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Vorwort,

Ein Teil der im nachfolgenden verdffentlichten Befunde ist von
mir schon in zwei Mitteilungen kurz besprochen worden (1924, 1 und 2).
Nunmehr lege ich zunichst das Material, das den Darm betrifft, in
ausfithrlicher Form vor. Bei der Bearbeitung hat sich eine Beziehung
. unserer Versuche zu einer ganzen Reihe von Fragen in dem so schwer
zu fagsenden Resorptionsproblem ergeben, so daB ich in vielem weiter
ausholen muflite. Die Farbstoffe, die ich anwandte, lassen uns gewil
nur beschrinkte Einblicke in die wahren Resorptionsvorgange tun.
Auch ist die Auswertung des Gefundenen schwieriger als man es friher
dachte. Uns kommt aber heute eine recht weit gediehene Analyse der
Farbstoffwirkungen zu Hilfe, die uns besser geriistet an die Verwertung
derartiger Experimente herantreten 1ifit als dies frither moglich war.
Ganz besonders wertvoll sind hier die Erkenntnisse am Nierensystem,
das in mancher Beziehung ganz dhunliche Probleme darbietet wie der
Magen-Darmkanal. Man moge es verzeihen, wenn aus der schier uniiber-
sehbaren Literatur iiber das Geschehen im Magen-Darmkanal hier nur
lickenhafte Ausschnitte geboten werden. Unsere Befunde werfen eine
Reihe von Fragen auf, die zum Teil aus ganz anderen Forschungsmetho-
den heraus schon frither gestellt wurden, aber noch immer der Beant-
wortung harren. Hier die Zusammenhinge zu suchen, ist der Zweck
meiner theoretischen Ausfithrungen, nur in wenigen Punkten glaube
ich abschlieBende und fiir die Theorie der Resorption anscheinend nicht

unwichtige Ergebnisse vorlegen zu koénnen.
Z. f. Zellforschung u. mikr. Anatomie Bd. 2. 9
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Dal3 die Untersuchungen, zum Teil miihevoll und zeitraubend,
neben allzu reichlicher Berufsarbeit weitergefiihrt und zum Abschlusse
gebracht werden konnten, verdanke ich neben der mehrfach gedachten
groBziigigen Unterstiitzung durch das E. GoLpMaN-Institut, vor allem
der unermiidlichen Mitarbeit meiner Frau, die auch fast simtliche Ab-
bildungen nach frischen und fixierten Préparaten angefertigt hat.
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1. Einleitung.

Uberblickt man die heutige Lehre von den Resorptionsvorgingen
bei Wirbeltieren, so konnte man unzweifelhaft den Eindruck bekommen,
daB das Mikroskop bei der Erkenntnis dieser Vorgiinge keine grofie
Rolle gespielt hat und auch nicht zu spielen berufen sei. Trotz miihe-
vollster Untersuchungen stehen wir Morphologen dem Geschehen in
der Darmwand recht verstindnislos gegeniiber. Von der Anteilnahme
der bekannt gewordenen Strukturelemente an den Resorptionsvorgingen
kennen wir viele, wenn auch zum Teil noch recht umstrittene Teil-
vorgiinge, die aber kein Gesamtbild ergeben, dasg sich harmonisch zu-
sammenfiigt. Die typischen Nahrungsstoffe, mit Ausnahme des Fettes,
entgehen dem mikroskopischen Nachweise vollstandig. Die Angaben
iber das Verhalten von Fremdsubstanzen, die sich zum Teil nachweisen
lassen, sind groBtenteils so widersprechend, daB sich aus ihnen eben-
sowenig wic aus dem Verhalten der Pigmente bisher ein befriedigendes
Bild von den Leistungen der Strukturelemente bei ihrer Verarbeitung
gewinnen laflit.

Unter diesen Umstinden muBl jeder morphologische Befund Inter-
esse wecken, der geeignet ist, uns etwas iiber die Wege auszusagen,
die gewisse Stoffe bei ihrem Transport durch die Darmwand nehmen.
Ein solcher Befund war es, der auch mich veranlaBte, mich mit diesen
Fragen eingehend zu beschiftigen: Die Anfarbung gewisser Einschliisse
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im Darmepithel von Miusesiuglingen, die an vital mit Trypanblau be-
handelten Mittern gesaugt hatten. Ich liel es mich nicht verdricBen,
unter Aufwand eines Materials von ither 200 weillen Miusen, meist
bekannten Lebensalters, von gegen 30 Meerschweinchen und gegen
10 Kaninchen das Verhalten anodischer Substanzen im Darmkanal autf-
zukliren. Es wurden nebenher mannigfache andere Methoden angewandt,
so dafi ich heute mit cinem ziemlich abgerundeten Bilde hervortreten
kann, wenngleich ich selbst die vielen Liicken peinlich empfinde, die
in meinen Untersuchungen klaffen.

Die Schllisse, die sich aus meinen Versuchen ergeben, sind natur-
gemia B zum Teil rein morphologisch, zum zweiten, soweit sie funktio-
nelle Fragen betreffen, rein struktur-physiologisch, womit gesagt sein
soll, dafl ich Fragen tiber die bei der Resorption mitwirkenden Krdfte
prinzipiell ausscheide. Dagegen glaube ich, zu einigen Schlulifolgerungen
beziiglich der ,,Permeabilitdt” berechtigt zu sein, soweit dieselbe als
eine Hinrichtung, nicht als eine Leistung der Gewebe aufzufassen ist.

Neben diesen allgemein-physiologischen Ergebnissen war fir mich
von besonderem Interesse der Nachweis, dall bei der Maus ein typischer
Unterschied im morphophysiologischen Verhalten der Darmwand wihrend
der Sauglingsperiode und dem erwachsenen Zustand aufgedeckt werden
konnte; @hnliche Beobachtungen aus der Literatur muBten verwertet
werden, um das Typische an diesem Geschehen verstindlich zu machen.

Die genaue Untersuchung des Siuglingsdarmes der Miuse machte
mich auch mit bestimmten GesetzmiaBligkeiten bekannt, die offenbar
nur bei so kontinuierlicher und so konstanter Erndhrung zutage treten
wie dies beim Saugling der Fall ist: Diese GesetzmiBigkeiten scheinen
aber dem Darm in allen Alterszustinden eigentiimlich zu sein.

Endlich méchte ich noch hinweisen auf die Ergebnisse, die nach
parenteraler Zufuhr gewonnen wurden und, wie ich glaube, wichtige
Einblicke in die Aufgaben des Darmes als Resorptionsorgan auch sol-
cher Stoffe gewilhren, die mit den Verdauungssiften in sein Lumen
kommen.

2. Zur Methodik.

Uber die Behandlung der Tiere mit Farbstoff findet man alles Not-
wendige in den unten folgenden Protokollausziigen. Fir die Dosierung
bei subcutanen Farbstoff-(Trypanblau-)injektionen war jeweils das
MaB 0,5 cem 1 proz. Losung auf 20 g Tier die Grundlage. Bei Versuchen
an Miusesiuglingen ist grofle Vorsicht notwendig; man vermeide zu arge
Storungen im Nest, dullerliche Verunreinigungen bei der Injektion und
wische die Tierchen sauber ab; sehr oft werden sonst die Kleinen von
der eigenen Mutter gefressen.

Fiitterungen haben wir bei saugenden Tieren (mit Tugche, Trypan-
blau) mit Hilfe von Glascapillaren vorgenommen, indem wir den Tier-

O*
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ehen die Losungen tropfenweise ins Maul brachten; Dosierungen sind
hierbei natiirlich kaum méglich.

Bei Fitterungen erwachsener Tiere mit farbstoffhaltigem Futter
haben wir die Tiere wihrend der Versuchszeit in Glaser geserzt, die
anBer dem Futter nichts enthielten, um die Tiere an das ungewohnte
Futter zu gewohnen. Sie nahmen es dann nach kurzer Zeit gern und
frallen groBe Quantitiiten davon.

Die frische Untersuchung ist die Grundlage aller unserer Versuche.
Hier wurde groBenteils nach sofortiger Ausspiilung des gesamten Darm-
kanals mit Ringer-Lisung zunéchst der makroskopische Befund auf-
genommen sodann aus bestimmten Teilen des Darmes méglichst rasch
Priparate in Ringer-Losung betrachtet und wichtige Befunde durch
Zeichnung festgehalten.

Von dem griofiten Teile der Versuche wurden ferner aus allen Zonen
des Darmes Stiicke fixiert (20 proz. Formalin) und rasch in Celloidin-
Cedernholzél-Paraffin eingebettet. Die Schnitte wurden ungefirbt oder
mit Bismarckbraun (Bbr.) bzw. v. Giesox (v.G.) bzw. mit Eosin-
Phosphormolybdédnsidure-Methylblan (1. PMS.Mbl.) gefarbt. Zum Fett-
nachweis diente Sudan IIT, zum Glykogennachweis die Bestsche Karmin-
fiirbung.

