. 409. Vgl anch v. REckuscuausen (cit. 9. 43), 8. 420. — Gurr, On a cretinoid
state supervening in adult life in woman. Transact. of the Clinical soc. of Lon-
don, 1878. v. XII. — Orp, On Myxoedema. Med.-chir. Trans., LXI. British
Med. Journal, 1877. — Cnarcor, Legons cliniques 4 la Salpétriére, 1879. —
Cachexia strumipriva: Koouer, Ueber Kropfexstirpation und ihre Folgen.
Archiv f. klin. Chirnrgie, 1883. Bd. XXIX; — Bruxs, Sammlung klin. Vor-
triige, Nr. 244. Vgl. auch: AUTOKRATOW, Ein Fall von ,cachexie pachydermique™ ;
Mémoires de la Soe. russe de médecine & 1'Université Imp. de Varsovie, 1889,
I, 8 (russisch). — J. R. Ewawp, Versuche iiber die Function d. Thyreoidea des
Hundes. Berl. klin. Wochenschrift, 1887. Nr. 11.

S. 84. Scuerer, Verhandl. d. Wiirzburger physik.-med. Gesellsch. II. —
Wiirzb. med. Zeitschrift. Bd. VII. — Annalen d. Chemie u. Pharmacie. LVIL
— FEicnwarp jun., Ueber die colloide Entartung der Eierstdcke. Wiirzburg 1865
(auch russisch, St. Petersburg 1863). — Beitriige z. Chemie der gewebebildenden
Substanzen und ihrer Abkommlinge, 1873. L Heft. — Hamyarstex, Metalbumin
und Paralbumin. Ein Beitrag zur Chemie der Cystomflissigkeiten. Zeitschrift
f. physiol. Chemie. Bd. VI, S. 194,

8. 85. Hawmarstex (s. 8. 84). — Laxpwesr, Ueber Mucin, Metalbumin
und Paralbumin. Zeitschrift f. physiol. Chemie. Bd. VIII, 8. 114. — Ueber die
Entwickelung der Lehren vom Mucin und vom Colloid vgl. auch Pascmomx,
Cursus der allgemeinen und experimentellen Pathologie, 1885, Bd. I, 1. Theil,
S. 146 (russisch). — Gorue-Besanez, Lehrbuch d. physiol. Chemie, 1878. 4. Aufl.
S, 458. — Lavcesporrr, Beitriige szur Kenntniss der Schilddriise. Archiv von
Dv Bois-Reymoxsp, 1889. Suppl-Bd., 5. 219.

8. 86. Laxcexporrr (s. S. 85).

8. 87. R. Vmcmow, Verhandl. d. Gesellschaft f. Geburtshiilfe in Berlin,
1848 (vgl. auch Pascnums [cit. 8. 85], 8. 152). — v. Reckuvenavsen (s. S. 43).

S. 88, Tarvrrr, Kiens; vgl. Kuess (cit. 8. 40), 8. 107. — Doxpers, Bei-

triige z. pathologischen Anatomie d. Auges. Archiv f. Ophthalmologie, 1855.
Bd. I, Abth. II, 8. 106. — LaxaeNporer (s. S. 85).

8. 89. Rocowrrscn, Ueber die Folgen der Exstirpation der Schilddriise
bei den Thieren. Kiewer Universititsnachrichten, 1888. Februar-April (russisch).
— Sur les effets de I'ablation du corps thyroide chez les animaux. Archives
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S. 887. — C. Somwor, Annalen d. Chemie u. Pharmacie, 1859 Bd. CX,
8. 250.

S. 96. Krkuié, Scamor (s, 8. 95). — Ktnve u. M. Rupxew, Zur Chemie
der amyloiden Gewebsentartung. Vimcaow's Archiv, 1865. Bd. XXXIII, 5. 66.
— Moorzerewsgl, Zur Kenntniss der amyloiden Substanz. Archiv f. experim.
Pathologie u. Pharmakologie. Bd.I, S.426. — Weyr, Fiiulniss von Fibrin,
Amyloid und Leim. Zeitschr. f. physiol. Chemie. Bd. I, S. 339. — Kosmuriy,
Ueber die Veriinderung der amyloiden Substanz unter dem Einfluss von Pepsin.
Wratsch®, 1886. Nr. 16, S. 281 (russisch). — Kostsumixy u. E. Lupwia, Wiener
med. Jahrbiicher, 1886. S. 181 u. 183.