3. Eigene Untersuchungen.

Ich gehe zundchst zur Schilderung der Befunde an Mdusen iiber,
die weitaus am genauesten untersucht wurden. In dem Verhalten
lassen sich im postembryonalen Zustande deutlich zwei Perioden unter-
scheiden, deren erste ibereinstimmt mit der Zeit, da das Jungtier auf
die Muttermilch angewiesen ist (etwa bis zum 18.—20. Tage, Sduge-
periode), withrend von dieser Zeit an die selbstéindige Nahrungsaufnahme
cinsetzt, die den Zustand des erwachsenen Tieres charakterisiert. Es
ist zweckmii Big in der Schilderung der Befunde dem Alter nach zu gehen,
wobei die Befunde zuniichst protokollarisch vermerkt, sodann nach
ihren morphologischen und ihrer funktionellen Seite ausgewertet wer-
den sollen.

Aus der Sdugeperiode stehen mir Befunde an etwa 50 Tieren zur
Verfiigung, die teils im normalen Zustande, teils nach Trypanblau-
behandlung des Muttertieres allein, des Jungtieres allein oder beider,
teils nach Fiitterung mit Trypanblau oder schwarzer Tusche unter-
sucht wurden.

a) Der normale Darm im Sduglingsalter (Maus, Meerschweinchen).
Die hier speziell untersuchten Tiere hatten ein Alter von 3—6 Tagen.
Bei gesunden, gut genihrten Tieren bietet der Magen-Darmkanal makro-
skopisch ein ganz typisches Bild (Abb. 1 Taf. 11I). Der Magen ist prall mit
Milch gefiillt und erscheint rein weil. Ganz dhnlich ist auch die Farbung
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des obersten Viertels des Dinndarmes; auch hier ist der Inhalt rein
weil, indem sich noch reichlich emulgiertes Fett vorfindet. Die mitt-
leren zwei Viertel des Diinndarmes fallen durch ihre intensive Gelb-
farbung auf, die im Ubergang aus der weiBlen Zone zu einem Maximum
anschwillt, um coecumwirts wieder abzunehmen, so dal schon.das
letzte Ditnndarmviertel nur mehr einen schwachen Gelbschimmer auf-
weist, den auch Coecum und Dickdarm noch besitzen. Der Inhalt ist
im unteren Diinndarm sehr wenig reichlich. Das geschilderte Aussehen
des Darmes haben wir immer wieder gleichmiBig vorgefunden.

Untersucht man dagegen Hungertiere, d. h. solche, die von der Mutter
isoliert wurden (Abb. 2, Taf. ITI), so ist der Magen leer, die Fettzone.
fehlt am Diinndarm, und die gelbe Zone beginnt gleich hinter dem
Magen in voller Stirke, wenn ein mindestens 24 stiindiges Hungern der
Totung vorausgegangen war. In schwicheren Graden gibt es hier
natiirlich Ubergangsbilder zum normalen Verhalten.

Mikroskopisch bietet der frische Siuglingsdarm in seinen verschie-
denen Abschnitten ganz aullerordentliche Unterschiede im Verhalten
des Epithels dar. In der ,,Fettzone beherrschen die oft beschriebenen
Fetteinlagerungen das Bild vollstandig. Ich habe hier dem aus fritheren
Untersuchungen Bekannten wenig hinzuzufiigen. Stets sind die Fett-
tropfen an den Zottenspitzen am gréBten und erreichen hier zum Teil
gewaltige Ausmafle, die verhaltnismiBig das noch tubertreffen, was
L. KreHL (1890) abgebildet hat. Man betrachte dazu Abb. 3 (Taf. I11)
in der allerdings aulerdem Farbeinlagerungen sichtbar sind, auf die ich
unten zuriickkomme. Durch die riesigen Fetttropfen werden die an sich
im Siuglingsdarme breiten Epithelzellen unter Umstinden enorm aus-
gedehnt. Die unmittelbar nebeneinander liegenden Epithelzellen kénnen
sich beziiglich der GréBe der eingelagerten Tropfen erheblich unter-
scheiden. Unterschiede von Zotte zu Zotte, iiber die u. a. L. KREHL
und A. Norr (1910) berichten, konnte ich in wesentlichen Ausmafen
bei saugenden Miugen nicht feststellen. Im Gegenteil fiel in der Fett-
zone wie in den {ibrigen Zonen des Darmes das Gleichmifige in dem
Ausschen benachbarter Zotten geradezu auf. Es wire gewill lohnend,
die Fetteinschliisse der Zotten noch genauer zu analysieren. Wir haben
uns vorldufig nicht sehr eingehend damit befallt. Auffallend war, da8
bei supravitaler Nilblaufirbung sich die Fetteinschliisse durchweg blau
firben, woraus wohl sicher auf einen bedeutenden UberschuBl an Fett-
sdure geschlossen werden mull; man hat es also jedenfalls nicht mit
reinem Neutralfett zu tun; denn das letztere miiBte sich ja rot farben,
was man auch stets an einem Teile der im Chymus suspendierten Tropfen
feststellen kann.

In den unteren Teilen der Fettzone haben wir hichst eigenartige
Beobachtungen gemacht, fir die ich ein Analogon in der Literatur
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bisher nicht gefunden habe. Hier finden sich in einer beschrinkten Zone
des Darmes, vorzugsweise an den Zottenspitzen (Abb. 4, Taf. IIT)
grof3e Einschliisse, die meist keine v6llig runde Form besitzen, sondern,
offenbar durch Seitenflichendruck, in ihrer Form stark beeinflulbar
sind. So kommen hier zipfelige Ausziehungen ein- und zweiendig vor.
In ihrer Lichtbrechung sind die Einschliisse sehr scharf von Fetttropfen
zu unterscheiden. Sie sehen viel blasser als die letzteren aus. Was der
Inhalt dieger groBen Tropfen ist, haben wir bisher nicht ganz sicher
feststellen kénnen. In zahlreichen Fillen enthalten die Tropfen einen
feinkornigen wimmelnden Inhalt. Diese Bilder gewihrten einen sehr
seltsamen Anblick; zuerst dachten wir, daBl die wimmelnde Bewegung
von parasitischen Flagellaten herriihre, doch sieht man bald sehr deut-
lich, dafl es sich um intracellulire Bildungen handelt, in denen in
wisscriger Umgebung bald wenige, bald eine groflie Zahl kleinster Ein-
schliisse sich in lebhafter Molekularbewegung befinden. Nach langerer
Beobachtungszeit pflegte der Inhalt der Tropfen homogen zu werden,
wobei die Molekularbewegung natiirlich verschwand. Mehrmals liel3
sich in solchen Zotten genau der gleiche wimmelnde Inhalt im centralen
Chylusgefia} beobachten. Es scheint demnach, daB wir es in den groflen
intraepithelialen Tropfen mit Vacuolen zu tun haben, in denen Fett
emulgierbar ist. Die Emulsion kann aber ihren Charakter verindern;
vicelleicht findet hier unter unseren Augen eine Verseifung statt (?).
Wir verzichten vorliufig auf eine weitere Erdrterung dieses merk-
wiirdigen Befundes. Wichtig ist, daBl diese groflen Tropfen ebenso wie
das Fett niemals Trypanblau aufnehmen. Im Gegenteil zeigt Abb. 4
die sehr geringe Farbbeimengung in kleineren, zwischen den grofien
Tropfen gelagerten Kérperchen (s.a. Abb. 18, Taf. III).

In Priparaten, die aus dieser Darmpartie genommen, in Formol
fixiert und beliebig gefirbt worden sind, erkernt man die Riesentropfen
wohl wieder, indem hier grofle Liicken im Cytoplasma der an den
Zottenenden liegenden Epithelzellen klaffen; die Kerne sind hier basal-
wirts verdriingt. Das Cytoplasma enthilt weiterhin in verschieden
groBer Zahl kompakter aussehende Einschliisse, die besonders bei
E.PMS.Mbl.-Firbung durch die intensive Eosinfarbbarkeit leicht cha-
rakterisierbar sind. Die letzteren entsprechen den leicht gefirbten Kin-
schliissen der Abb. 4. Wir kommen auf diese Einschliisse unten genauer
zu sprechen. Hier moge gleich erwihnt werden, dal im normalen
Siuglingsdarm diese Einschlisse eine schwach gelbliche Farbung be-
sitzen, was der Tatsache entspricht, dafl schon makroskopisch dies die
Stelle der beginnenden Gelbfirbung ist.

Den iiberraschendsten Befund hatten wir nun in der Zone der maxi-
malen Gelbfairbung. Hier ist das Zottenepithel libersit mit verschieden
groBen gelb gefarbten Einschliissen. Stets waren dieselben am freien
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Zottenende am dunkelsten und zahlreichsten (s. Abb. 5) nach der Zotten-
basis zu erheblich schwicher ausgebildet. Diese Anordnung ist absolut
charakteristisch. Ich betone unter Hinweis auf das zum makroskopi-
schen Befunde Gesagte, dall bei Hungerdirmen entsprechend der Ver-
schiebung der Zone der Gelbfarbung auch die stirkste Zottenfirbung
weiter cranial gefunden wird. Denn die makroskopische Farbung ist
ganz und gar der Summe dieser mikroskopisch sichtbaren gelben Ein-
schliisse gleichzusetzen. Die gleichen Epitheleinschliisse hat im Diinn-
darm dicht vor dem C(loecum ein 4 Tage altes Kaninchen. Auch bei
ganz jungen Meerschweinchen habe ich diese Beobachtung gemacht.
Die Natur dieser Einschliisse 1aBt sich bis zu einem gewissen Grade
aufkliren. Sie enthalten zuniachst den gelben Farbstoff, dessen Natur
wir als Bilirubin bestimmt zu haben glauben: Sudan farbt die Gelb-
granula nicht, gegen Eisenreaktionen verhalten sie sich negativ. Nilblau-
sulfat entzieht den Granula die gelbe Farbe zum groBten Teile, gibt
aber zum Teil eine blaue Oberflichenfirbung derselben, die nach den
allgemeinen Erfahrungen auf die Anwesenheit eines sauren Kolloides
in den Granulis schlieBen 1aft. Konzentrierte H,SO, farbt das Pigment
in cinen hellen graublauen Ton um, mit konzentriertem Formalin 146t
sich die gelbe Farbe einigermalien in den Priparaten fixieren, doch muf}
bei der Nachbehandlung Alkohol vermieden werden, da dieser den
Farbstoff aus den Granulis herauslost. Die Gmelinsche Reaktion war
positiv, d. h. auf Zusatz des Reagens firbten sich die Granula vor der
Auflésung des Farbstoffes allméhlich iiber rétliche Tone griin um.
Wie zu vermuten war, stammt also dieser gelbe Farbstoff aus der
Galle. Wichtig ist nun, daBl die gelben Epitheleinschliisse auBerdem
eine ungefdrbte, meist recht konsisiente Grundlage besitzen, die auch
nach dem Schwinden des Bilirubins nachweisbar ist und ein charak-
teristisches Merkmal der verdauenden Epithelzellen des Darmes von
Méausesiuglingen ist. Diese Einschliisse lassen sich im fixierten Darm
ebensogut nachweisen wie im frischen Préaparat und spielen fir die
Erklirung der Resorptionsbilder cine wichtige Rolle. Die Einschliisse
finden sich ausnahmslos in dem Gebiete zwischen Cuticularsaum und
Zellkern. Thre Anzahl wechselt betrachtlich nach Region und Alter
des Darmes. In der unteren Diinndarmhilfte sind sie bei Miuschen
ctwa bis zum Alier von 1617 Tagen regelmd 3ig anzutreffen, bei Tieren,
die alter als 20 Tage sind, habe ich diese Einschliisse niemals angetroffen.
Sie sind also ein charakteristisches Merkmal des Siuglingsdarmes. In
fixicrten Priparaten, wo — falls man nicht Formolglycerinpraparate
hergestellt hat — die Charakterisierung durch den resorptiv aufgenom-
menen Gallenfarbstoff wegfillt, treten die Einschliisse am schonsten
bei E.PMS.Mbl.-Fiarbung hervor. Sie sind hier intensiv rot gefarbt, wie
die Nucleolen. Es diirfte damit auller Zweifel stehen, daB es sich um
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konsistente, strukturell besonders dicht gefiigte Massen handelt, die
die Konsistenz einer konzentrierten Gallerte besitzen. Jedenfalls zeigt
uns das geschilderte Verhalten, daB8 es sich um ganz etwas anderes
handelt als bei den grofien Tropfen. Ich verweise auch auf Abb. 4, wo
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Abb. 4. Mittlerer Diinndarm einer 4-5 Tage Abb, 2. Mittlerer Diinndarm ciner 15—16 Tage

alten Maus; beachte das Fehlen der Crypten
und die minimale Ausbildung der Muskularis.
Vergr. 80 fach.

alten Maus; Bildung der Crypten im Gange, die-
selben besitzen aber noch deneinen Wachstums-
typus, es fehlen in ihnen noch vollstindig die

Driisenzellen, Vergr. 80fach.

ganz analoge Gebilde, die hier etwas blauen Farbstoff aufgenommen
haben, zwischen den grofen Tropfen zu erkennen sind (s. a. u. S. 187).
Im Zottenstroma ist Bilirubin nirgends nachweisbar. Das Stroma

Abb. 3. Mittlerer Diinndarm einer 19 Tage alten
Maus; Crypten mit zahlreichen Becherzellen
deutlich ausgebildet, Verdickung der duBeren

Abb. 4. Mittlerer Diinndarm einer 52 Tage alten
Maus; vgl. mit Textabb. 8; man erkennt, daB in
Abb. 3 fast der Zustand erreicht ist, den Abb. 4

Schichten. Vergr. 80fach. zeigt. Vergr, 80 fach.
selbst besteht aus einem sehr locker gefiigten Reticulum, enthélt sehr
wenige freie Zellen und Fasern.

Durch die unter Umstanden sehr betrichtlichen Massen von Ein-
schliissen ist wohl die eigenartige, vom erwachsenen Darm auffallig
unterschiedene Form der Epithelzellen des Siuglingsdarmes teilweise
zu erkliren. Die Epithelzellen sind sehr breit, so daBl auch die Zell-
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kerne relativ weit auseinanderstehen; die letzteren sind auch durch
mehr kugelige Formen ausgezeichnet. Der Cuticularsaum ist meist
gleichmiBig gefarbt, seine Streifung ist wohl zu erkennen, ist mir aber
nicht so auffallig in Erscheinung getreten, wie an vielen meiner Pra-
parate von alteren Mausen. Die Crypten sind in den ersten 10 Lebens-
tagen noch kaum in der Anlage zu erkennen (Textabb. 1). Ganz leichte
kleinzeilige Buckel wolben sich erst in das Bindegewebe vor, Paneth-
sche Zellen habe ich in dieser Zeit noch kaum angetroffen. Vom 11. Tage
ab ist, beginnend im Duodenum die Ausbildung der Crypten lebhafter,
zu gleicher Zeit fehlen dieselben im Ileum noch vollstindig. Abb. 2
zeigt die Cryptenanlagen vom 15.-—16. Tage deutlicher, aber noch
funktionsuntiichtig. Erst mit dem 19. Tage setzt die Entwicklung ener-
gisch ein, die nunmehr zur ragchen Ausbildung der Charaktere des Dar-
mes beim erwachsenen Tiere filhrt (vgl. Abb. 3 und 4). Textabb. 1-—4
sind stets aus dem mittleren Diinndarm genommen.

b) Fiitterungsversuche,
L. Sduglinge.

Nur die Kenntnis dieser Entwicklung und des normalen Verhaltens
1Bt uns ein klares Urteil itber das Wesen der Erscheinung gewinnen,
die sich im Trypanblauexperiment beobachten lassen. Hier stehen uns
fir die Saugeperiode Beobachtungen an 12 Tieren, die nur enterale
Trypanblauzufubhr bekommen hatten, zur Verfiigung. Die Methodik
besteht einfach darin, daBl man dem Muttertiere eine normale Trypan-
blaudosis (0,5 cem 1 proz. Losung auf 20 g Tier) subcutan verabreicht.
Die Milch besitzt dann einen himmelblauen Farbton, den man auch im
Mageninhalt des Sduglings wiederfindet.

K. 127a: Muttertier hat am 20. oder 21. 1. geworfen, wurde am 22. I. mit
Trypanblau subcutan behandelt; der Siugling (2—3 Tage alt) am 23, I. getotet.
Mageninhalt hellblau, oberer Diinndarm weif, von dem blauen Farbstoff ist
hier keine Spur zu entdecken; mittlerer und unterer Diinndarm enthalten gelb-
grinen Inhalt. Dort finden sich in den Zottenspitzen durcheinandergemischt
gelbe, griinliche und rein hellblaue Einschliisse.