S. 97. Pavuizsy, De prostatae degeneratione amyloidea etc. Diss. Berlin
1857. — Ueber die Corpuscula amylacea in der Prostata. Vmcmow’s Archiv,
1859. Bd. XVI, 8. 147. — Das typische Amyloid scheint doch keinen Zucker
zu liefern. — Laspwenr (5. 5. T4).

8. 98. Comxuen, Vorlesungen iiber allg. Pathologie, 1882. Bd. I, 2. Ab-
schn,, V. Cap. — Frerions, Klinik d. Leberkrankheiten, in 2 Bdn. 1861. 2. Aufl.
Bd. II, S. 176 Anm. — v. Reckuiveuavsex (cit. S. 43), S. 400.

S, 99, 3. Zeile. Die Fiille von localer Amyloidentartung sind von Beckee,
Biuerors, Burow, Friepreion u. v. A. beschrieben worden (vgl. Zrecren [cit.
8. 71], 8. 124, und Kuess [eit. 8. 40], 8. 182). — v. ReckLiveuavsen (eit. S. 43),
5. 402.

8. 100. Brren-Himscnerp, Handbuch d. pathol. Anatomie, russ. Ueber-
getzung red. von Kryrow. I Theil, S. 36.

§. 101. Birroner, Beobachtungen iiber die amyloide Degeneration der
Leber. Viremow's Archiv, 1878. Bd. LXXII, S. 506.

8.:102. Kvper (s. 5. 89).

8. 103. Kveer (s. S. 89). — v. ReckuiNenauses (cit. S. 43), 5. 402.

8. 104, Kuess (eit. 8. 40), 8. 176 (ein Fall von Ecchondrosis spheno-ocei-
pitalis). — Lgeses, Ueber amyloide Degeneration der Bindehaut des Auges.
Archiv f. Ophthalmologie. Bd. XIX, Abth. I, 8. 162. — Ueber die Entstehung
der Amyloidentartung, vorzugsweise nach Untersuchungen an der Bindehaut des
Auges, und iiber die Herkunft der Amyloidkorperchen in der atrophischen Ner-
vensubstanz. Ebendas. Bd. XXV, Abth. I, 5. 257.

8. 105. Kyser (s. 8. 89). Vgl auch: Conxaenr, Zur Kenntniss der Amy-
loidentartung. Vimemow's Archiv, 1871. Bd. LIV, 8. 271. — Rimumany, Zur
Lehre von der Amyloiddegeneration der Conjunctiva. Archiv f. Augenheilkunde,
1881, Bd. X, S.120a. — Ueber hyaline und amyloide Degeneration der Con-
jumctiva des Auges. Vircmow’s Archiv, 1882. Bd. LXXXVIIL, 8. 325. — ZENKER,
Ueber die Veriinderungen der willkiirlichen Muskeln im Typhus abdominalis.
Leipzig 1864.

8. 106. Zexker (8. 8. 105). — L. Pororr, Ueber die Veriinderungen des
Muskelgewebes bei einigen Infectionskrankheiten. Vircmow's Archiv, 1874
Bd. LXI, S.322. — Hemensere, Zur Pathologie der quergestreiften Muskeln.
Archiv f. exper. Pathologie u. Pharmakologie, 1878. Bd. VIII, S. 335. — Stram,
Zur Lehre von der wachsartigen Degeneration der quergestreiften Muskeln.
Ebendas. 1881. Bd. XIII, 8. 14. — Racsmaxmow, Zur Lehre von der Regenera-
tion der quergestreiften Muskelfasern. Diss. Moskau 1881 (russisch). — Werm,
Experimentelle Untersuchungen iiber die ,,wachsartige Degeneration® der quer-
gestreiften Muskelfasern. Vircmow's Archiv, 1874. Bd. LXI, 8. 253. — R. V-
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Bd. LXXXIV. Arch. f. Ophthalmologie, Bd. X, S. 184. Vgl auch: Handbuch
w. s w. (cit. 8. 48), Cap. XVIL, b.