K. 81: Wurf vom 25. XI. 23, Muttertier wurde am 25, XI. mit Trypan-
blau subcutan behandelt. Der Sdugling (3 Tage alt) wurde am 28, XI. getitet.
Makroskopisch wie vor. Im mittleren Diinndarm ebenso wic beim vorigen Tier
gelbe, griine und blaBblaue Einschliisse (Abh. 6, Taf. 111).

K. 127b: Wurf vom 20. oder 21. L., Muttertier am 22, I. Trypanblau sub-
cutan, der Saugling (4—5 Tage alt) am 25. 1. getotet. Im oberen Diinndarm
Fettzone ohne Farbbeimengungen, im zweiten Viertel groBe ungefirbte Tropfen
mit wimmelndem Inhalt (siehe Abb. 4, Taf. ITT), allmihlich in caudaler Richtung
sind diese Einschliisse mit blaBvioletten Kiigelchen kombiniert. Im dritten
Viertel ist die Fiarbung der Kugeln betrichtlich stirker blau, im untersten
Viertel Ubergang zu gelb gefirbten Einschlissen. Im fixierten Priparat sind
bei Bismarckbraunfirbung die blauen Einschliisse wiederzuerkennen, im
E.PMS.Mbl.-Priiparat sind sie dagegen stark mit Eosin tingiert.
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K. 85: Wurf vom 25. XI. 23, Muttertier am 25. und 30. XI. Trypanblau
subcutan, der Siugling wurde (6 Tage alt) am 1. XTI. getotet. Makroskopisch:
Oberes Viertel weill (Fett), zweites Viertel zunehmende Blaufirbung, Maximum
derselben im dritten Viertel, wo schon die Umfidrbung iiber Griin nach Gelb
beginnt, die im vierten Viertel vorherrscht. Der Kot enthilt an abgestorbene
Teile gebunden etwas Farbstoff, der Diinndarminhalt ist sehr wenig blau, der
Mageninhalt hellblau. Im dritten Viertel sind die kugligen Einschliisse intensiv
blau gefirbt, einige gelbe befinden sich darunter (Abb. 7, Taf. III). Alle Zotten
einer Zone bieten dasselbe Bild dar. Das fixierte Schnitthild (Abb. 8, Taf. 1II)
zeigt die Einschliisse verschieden stark gefirbt, in der michtig ausgedehnten
Zone zwischen Kern und Biirstensaum. Das E.PMS.Mbl.-Préparat (Abb. 9,
Taf. I11) 146t die Originalfarbe der Einschliisse nicht mehr erkennen. Die groBeren
und tiefer gelegenen kleineren sind rot, die mehr peripher gelegenen blau ge-
firbt. Es geht jedenfalls aus diesen Praparaten zweifellos hervor, dali die ,,vital
gefirbten Einschliisse wirklich substanziell unabhingig von dem aufgenom-
menen Farbstoff existieren. Wahrscheinlich ist mit dem Tieferriicken im Cyto-
plasma eine Konzentrierung verbunden, wodurch die Eosinfirbbarkeit erklarlich
wird, im Gegensatz zu den mit dem geringer dispersen Methylblau durchtriankten
peripher gelegenen Granula, deren Konsistenz noch weniger fest sein mag.

K. 127¢: Wurf vom 20. oder 21. 1. 24, Muttertier am 22. und 25. I. Trypan-
blau subcutan, Séugling (7—8 Tage alt) am 28. I. getotet. Darm makroskopisch
wie vor. Die Blaufdrbung hat noch zugenommen. Eine Vorstellung vom Aus-
sehen der Zottenspitzen gibt, dem frischen Priparat entnommen, Abb. 10
(Taf. T1I).

K. 141a: Wurf vom 9. II. 24, Muttertier am 11., 15. und 18. IT. Trypanblau
subcutan, Sdugling (10 Tage alt) am 19. II. getotet. Darm makroskopisch siehe
Abb. 11 (Taf. II1); die blaugefirbte Zone ist noch dunkler geworden und hat
sich in caudaler Richtung noch weiter ausgedehnt; die Umgebung des Coécums
ist grin gefdrbt. Aus der maximal blau gefirbten Zone zeigt Abb. 12 (Taf. I1II)
ein Ubersichtsbild nach Eroffnung des Darmes; man erkennt sehr schén die Be-
tonung der Zottenspitzen, die Abnahme der Farbung nach der Basis und die
gleichmiiBige Verteilung auf alle Zotten.

K. 129a: Wurf vom 22. I, Muttertier am 4. 1L Trypanblau subcutan,
Saugling (15 Tage alt) am 6. II. getotet. Im Gegensatz zu dem vorigen ist also
dieses Tier erst im Alter von 13 Tagen mit Farbstoff enteral in Beriihrung
gekommen. Dem entspricht die sehr schwache Firbung des Darmes sowie
die geringe Blaubeimengung in der Firbung der im iibrigen stark mit Bilirubin
beladenen Epitheleinschliisse (Abb. 13, Taf. IV). Vergleicht man mit Abb. 5
und 6 (Taf. ITI), die von 3 Tage alten Sduglingen stammen, so bemerkt man
die starke Verklumpung der Zelleinschliisse in den apical gelegenen Zellen; in
ihnen ist auch die Gelbfirbung am intensivsten.

K. 127g: Wurf vom 20. oder 21. I. 24, Muttertier am 22., 25., 28. und 31. I-
subcutan Trypanblau, am 1. IT. tot aufgefunden (als also der Sdugling 11 bis
12 Tage alt war). Der Siugling wird zu einem anderen Muttertier gesetzt, das
am 4, IL. Trypanblau bekommt. (Vom 11.—15. Alterstag war also die Trypan-
blauzufuhr ausgesetzt.) Am 17. II. wird der Sdugling (17—18 Tage alt) getotet.
Makroskopisch sieht der Darm dem vorigen sehr dhnlich, nur daf die Gelb-
speicherung sehr stark zuriicktritt. Die Blaufirbung ist von mittlerer Stirke,
in den oberen Diinndarmpartien recht schwach (Abb. 14, Taf. 111), weiter cau-
dal stiirker (Abb. 15, Taf. IIT). Auch hier (vgl. Abb. 13, Taf. III) fillt die starke
Verklumpung der apicalen Zotteneinschliisse auf. Aus den Befunden lat sich
schlielen, daB der cinmal gespeicherte Farbstoff nicht sehr zihe festgehalten
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wird; die Intensitit der Farbung hat durch das Aussetzen der Farbstoffzufuhr
erheblich nachgelassen. Dal} dies Tier von der neuen Mutter wirklich genihrt
worden ist, ergab die pralle Fillung des Magens mit hellblauer Milch.

K. 157: Wurf vom 13. II. 24, Muttertier am 28. I1I. Trypanblau subcutan,
Saugling am 8. IIT. (17 Tage alt) getotet. Trypanblau ist bei diesem Tier also
erst im Alter von 15 Tagen in den Darm gekommen. Der Magen enthilt nicht
nur Milch, es ist auch schon andere Nahrung aufgenommen worden. Nur an
blauen Flocken erkennt man, daBl Muttermilch aufgenommen worden ist.
Makroskopisch ist der Darm kaum gefirbt, im Inhalt ist nur spurweise Trypan-
blau enthalten. In der mittleren Dinndarmzone, die sonst die Pridilektions-
stelle fiir die Trypanblaufiirbung ist, findet sich mikroskopisch nur eine helle
Gelbfiarbung der Einschliisse. Auch diese Gelbfirbung ist bedeutend schwicher
als bei jiingeren Tieren,

K. 158: Wurf vom 13. II. 24, Muttertier am 28. II. und 1. I1I. Trypanblau
subcutan, Sdugling am 3. IT1. (19 Tage alt) getdotet. Das Tier ist also erst am
15. Alterstag mit Trypanblau in Berithrung gekommen. Der Magen enthilt
weifle, Milch, die wohl dem Futternapf entstammt, Torf und Korner. Blaue
Farbe ist nirgends sichtbar. Der Darm ist makroskopisch vollkommen farblos,
auch ohne Gelbspeicherung. Farblose Einschliisse im Iipithel nehmen nach dem
Coecum hin an GroBe und Mannigfaltigkeit der Form zu. Im oberen Diinndarm
findet sich noch eine, allerdings gegeniiber fritheren Stadien wesentlich herab-
gesetzte Fettspeicherung im Epithel. In den Schnittpriparaten aus den ver-
schiedenen Regionen des Darmes liBt sich die fortgeschrittene Entwicklungs-
stufe unschwer erkennen. Im oberen Diinndarm hat die Zottenlinge erheblich
zugenommen, die Zellgrenzen sind scharf markiert, die einzelnen Zellen des
Epithels sind bedeutend schmiler geworden, die Kittleisten treten prignant in
Erscheinung, der Cuticularsaum zeigt eine undeutliche Streifung. Die Crypten
sind voll entwickelt. Im mittleren Diinndarm, wo die Zotten niedriger, die Crypten
weniger tief sind, findet sich eine miBige Menge rétlicher Einschliisse bei E.PMS,. -
Mbl.-Farbung. Im unteren Dinndarm fillt ebenfalls die Verschmilerung der
Epithelzellen, die scharfe Ausprigung der Zellabgrenzung, die geringe Anzahl
der Einschliisse auf. Der Cuticularsaum 1iBt deutlich einen dem Cytoplasma
zugewandten intensiver gefirbten Streifen erkennen, wihrend seine peripheren
Anteile heller gefirbt sind. AuBerordentlich reichlich sind die Panethschen
Zellen entwickelt.