8. 115. Zewger (s. S. 105). — Waaner (s. S. 108). — Connueny, WeiGERT
(s. S.109). — v. RECKLINGHAUSEN (s. g, 114). — Hoepe-Sevier (cit. 8. 21),
5. 268.

§. 116. L. Wizeer, Ueber hyaline Entartungen in den Lymphdriisen.
Vironow’s Archiv, 1879. Bd. LXXVIII, 8. 25. Vgl auch: Vossius, Ueber
hyaline Degeneration der Conjunctiva; ZizaLer's Beitriige, 1889. Bd. V, Heft III,
S 991, — v. Recgnxeravsen (s. S. 114). — Smuive, Fragmente zur Pathologie
d. Milz. Vircmow's Archiv, 1886, Bd. OIII, 8. 15. — Wip, Beitrag z. Kennt-
niss der amyloiden und der hyalinen Degeneration des Bindegewebes. ZieGLER's
und Navwercx's Beitrige, 1886. Bd. I, 8. 175.

S. 117. v. Reckuxenavses (s. S, 114), — W (s. 5. 116). — L. Wiecer
(s. 8. 116). — Corniv, Des altérations anatomigques des ganglions lymphatiques.
Journal de T'anatomie et de la physiologie, 1878.

§. 118. v. Reckumsonauvses (s. 8. 114), — Gurn a. Surrox, On the patho-
logy of the morbid state commonly called chronie Bright's disease with con-
tracted kidney (arterio-capillary fibrosis). Med.-chirurg. Transactions, 1872. LV,
Q. 973, — Besepikr, Zur pathol. Anatomie der Lyssa. Viscnow's Archiv, 1875,
Bd. LXIV, 8. 557, u. 1878, Bd. LXXII, 8. 425. — Wassiwozrs, Ueber die Ver-
inderungen des Gehirns und der Herzganglien bei der Lyssa. Centr. f. d. med.
Wissensch., 1876, Nr. 36, 8. 625. Vgl auch: KoLessNIKOFF, Pathol. Veriinderungen
im Nervensystem der Hunde bei Lyssa; Journal von Runxew, 1877, Bd. XI
(russisch); — Centralblatt f. d. med. Wiss., 1873, Nr. 50; — Vircmow’s Archiv,
Bd. LXXXV, 8. 445, — Howscuewxikorr, Ueber hyaline Degeneration der
Hirngefisse. Vigcaow's Archiv, 1888. Bd. CXII, S. 552. — A. Ruowew,
Ueber die Entstehung der sogenannten Glaskirper der Choroides des menschl.
Auges und iiber das Wesen der hyalinen Degeneration der Gefiisse derselben.
Vircrow's Archiv, 1871. Bd. LIII, S. 455. — Konssgr, Beitriige zur Lehre von
der Einwirkung von Naphthalin auf das Auge. Diss. Warschau 1889 (russisch).
Vgl. auch: Grirg's Archiv, Bd. XXXV, und Arch. de phys. norm. et pathol.,

1890, No. 2.

Neunte Vorlesung.

8. 120. R. Viromow, Cellularpathologie (s. 8. 86), XV. Cap.

8. 122. 8. Zeile. Skurosowsky, Ueber die Verinderungen des Fettgewebes
bei der phlegmondsen und anderen Entziindungen. St. Petersburg 1882 (rus-
sisch). — Cuevrevr, Recherches sur les corps gras d'origine animale. Paris 1823.

S. 123. Hemrz, Journ. £ pract. Chemie, Bd. LXVI, 8. 1. — G. Lizsi,
vgl. GavrEr (cit. 8. 19), t. IT, p. 532, — Zmeier (cit. 8. 71), 8. 105, — Peres
(cit. 8. 55), 8. 114.

8. 124. Kiewpann, Zeitschrift f. anal. Chemie, 1883. S.336. Vgl auch:
Kxaster, Zur Lehre von der Kseipant-Boropiw'schen Methode der Stickstofi-
bestimmung der organ. Verbind. , Wratsch® 1890, Nr. 2 (russisch). — STUTZER,
Journal f Landwirthschaft, 1881. 8. 453. — Landwirthschaftliche Versuchs-
stationen, 1882. S. 124 (Fasseexper). Vgl auch: Journal d. russischen physik.-
chem. Gesellschaft, 1885. Bd. XVIIL, 2. Abschn., 8. 72, — Penus (s. 8. 123. —
Was die Phosphorvergiftung anbetrifft, so vgl. auch die Abhandlung von Leee-
perr: Woraus bildet sich das Fett in Fiillen der acuten Fettbildung? Priticer’s

Luksaxow, Vorlesungen. 20
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wesen, 1885. N. F. Bd. XLII. 8. 1. — Ducraux, Annales de I'Institut
Pastevr, 1888. No. 8, p. 460. — E. Vorr, Miinch. med. Wochenschr., 1888.
8. 518. Vgl aunch Duoravx, Sur la migration des matfiéres grasses; Annales
de I'Inst. Pasteur, 1887, No. 7. — Buepacn, Experimenta quaedam de commut.
subst. protein. in adipem. Diss.-inaug. Regiom. Pruss. 1853. — Fiscuen, Land-
wirthsch. Versuchsstationen, 1866. VIII, 8. 28. — Buxae (cit. S. 16), 5. 364.

S. 181. Cravveau, Nécrobiose et gangréne. Comptes rendus, 1873. t. 76,
p. 1092. — Waaxer, Mittheilung einer einfachen Methode zu Versuchen iiber
die Veriinderungen thier. Gewebe In morphol. und chem. Beziehung. Archiv
f. physiol. Heilkunde, 1851. X, 8. 520. Vgl auch Hoppe-Sevier, Physiol.
Chemie, S. 1008. — Baver, Der Stoffumsatz bei der Phosphorvergiftung. Zeit-
schrift f Biologie, 1871. Bd. VII, 8. 63. Vgl. auch: Ueber die Eiweisszer-
setzang bei Phosphorvergiftung. Zeitschrift f. Biologie, 1878. Bd. XIV, 8. 527.

8. 132. Srorou, s. Refer. im D. Archiv f klin. Medicin, 1867. Bd. II,
8. 264. Vgl. auch: Cazeseove, Des phénoménes d'excrétion urinaire sous lin-
fluence du phosphore & dose toxique ete. Revue mens. de méd. et de chirurgie,
1880, IV. — Konrs, Ueber Icterus bei Phosphorvergiftung. D. Archiv £ klin.
Medicin, 1869. Bd. V, 8. 168. — v. Bick, Unters. tiber die Zersetzung des Ei-
weisses im Thierkirper unter dem Einfluss von Morphium, Chinin und arseniger
Siiure. Miinchen 1871. — Zeitschrift f. Biologie, 1871. Bd. VII, 5. 418. —
Gimeens, Ueber die Beschleunigung des Stickstoff-Kreislaufs durch Arsen-
priiparate.  Centralbl. fiir die med. Wissensch., 1876. 8. 833. — Kosser, Zur
Kenntniss der Arsenwirkungen. Archiv f. exper. Pathologie und Pharmakologie,
1875. Bd. V, 8. 128,

8. 133. Baver (s. 5. 131).

Zehnte Yorlesung.