Zusammenfassung der Befunde an mit Trypanblan gefiitterten
Sduglingen.

1. Die Beimengung von Trypanblau zur gesaugten Milch bewirkt eine
Anfirbung derselben Epitheleinschliisse, die beim normalen Sdugling von
Bilirubin angefdrbt werden.

Dies ergibt sich einmal aus der volligen Parallelitit in der Anord-
nung der beiden Arten von Einschliissen, ferner aus dem Vorkommen
von gelben, griilnen und blauen Einschliissen in der gleichen Zelle.

2. Die Beimengung von Trypanblaw zur Milch bewirkt, daff die Auf-
nahme von Bilirubin caudalwirts verschoben wird.

Diese Tatsache scheint mir besonders wichtig zu sein, sic wirft ein
helles Licht auf ein wesentliches bisher nicht genligend beachtetes Ge-
schehen im Darmkanal. Ich habe schon in. meiner vorliufigen Mit-
teilung hierauf hingewiesen und die Meinung geiiuflert, dafl das Bilirubin
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offenbar schwerer resorbierbar ist als Trypanblau. Die in unseren Ver-
suchen erkennbar werdenden Stoffe sind: Fett, Eiweillstoffe, Trypan-
blau und Bilirubin. Im Trypanblausiuglingsdarm ordnen sich die
Resorptionsstellen derartig an, daBl Fett zu oberst, dann allméhlich die
EiweiBeinschliisse auftreten, die zuerst von Trypanblau allein, dann
von diesem und Bilirubin, zuletzt von Bilirubin allein gefiirbt werden.
Im normalen Darm ist die Gallenfarbstoffarbung unmittelbar im An-
schluB} an die Fettzone zu erkennen. Im Hungerdarm fehlt die Fett-
zone so gut wie vollstindig, die mit Gallenfarbstoff gefirbten Eiweil3-
einschliisse beherrschen von ganz oben an das Bild. Die einfachste Er-
klarung fir dies eigenartige Phinomen scheint mir zu sein, da nicht
etwa spezifische Fahigkeiten der einzelnen Diinndarmzonen in dem
Sinne vorliegen, dafl etwa einzelne Stoffe nur im oberen, andere nur
im unteren Teile des Darmes resorbiert werden kénnen, sondern, dald
die Resorptionsfahigkeit — wenn auch nicht in quantitativer Be-
ziehung — allenthalben gleich ist. Das bei der Sektion vorliegende
Resorptionsbild hingt beziiglich der im Epithel nachweisbaren Stoffe
ganz und gar von der Zusammensetzung des Chymus ab. Die Reihen-
folge der Stoffe bei der Resorption mag von vielerlei Bedingungen
regiert werden. Sicherlich ist die Teilchengro8e, die allenthalben fir
die Permeabilitiit ein ausschlaggebender Faktor ist, auch bei der Re-
sorption nicht gleichgiiltig, worauf ja auch R. HoEBER (1924) in bezug
auf nicht lipoidlosliche Stoffe eingehend hingewiesen hat. Es ist natiir-
lich fiir die der Resorption unterliegenden Milchbestandteile bislang
unmoglich, Zahlen fiir die Diffusionsfahigkeit kurz vor der Resorption
zu bestimmen. Wenn man aber die heute herrschende Anschauung
annimmt, dall das Fett in verseiftem Zustande resorbiert wird — eine
Annahme, die allerdings gerade fiir den Siuglingsdarm, wie wir unten
sehen werden, keineswegs zwingend ist — so wiirde sich die bevorzugte
Resorption des Fettes im obersten Diinndarmabschnitt aus der mole-
kularen Gelostheit der Seifen und Fettsiuren erkliren lassen.

Uber die Diffusionsfihigkeit der Gallenfarbstoffe liegen mir eben-
falls keine Angaben vor, so dal ich auch hier meine Vermutung nicht
exakt stitzen kann. Ich werde aber unten im Anschlufl an die Tusche-
futterungsversuche Gelegenheit haben, noch einmal auf die Frage
zuriickzukommen.

3. Das Zottenstroma enthill bei Trypanblaumilch saugenden Mdusen
keinen Farbstoff.

Man kénnte aus dieser Tatsache, die ausnahmslos gilt, den SchluB
zichen, dafl das Epithel den ganzen Farbstoff auffingt und in das
Korperinnere nichts iibertreten 1aBt. In der Tat diirften bei dieser
Methodik keine nennenswerten Mengen von Farbstoff in das Kérper-
gewebe aufgenommen werden. Man bedenke aber, dall die Zufuhr
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durch die Milch, die ja stets nur ganz hellblau gefirbt ist, sehr gering
zu veranschlagen ist, im Vergleich zu den Farbstoffmengen, die bei
subcutaner Darreichung notwendig sind, um eine sichtbare Speicherung
im Kérperbindegewebe zu erzielen. Auch dic wiederholt von uns in
diesen Versuchen festgestellte Farblosigkeit der Nieren ist kein Beweis
dafiir, daB kein Farbstoff durch sie hindurchgetreten ist. Wie ist dann
aber der ganze Vorgang aufzufassen?

Auf die richtige Erklirung fithren cinmal Versuche an dlteren
Tieren (s. u. S. 150), feruer ein gleich zu schildernder Versuch an jungen
Meerschweinchen. Bei diesen liegen die Verhdltnisse insofern etwas
anders als bei Miiusen, als die Jungen gleich nach der Geburt alles mog-
liche fressen und die Muttermilch nur als einen Teil ihrer Nahrung be-
trachten. Farbstoffzufuhr durch die Muttermilch allein fithrt hier des-
halb nicht zu so prignanten Ergebnissen. Wir gingen nun so vor,
daBl wir einmal das Muttertier subcutan mit Farbstoff behandelten
und auferdem die ganze Familie mit einem Trypanblaukleister fiitter-
ten. Alle anderen Futtermoglichkeiten (auch Spreu, Torf usw.) werden
am besten in diesen Versuchen beiseite geriumt.

Me. 9 (3 Tage alt) ist in der angegebenen Weise behandelt worden. Makro-
skopischer Befund: Der Magen-Darminhalt ist wesentlich stirker gefirbt als bei
bloBer Milehnahrung, woraus sich ergibt, dafl das Tierchen tatséichlich blaucn
Kleister gefressen hat. Die Firbung des Darmes nimmt nach dem Coecum
hin zu. Mikroskopischer Befund am frischen Priparat: Abgesehen vom Duode-
num findet sich allenthalben im Epithel eine nach dem Coecum hin verstirkte
intensive EinschluBfirbung, gelbe Einschliisse sind vieifach zwischen den blauen
zu erkennen. Im Zottenstroma, besonders nach der Zottenspitze hin, liegen stets
zahlreiche Macrophagen mit groBen Einschliissen, die hier zum Teil gelb, zum
Teil blau gefirtt sind. Man erkennt daran also (Abb. 16, Taf. I11), dal die Farbe
tatséchlich ins Stroma eingedrungen ist.

Ich mufl hier aber besonders darauf hinweisen, daBl auch in den
Macrophagen dieser Versuche cine Awnfirbung von Einschliissen vor-
liegt, die mit der typischen Speicherung nicht verwechselt werden darf.
Der Unterschied in den Befunden bei Maus und Meerschweinchen ist
so zu erkliren, dal im Zottenstroma des Meerschweinchens Macrophagen
mit firbbaren Einschliissen enthalten sind, withrend dieselben bei der
Maus fehlen. Auf die ¥rage, warum keine eigentliche Speicherung in
diesen Versuchen zustande kommt, will ich weiter unten eingehen
(s. S.156).