8. 135. Frisger u. Geeperr, Ueber die Wirkungen der verdiinnten Luft
auf den Organismus. Berlin 1888. Vgl auch: Centralbl. £ d. med. Wissensch.,
1883, S. 583, u. Comptes rendus, t. XCVI, p. 1740. — Frixgen, Ueber den
Einfluss der verminderten Sauerstoffzufuhr zu den Geweben aunf den Eiweiss-
zerfall im Thierkirper. Centralblatt fiir d. medic. Wissensch., 1875, 8. 739;
Vircaow's Archiv, 1876, Bd. LXVII, 8. 273. — Einige Bemerkungen zu dem
Anfsatze des Herrn Ercumomst. Vimmemow's Archiv, 1877, Bd. LXXI[, §. 117. —
Ueber den Einfluss der verdichteten und verdiinnten Luft auf den Stoffwechsel.
Zeitschrift £ klin. Medicin, 1880. II, 8. 56. — Ammmzgy, Ueber den Einfluss
der verminderten Sauerstoffzufuhr auf den Stickstoffwechsel im thierischen Orga-
nismus. Diss. St Petersburg 1884 (russisch). — Haws Mever, Ueber die Wir-
kung des Phosphors auf den thierischen Organismus. Archiv f. exper. Patho-
logie u. Pharmakologie, Bd. XIV, S. 313.

S. 136. Bauver, Ueber die Zersetzungen im Thierkérper unter dem Ein-
fluss von Blutentziehungen. Zeitschrift f, Biologie, 1872. Bd. VIIIL, 5. 567. —
95, Zeile. S. M. Lugsaxow, Ueber die Aufoashme won Sauerstofl’ bei erhfhtem
Procentgehalt desselben in der Luft. Zeitschrift fiir physiol. Chemie, 1884,
Bd. VIII, 8. 813. — Tscaupyowsky, Ueber den Einfluss der Blutentziehungen
auf den thierischen Organismus, Borkm's Archiv, 1870. Bd. II, 8. 1 (russisch). —
Poxricx, Ueber Fettherz. Vortrag. Berl. klin. Wochenschr., 1873. Nr. 1 u. 2. —
Perr, Ueber den Einfluss der Aniimie auf die Ernihrung des Herzmuskels.
Vircuow's Archiv, 1874, Bd. LIX, 5. 39.

20*
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§. 152. 5. Zeile. Der Einfluss der Castration auf die Fettablagerung im
Kérper: Peuxan, Ueber das Skopzenthum in Russland. Giessen 1876.

S. 153. 31. Zeile. Einige neue Daten beziiglich der Fettzellen: Porrakow,
Ueber eine neue Art von fettbildenden Organen im lockeren Bindegewebe.
Archiv fiir mikrosk. Anatomie, Bd. XXXII, 8. 128; — Rasr-Ricknarp, Fett-
zellen von eigenthiimlicher Form. Ebendas., S. 182.

8. 154. Fremons (cit. 8. 98), Bd. I, Cap. VII, 5. 288. — Litpx, Ueber
die Spaltung des Fettes in den Geweben und das Vorkommen der freien Fett-
ciuren in denselben, Diss. Bern 1888. Vgl auch: Centralbl. f. d. med. Wiss.,
1889, Nr. 25, 8. 452, — R. Vmrcmow, Cellularpathologie, ILI Aufl., 8. 810 ff.

S. 165. 1. Zeile. R. Hemesnay, Beitrige zur Histologie u. Physiologie
der Diinndarmschleimhant, Prrticer’s Archiv, 1888. Bd. XLIII, Suppl.-Bd.
Vgl. auch: Grorer, Ein Beitrag zur Lehre von der Fettresorption. Archiv von
Dv Bors-Reysosp, 1889, 8. 505. — v. Tuaxuorer, Grundziige der vergleichenden
Physiologie und Histologie, 1885. 8. 178 ff. — Wiepersnent, Ueber die mecha-
nische Aufnahme der Nahrungsmittel in der Darmschleimhaut. Festschrift der
56. Versammlung deutscher Naturforscher und Aerzte gewidmet von d. matur-
forsch. Gesellschaft zu Freiburg i. B. — Zawarvkry, Ueber die Fettresorption
im Diinndarm, Prritaer’s Archiv, 1883. Bd. XXXI, 8. 281. — Scuiirer, Ueber
die Fettresorption im Diinndarme. Pritaer’s Archiv, 1884. Bd. XXXIII, 8. 518.
Vel. auch: Griwnaces, Ueber Fettresorption und Darmepithel. Archiv f. mikr.
Anatomie, 1887. Bd. XXIX, S. 189. — Krenw, vgl. Avmasy, Die Elementar-
organismen u. s. w. (cit. 8. 7), 8. 7. — 385. Zeile. 8. M. Luksaxow, Notizen
iiber d. Darmepithel bei Asc. mystax (cit. 8. T).

§. 156. Krenr, vgl. Avmaxy, Die Elementarorganismen u. s, w., S. 78 fi.
— (asn, Ueber den Antheil des Magens u. des Pankreas an der Verdauung des
Feottes. Archiv von Du Boms-Revwosp, 1880. S. 323. — I. Muwk, Zur Kenntniss
der Bedeutung des Fettes und seiner Componenten fiir den Stoffwechsel. Vir-
cnow'’s Archiv, 1880. Bd. LXXX, S. 10. — 0. Scavrrze, Die vitale Methylen-
blaureaction der Zellgranula. Anat. Anzeiger, 1887. Nr. 22, 5. 684, — Awr
sany, Die Elementarorganismen u. s. w. — L Muxk, Ueber die Bildung von
Fett aus Fettsiuren im Thierkérper. Archiv von Du Bois-Revwoxn, 1883,
8. 273. Vgl auch: Ueber die Resorption der Fettsiiuren und ihre Verwerthung
im Organismus. Archiv von Du Bors-Revmoun, 1879, 8. 8715 — Zur Lehre von der
Resorption, Bildung und Ablagerung der Fette im Thierkorper. Vircuow's Ar-
chiv, 1884, Bd. XCV, 8. 407. — Perewosxigow, Zur Frage der Synthese des Fettes.
Centralbl, fiir d. med. Wissensch., 1876. S. 851. Vgl. auch: Militir-medie. Zeit-
schrift, 1876, Dec., u. Inaug.-Diss. desselben Verfassers (Zur Frage nach der Syn-
these des Fettes im thierischen Organismus. St. Petersburg 1880 [russisch]).

8. 167. Wiwr, Vorliufige Mittheilung iiber Fettresorption. Prricer's
Archiv, 1879. Bd. XX, 8. 256. — Wauruer, Ueber die Synthese von Fetten.
. Wratseh®, 1890, Nr. 12. 14. 15 (russisch). Vgl. auch: Zur Lehre von der Fett-
resorption. Archiv von Duv Bois-Revmosn, 1890, S. 329. — 1. Mu~x (s. S. 156).
— Fuericos, Ueber den Diabetes. Berlin 1884, Vgl auch: Ueber den plite-
lichen Tod und iiber das Coma bei Diabetes. Zeitschrift f. klin, Medie., 1883,
Bd. VI. — Boux u. Horrmaws, Beitrlige zur Kenntniss des Kohlehydratstoff-
wechsels. Archiv fiir exper. Pathol. u. Pharmakol., Bd. VIII, 5. 271 u. 375.

8, 168. Rewnmarp, Jahresber. f Chemie fiir 1874, S. 938 (Satkowskr w.
Levse, Die Lehre vom Harn, 1882. 8. 239). — W. Pascnurmy, Cursus der all-
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Diabetes mellitus. Zeitschrift fiir klin. Medicin, Bd. XIV, 8. 405. Vgl. auch:
Verhandlungen des V. und VI. Congr. fiir innere Medicin, 1886 u. 1887. —
Nesser, Beitrfige z. Kenntniss des Glykogens. In.-Diss. Berlin 1888.

S. 169. v. Merive (s. S. 168). — Quinquavp, Soc. de biologie, séance du
12 Janvier 1889 (vgl. Wien. med. Presse, 1889, §. 235). — Sée et Grey, Acad.
de se., séance du 14 Janvier 1889 (vgl. Wien. med. Presse, 1889, S. 2383). —
Pavy, Researches on the nature and treatment of Diabetes. Sec. ed. MDCCCLXIX.
— Pascaomis (5. 5. 158).