DaB bei geniigender Farbstoffzufuhr Farbstoff in erkennbarer Menge
in das Kérpergewebe auch bei Sauglingen iibertritt, ergab mir ferner
sehr klar ein Versuch mit einem Miusesiiugling. Dieses Tier wurde im
Verlaufe von 2 Tagen fiinfmal mittels einer Glascapillare mit 1 proz.
Trypanblaulosung gefiittert. Makroskopisch war schon nach dieser Zeit
eine blauliche Verfarbung des ganzen Tieres sehr deutlich, wenn auch
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die resorbicrte Farbstoffmenge nicht ausgereicht hatte, um cine erkenn-
bare kirnige Speicherung im Bindegewebe zu erzcugen.

In dem gleichen Versuche ergab sich auch, daB bei kunstlicher Ein-
gabe der konzentrierten Farbstofflosung die gleichen Bilder am Darm-
epithel erzielt wurden, wie bei der Farbstoffzufuhr durch die Mutter-
milch. Die gréflere in gleicher Zeit zugefithrte Farbmenge bewirkt, dafi
nach 2 Tagen schon ein Fdrbungseffekt erzielt wird, der beim Mutter-
milchversuch erst etwa nack 8—10 tdgiger Behandlung vorgefunden wird.

Dieses Ergebnis hat fiir die Auffassung des Zustandekommens der
Farbung eine grofie Bedeutung; zeigt es doch, dafl der Farbstoff nicht
etwa unbedingt zugleich mit der dic Ein-
schlisse bildenden Substanz aufgenommen
werden mull, um die Farbung hervorzu-
bringen. Es handelt sich vielmehr um eine
Anfirbung der unabhingig vom Farbstoff-
eintritt sich bildenden Eiweifikorper, wie
dies ja auch die Analyse der Kinschlisse
nahelegt. Es besteht umgekehrt auch kein
Grund, etwa zu glauben, dall der Farbstoff
in die Darmepithelzellen nur zugleich mit
dem Eiweill (im Sinne bk Haans, 1923) Ein-
a8 finden kénnte, um so weniger, als man
die Farbung auch erzielt, wenn eine reine
witsserige Losung dargeboten wird. Ja, auch
supravital, am herausgeschnittenen Darm
Abb. 5, Schnitt durch den mitt-  kann man die EinschluBfirbung erzielen,
leren Diinndarm eines 3 Tage alten RS
Meerselweinchens, Die Ausbil- venn man den Darm kurze Zeit in Trypan-
éﬁii‘idﬁif?ﬁfﬁﬁiﬁe;i?pif;’;; blauldsung einlegt. Das Darmepithel ist also
fast den Verhiltnissen der er-  Dedingungslos fiur Trypanblaw ,offen'’; dali
wachsenen Maus. Vergr. 80faeh- gor Farbstoff in so -groBer Menge in den

Zellen sichtbar wird, ist eine Folge des Vor-
handengcins der Einschlilsse. Ebenso ist, wic wir gahen, auch die
Macrophageneinschlufifarbung in den Meerschweinchenzotten die Folge
davon, dall hier im Zottenstroma solche Einschlisse vorhanden sind,
die sich mit dem resorbierten Farbstoff imbibieren kénnen.

Die Unterschicde, die die Versuche mit jungen Meerschweinchen
gegeniiber den Miuseversuchen gezeitigt haben, veranlassen mich, auch
auf die iibrigen Befunde an diesem Material noch einzugehen.

Zuniichst das allgemeine Aussehen der Darmwand! Dieselbe gleicht
bei cinem 3 Tage alten Meerschweinchen (Textabb. 5) in ihren wesent-
lichen Grundziigen derjenigen des erwachsenen Tieres. Man beachte die
gute Ausbildung der Crypten, in denen allenthalben Panethsche Zellen
vorhanden sind. Die Muscularis ist kriftig entwickelt. Das Epithel ent-
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halt zwar auch Einschliisse; dieselben sind aber, wie auch der Erfolg der
Trypanblananfarbung (Abb. 12, Taf. I1I) zeigt, sehr klein und bedingen
deshalb auch langst nicht in dem MaBe eine Auftreibung der Zellen wie
bei entsprechend alten Miuschen. Der Cuticularsaum ist sehr deutlich
gestreift, die Zelloberflichen treten im E.PMS. Mbl.- Praparat sehr scharf
hervor. Diese Charaktere genfigen, um zu zeigen, dafl der Darm des
3 Tage alten Meerschweinchens in einer bedeutend ,,reiferen’ Verfassung
ist als der des entsprechend alten Miuschens. Wie wir oben gesehen
haben, entspricht dem auch die Ernithrungsweise und der entsprechende
Erfolg der Trypanblaufiitterung.

Unklar ist auch mir die Bedeutung der szacrophagen geblieben, die
seit R. HempeNgAIN (1888) bekannt mehrfach untersucht sind, auch
neuestens von M. H. Kvczinsgy (1922) und O. LuBarscH (1922) behandelt
worden sind. Da ich einige, fiir ihre Beurteilung wie fiir die Pigmentfrage
im allgemeinen nicht unwichtige Befunde an diesen merkwiirdigen Bil-
dungen erhoben zu haben glaube, will ich kurz auf diese fast konstant
in den Zottenspitzen des mittleren und unteren Dimmndarmabschnittes
anzutreffenden Macrophagen eingehen. In E.PMS.Mbl.- Priparaten oder
nach v. GiesoN-Farbung sieht man, dafi diese Zellen neben sehr viel-
gestaltigen Einschliissen einen meist sehr unregelmiafiigen Kern ent-
halten. Dieser pflegt die Farben sehr stark anzunehmen, die Kern-
membran ist gebuchtet, Nucleolarsubstanz reich entwickelt. Nach dem
Kernzustand hat man von diesen Zellen nicht gerade den Eindruek sehr
starker Aktivitit, sondern mdchte vielmehr glauben, dafl es sich um
degenerative Formen handelt.

Die Einschlisse sind sehr mannigfaltig, wenigstens was ihren Farbton
anlangt. Durchweg handelt es sich um Schollen und Kriimel, die nun
teilweise gelblich, in E.PMS.Mbl.-Fiarbung in verschiedenen Tinen von
rotgelb nach blau angefirbt erscheinen. Sieht man unter den Ein-
schliissen rotgelbe, so denkt man unwillkiirlich an Erythrocytenreste,
wie dies auch R. HEIDENHAIN getan hat. Wenn man aber in gleichem
Priparat mit dem gleichen oder sehr dhnlichen Farbenton aufler den
Erythrocyten, die Panethschen Granula, allerlei Einschliisse in den
Epithelzellen und die meisten Nucleolen angefirbt findet und sich
weiterhin erinnert (s. W. u. M. vox MorrLirenporrr 1024), dafi die
Eosinfirbbarkeit in weitestem MaBle von der ,,Dichtigkeit der ange-
firbten Materie abhiingig ist, aber nichts iiber die chemische Struktur
des Substrates aussagt, so wird man sich nur schwer entschlieBen, hier
an Erythrocytenreste zu denken.

Im frischen Priparat sind die Finschliisse eigentlich immer zu sehen,
wenn man den unteren Darmabschnitt untersucht, in den oberen Teilen,
die bei jungen Tieren frisch, infolge der Fettspeicherung im Epithel,
schwer durchsichtig sind, liegen entsprechend stark mit Fett gefiillte
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Macrophagen ebenfalls vorwiegend in den Zottenspitzen. Was bei diesen
Macrophagen aber sehr wechselnd ist, das ist ihr Gehalt an gelbem
Farbstoff. Bei manchen Tieren ist derselbe maximal, man kann aber
auch in anderen Fillen die Einschliisse der Macrophagen durchwey un-
gefirbt finden. Wenn die Macrophageneinschliisse durchweg Reste von
Blutzellen wiiren, dann miilte man doch zum mindesten stets eine
Gelbfirbung antreffen. Dal sich die Einschliisse vital mit Trypanblau
vom Darme her anfarben lassen, haben wir schon erwihnt. Ich méchte,
bei der volligen Analogie, die mit den Epitheleinschliissen bei Mausen
aufgefunden wird, doch denken, dafl auch bei den Macrophagen die
Eingchliisse sich im wesentlichen aus resorbiertem Materiale bilden und
daB auch die Gelbfirbung derselben eine Anfirbung darstellt, die vom
Darmlumen ausgeht.