§. 170. Scmurz, Beobachtungen iiber die vielkernigen Zellen der Siphono-
cladiaceen. Festschrift der naturf. Gesellschaft zu Halle. 1879. — G. Kuess,
Ueber den Einfluss des Kernes in der Zelle. Biol. Centralbl. 1887. Bd. VII,
Nr. 6. — Beitriige zur Physiologie der Pflanzenzellen. Untersuch. ans d. botan.
Tnstitut zn Tiibingen, 1887. — Horpe-SEVLER, Physiologische Chemie, S. 82. —
Pascuoriy (s. 8. 158). — Laxeunans, Ueber Glykogen in pathologischen Neubil-
dungen und den menschl. Eihiinten. Vmrenow's Archiv, 1890. Bd. CXX, 8. 28.

S, 171. Leuse, Ueber Glykogen im Harn des Diabetikers. Vircunow's
Archiv, 1888. Bd. CXIII, 8. 391. — Drecasex, Chemie der Absonderungen und
Gewebe. Herwasx’s Handbueh d. Physiologie, 1883. Bd. V, 2. Theil, S. 599 f.

8. 172. Horsaczewskr, Ueber die durch Einwirkung von Salzsiiure aus
den Albuminoiden entstehenden Zersetzungsproducte. Sitzungsberichte der k.
Akad. d. Wissensch. in Wien, 1879, Bd. LXXX, 2. Abth,, 5. 101. — MorooHo-
werz, Zur Histochemie der sog. Horngebilde. St. Petersburger med. Wochen-
schrift, 1878. S. 8. — Scmirrer (5. S. 18), 5. b2l £

8. 178. Raxvier, De Déléidine et de la repartition de cette substance
dans la peau, la muqueuse buceale et la muqueuse oesophagienne des vertébrés.
Arch. de physiol., 1884, p. 125. Vgl. auch: Sur une substance nouvelle de
l'épiderme et sur le processus de kératinisation du revittement épidermique;
Comptes rendus, 1879, t. 88, p. 1361. — Warpever, Untersuchungen iiber die
Histogenese der Horngebilde, insbes. der Haare und Federn. Beitriige zur Ana-
tomie u. Embryologie als Festgabe fiir Jacon Hexte. Bonn 1882, 8. 141, —
Buzzi, Keratohyalin und Eleidin. Monatsschr, f. pract. Dermatologie, VIL, 1
8. 1; 4, 8. 149. — v. RecRumwGHAUSEN (8. 8. 114). — Zasrunowski, Der Verhor-
nungsprocess withrend des Embryonallebens.  Scuexsk, Mittheil. a. d. embr.
Inst. d. k. k. Universitiit in Wien, 1880. 8. 65. — Vgl. iibrigens Rexavr, Sur
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S. 185. Nexckr u. Beroez, Ueber die Farbstoffe der melanotischen Sar-
kome, Archiv f. exper. Pathol. u. Pharmakologie, 1886. Bd. XX, 8. 346. Vgl
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S, 28. — Carvoy, La citodiérése chez les arthropodes. La Cellule, t. I, II. fasc.
— La citodiérése de loeuf. La Cellule, t. II, I. fase.; t. ITI, 1. fase. — Confé-
rence ete. La Cellule, t. I11, II. fase. Vgl anch: Waipever, Ueber Karyo-
kinese. Archiv von Du Boms-Revyoxp, 1887, 8. 1. — Srraseurcer, Histologische
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wesen. Tagebuch der VIII. Versammlung der russ. Naturforscher und Aerate
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8. 264. MerscexEorr (s. 5. 214). — Leser (8. 5. 26). — MassarT et
Borper, Recherches sur l'irritabilité des leucocytes et sur lintervention de cette
irritabilité dans la nutrition des cellules et dans l'inflammation. Journal de la
Soc. r. des sciences méd. et natur. de Bruxelles, 1890. — Stemmavs, Die Aetio-
logie d. ac. Eiterungen. 1889. — Gasritscuewsky, Sur les propriété chemiotac-
tiques des lencocytes. Annales de I'Institut Pasteur, 1890. No. 6, p. 346.
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