Diese Ansicht wiirde sehr wesentlich gestutzt werden kénnen, wenn
eine einwandfreie Charakterisierung des Pigmentes gelungen wire. Nach
LuBarscH sowohl wie KucziNsky handelt es sich um ein himatogenes
Pigment, KuczINskY bezeichnet es sogar scilechthin als Himosiderin.
Man bekommt auch (s. O. LuBarscH 1922, Abb. 1) eine positive Eisen-
reaktion an diesem Pigment, was mir aber nicht gelangl). Ich be-
obachtete, dall Alkohol einen groBen Teil der gelben Farbe auszog, so
daB also Eisenpriiparate, die mit Alkohol behandelt sind, kein ganz voll-
stindiges Bild ergeben. Das gelbe Pigment, das in den Epithelein-
schliissen des Siduglingsdarmes als Bilirubin bestimmt werden konnte,
ist ebenfalls alkoholunbestindig. Man konnte deshalb denken, dal hier
in den Macrophagen auch teilweise Bilirubin enthalten ist. Dagegen
spricht dic negative Gmelinsche Reaktion im frischen Praparat, woran
aber vielleicht Schuld ist, daBl das Reagens nicht in voller Starke an die
Macrophagen herankommt. Auch in der Abb. 1 bei O. LuBarscH (1922)
bat nur cin Teil der Einschlisse Fe-Reaktion gegeben; eine positive
Gmelinsche Reaktion hat LUBARSCH, wie ich einer brieflichen Mit-
teilung entnehme, auch nicht bekommen. Dagegen ist es mir gelungen,
diec Macrophageneinschliisse intensiv supravital mit Neutralrot und Nil-
blausulfat zu firben. Die Farbung mit Sudan III gibt ein unklares
Resultat, eine ganz blasse Firbung einzelner Einschliisse bildet sich
damit aus.

Wenn wir die Natur der Macrophageneinschliisse zu bestimmen
suchen, so scheint es mir notwendig zu sein, prinzipiell die Einschliisse

1) Anmerkung bei der Korrektur: Ich habe nicht genau feststellen konnen,
ob LuBarscH die Eisenreaktion in den gleichen Zellen bekommen hat, von
denen hier die Rede ist. In Priparaten, die mir Herr Geh.- Rat LUBARSCH
freundlicherweise zur Verfiigung stellte, haben Eisenreaktion nur im basalen
Bindegewebe liegende Zellen, wihrend die in frischen Priparaten oft gelb
gefirbten Macrophagen in den Dotterspitzen liegen.
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selbst zu unterscheiden von der nicht konstanten Beimischung des Pig-
mentes. Die Einschliisse selbst sind es meines Erachtens, die fiir den
Ausfall der Nilblausulfat- und der Neutralrotfirbung verantwortlich
sind, ihnen mag auch die unbestimmte Fettreaktion zu verdanken sein.
Danach mag es sich um komplizierte EiweiBgemische handeln, denen
Fettsauren beigemischt sind, die starke Reaktion mit den basischen
Farbstoffen spricht unbedingt fir die Anwegenheit eines sauren Kolloids.
Die Konsistenz der phagocytierten Massen schwankt sehr erheblich,
wag die Farbbarkeit mit E.PMS.Mbl. beweist. Wie sind diese Massen
nun entstanden? Wenn ich soeben ,,phagocytiert” sagte, so soll damit
nicht etwa meine Meinung dahin festgelegt werden, als ob diese Ein-
schliigse in gleicher Form und Grofle von den Zellen aufgenommen
worden geien. Im Gegenteil glaube ich, daB es sich einmal und zwar im
wesentlichen um gespeicherte Substanzen handelt, die gelést aus dem
Darminhalt aufgenommen worden sind; anscheinend befinden sich dar-
unter bei dem Meerschweinchen solche, die im weitesten Sinne Schi-
digungen im Cytoplasma des Stromagewebes hervorrufen, hypertrophi-
sche Prozesse und Abrundung von Teilen des Reticulums bewirken.
Partielle Cytoplasmanekrosen im Sinne meiner Ausfilbrungen (1922)
mogen hinzutreten.

Die Anfirbung mit dem gelben Pigment betrachte ich als ein sehr
haufiges, aber absolut nicht notwendiges Charakteristikum der Ein-
schliigse. Die Natur dieses Pigments ist nicht vollstindig geklirt.
Nehmen wir die Huecksche Einteilung (1922) zum Ausgangspunkt der
Betrachtung, so wiirde die Farbung mit basischen Farbstoffen und mit
Sudan ITI die Zurechnung zu den Lipofuscinen rechtfertigen; ich muf3
aber, wenigstens fiir die Macrophageneinschliisse, O. LuBarscH zu-
stimmen, wenn er diese Reaktion nicht fiir ausschlaggebend hilt, zumal
ja, wie wir gesehen haben, die Farbung unabhingig von der natiirlichen
Farbung an der Grundlage der Einschiisse haftet. Die sehr schwankende
Eisenreaktion wiirde aber wohl den Gedanken nahelegen, da8 es sich
um Derivate des Blutfarbstoffes handelt, wobei teils eisenhaltige, teils
eisenfreie Pigmente in Betracht kommen mégen. Es kénnte auch sein,
dall die Fe-Reaktion von ungefirbten Verbindungen, die Eisen ent-
halten, herriihrt, wenn eine solche wirklich gelegentlich vorkommen
sollte. Wir wissen (s. z. B. BrugscH w. IRGER 1923), dafl nicht un-
betrachtliche Fe-Mengen durch die Galle in den Darm kommen. Wenn
das Fe irgendwie kolloidal in anodischer oder in katodischer Form vor-
liegt, so konnte es die Macrophageneinschliisse ebenso imbibieren wie
Trypanblau (wenn das Fe in anodischen Verbindungen vorliegt) oder
anfirben wie Neutralrot (wenn es katodisch ist). Auf alle Fille legen
aber meine Befunde die Annahme nahe, daf} es sich hier nicht um lokale
Blutabbaubilder handeln kann, sondern daB wir es mit durch Resorp-

Z. £, Zellforschung u, mikr. Anatomie Bd, 2. 10
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tionsprozesge bedingten Bildungen zu tun haben. Ich muf deshalb M. H.
Kuczinsky (1922) widersprechen, wenn er glaubt, daBl Rauhigkeiten im
Futter in den Zottenspitzen Verletzungen hervorrufen, und so den Aus-
tritt und Abbau von Blutbestandteilen bedingen. Ich erinnere daran,
daB wir allenthalben diese Macrophagen antreffen, daB sie eine typische
Lokalisation im unteren Diinndarm haben, und daB sie hier Zotte fiir
Zotte vorkommen. Ich verweise im iibrigen auf das weiter unten (S. 181)
zur Pigmentfrage Gesagte.

Fiitterung mit Tusche. Benutzt wurde die kiiufliche GUNTHER Wag-
NER-Tusche, die mit Hilfe von Glascapillaren den Tierchen ins Maul
gebracht wurde. Mit einiger Ubung kann man die Dosis ziemlich genau
abpassen.

K. 179: 2—3 Tage alt, 24 Stunden vor der Toétung zweimal mit Tusche
gefitttert. Makroskopisch ist der Magen und die obere Diinndarmhilfte frei von
Tusche, vom mittleren Diiandarm ab bis zum Enddarm hin macht sich eine
graue Verfirbung bemerkbar. Mikroskopisch in der Ubergangszone zwischen
gelbem und grauem Diinndarmabschnitt enthalten die Zottenspitzen nur gelb
gefirbte Einschliisse. Nach den Basen zu sich verstiirkend, enthalten aber fast
alle Epithelzellen supranuclesr eine Gruppe von Tuschekodrnchen eingelagert.
Im untersten Diinndarm sind auch die Epithelzellen der Zottenenden reichlich
mit Tuscheeinlagerungen versehen (Abb. 17, Taf. IV). Die Tuschekdrnchen liegen
grofitenteils an der Oberfliche von teilweise gelb gefirbten Einschlissen, die
sicherlich mit den oben beschriebenen EiweiBeinschliissen identisch sind., Diese
Anordnung kommt auch, teilweise sehr klar, im Schnittpriparat (Abb. 18, Taf. IV)
zum Ausdruck.

Im grofen und ganzen ist die Speicherung gleichmiBig auf die Zotten ver-
teilt, wenngleich die Verteilung nicht so schematisch gleich ist wie bei der Trypan-
blauvaufférbung,

M. 198: 2—4 Tage alt, 2 Stunden vor dem Tode mit Tusche gefiittert. Die
Tusche ist im Magen schon nicht mehr nachzuweisen, auch der obere Diinndarm
ist schon tuschefrei. Im oberen Diinndarm Fett, im mittleren die gelb gefidrbten
Einschliisse. Tusche findet sich nur unmittelbar vor dem Coecum und vereinzelt
im Dickdarm epithelial gespeichert. Sie ist in ihrer Verteilung sehr unregelmiBig,
einige Zellen sind sehr stark, andere gar nicht beladen. An manchen Zottenspitzen
sind fiber grofere Flichen die Epithelzellen gleichmiBig an der Tuscheaufnahme
beteiligt, wihrend in anderen Zotten groBe blasige Einschliisse im Epithel Hegen,
in denen sich nicht ein einziges Tuschekdrnchen vorfindet.

K. 199: 3-—5 Tage alt, wihrend 48 Stunden vor der Tétung fiinfmal mit
Tusche gefiittert, zuletzt etwa 15 Stunden vor dem Tode. Im Inhalt findet sich
Tusche nur noch im Dickdarm. In der oberen Diinndarmhilfte normales Fett-
bild, im dritten Viertel an den Zottenspitzen Gelbeinschliisse, an den Zotten-
basen unregelmiBig verteilt Tuscheeinschliisse in den Epithelzellen. Dicht vor
dem Coecum starke Tuschespeicherung, aber unregelmifig, betrdchtlich stirker
als K. 198, An vielen Stellen ist es zu einer Abkapselung der Tuscheeinschliisse
zu streng begrenzten Gruppen gekommen. Im Dickdarm ganz vereinzelt im
Epithel Speicherung.

K. 183: 45 Tage alt, fast genau so behandelt wie 199, nur daf die letzte
Tuschefiitterung schon 24 Stunden vor der Tétung stattfand. Der Darminhalt
ist hell mit dunklen Ballen. Die Speicherung ist auBerordentlich schwach, nur
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ganz wenige Zellen vor dem Coecum zeigen Tuscheeinschliisse. Soweit dies
groBere Komplexe sind, sind sie von einer vacuolisierten Partie des Cytoplasmas
umhiillt.

K. 181: 10 Tage alt, vom 7.—9. Tage fiinfmal mit Tusche gefiittert. Darm-
inhalt gelb mit dunklen Kotballen. Im untersten Diinndarm hat das Epithel
fast simtlicher Zottenenden Tusche gespeichert (Abb. 19, Taf. IV), doch enthalten
nicht alle Zellen Tusche, auch ist die Anordnung der Einschliisse von Zelle zu
Zelle verschieden. Sehr hiufig finden sich verklumpte Ballen, die dann im
Centrum von Vacuolen liegen, wie auch aus dem Schnittbilde (Abb. 20, Taf. 1V)
hervorgeht.

K. 182: 11 Tage alt, vom 7.—10, Tage siebenmal mit Tusche gefiittert.
Das Epithel im untersten Diinndarm enthélt sehr wenig Tuscheeinlagerungen
und ist sehr stark vacuolisiert.

Die weiteren Protokolle an Mausen bieten nichts grundsitzlich Neues; ich
sehe daher von ihrer Mitteilung ab.

Meerschweinchen 19: 1 Tag alt, wird am Tage seiner Geburt dreimal mit je
0,75 ccm Tusche gefiittert. Am nichsten Morgen ist es sehr schwach und im
Sterben. Die Sektion ergibt im Magen schwarze kisige Massen, im oberen
Diinndarm wenig, im mittleren gelben Inhalt, nach dem Coecum zu nimmt die
schwarze Farbe zu. Parallel damit nimmt im unteren Diinndarm auch im Epithel
die Speicherung coecumwirts zu. Die Anordnung der gespeicherten Tusche-
anteile entspricht im wesentlichen dem bei den Miusen gefundenen Bilde.

In der Aufnahme von Tusche in die Epithelzellen offenbart sich bei
den untersuchten Siuglingen zweifellos eine Durchlagsigkeit der lumi-
nalen Zelloberfliche, die sich im erwachsenen Darm nicht vorfindet.
Der Befund, den ich selbst zuerst nicht fur méglich hielt, wurde zuerst
von meiner Frau beobachtet; er war um so iiberraschender, als die
iibereinstimmenden Untersuchungen fritherer Autoren, die Aufnahme
von Micronen in das Darmepithel von Wirbeltieren abgestritten haben.
Auch ich habe mich davon tiberzeugt, dall bei erwachsenen Mausen eine
Tuscheaufnahme nicht zu erzielen ist. Zunfchst kdnnte man vielleicht
denken, dafB3 es sich bei meinen Befunden um eine Wiederaufnahme der
in der Mitte des vorigen Jahrhunderts viel diskutierten Angaben handle,
wonach alle moglichen Corpuskeln (Zinnober, Indigo, Stirkekérner,
Blutkorperchentriimmer) unverindert das Darmepithel passieren und
in den Korpersiften nachweisbar sein sollten. Ich erwihne hier nur die
Arbeiten von HERBST 1844, F. OESTERLEN 1846, EBERHARD 1847,
MoELEsCcHOTT und MARFELS 1854, HOLLAENDER 1857 und viele andere.
Davon kann aber gar keine Rede sein. Diese Untersuchungen sind mit
Recht der Vergessenheit anheimgefallen, denn es handelte sich dabei
um grobe Tauschungen und zum Teil um Folgen einer unvollkommenen
Untersuchungstechnik. Ich habe mich zum Uberflu8 in einigen Ver-
suchen davon iberzeugt, daBl Zinnoberkérnchen von den Darmepithel-
zellen der Mausesduglinge nicht aufgenommen werden.

Auch fiir die viel besprochenen Beobachtungen von THANNHOFER
(1874) und R. WIEDERSHEIM (1883) konnen meine Befunde keine Stiitze
sein. Ich habe weder jemals etwas von améboiden Fortsitzen der

10*
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Epithelzellen gesehen, noch ist mir etwas zu Gesicht gekommen, das fir
einen Durchtritt groberer Tuschepartikel durch den Biirstensaum spre-
chen konnte. Ich habe trotz besonderer Bemiihungen niemals ein
Tuschekérnchen im Biirstensaum selbst gesehen.

Fir die Erklirung des Phanomens ist zunéchst eine prizise Vorstel-
lung von dem kolloidchemischen Zustand der verwandten Tusche not-
wendig. Ich habe mich durch Diffusionsversuche in Gelatine davon
iiberzeugt, dall die GONTHER WaGNER-Tusche ganz wenige Anteile ent-
hilt, die in 10 proz., etwas weiter in niedriger konzentrierter Gelatine
hineindiffundieren. Es bildet sich eine helle, rotlich-violette Diffusions-
zone aus. Ich kann nicht sagen, ob es sich hier um Tuschebestandteile
oder um Verunreinigungen handelt. Mikroskopisch mit Immersion be-
trachtet, besteht die Tusche aus einer Suspension von eben noch erkenn-
baren briunlich aussehenden feinsten Koérnchen. Einen leicht braun-
lichen Schimmer nehmen auch manchmal die Einschliisse in den Epithel-
zellen an, an deren Oberfliche grobere Tuschekdrnchen angelagert sind.

Ich bin nach diesen Beobachtungen zu der Uberzeugung gekommen,
daB die Tuscheeinschliisse in den Epithelzellen durch Aggregation feinster
Teilchen entstehen, die vielleicht schon den Submicronen nach ihrer
Grofenordnung zugerechnet werden miissen.

Es handelt sich demnach bei der T'uscheaufnahme um ein Phinomen,
das sich eng an die Aufnakme der colloiden Eiweifikorner, der colloiden
Farbstoffe (Trypanblau) und des diesem offenbar sehr dhnlichen Gallen-
farbstoffes anschliefft. Dagegen darf die Tatsache, dall die Siuglings-
epithelzellen aus dem Darminhalt Tusche speichern, nickt als ein eigent-
liches Phagocytosevermégen in dem Sinne aufgefalit werden, wie Phago-
cytose im Darmepithel vieler Wirbellosen bekannt ist, wo das Phago-
cytosevermégen sich auf grébere Brocken der Nahrung erstreckt und
mit einer intracelluliren Verdauung kombiniert ist. Fir solche Vorgange
haben wir in der Sauglingsdarmzelle der Sidugetiere gar keine Anhalts-
punkte.

Das Ergebnis unserer Tuscheversuche ist sicher auch fir die Er-
forschung der Verdauungsvorginge bei Wirbellosen von Bedeutung.
Meines Erachtens gibt es ein ganz falsches Bild, wenn man bei resor-
bierenden Zellen, die Tusche, aber keine groberen Nahrungsbestandteile
aufnehmen, von Phagocytosevermégen spricht. Ich wahle nur als Bei-
spiel die jingst (1924) erschienene Arbeit von H. J. Voxk jr., der durch
Tuscheverfitterung bel Austern eine phagocytierende Titigkeit der
resorbierenden ,,Leber‘-Zellen zu beweisen meint. Seine Befunde, die
iibrigens mit den von TH. List aufs Beste iibereinstimmen, zeigen
viel Verwandtes mit dem bei Miusesiuglingen. Auch hier werden die
feinsten Tuschekdrnchen durch einen oberflichlichen gestreiften Saum
hindurchgeschleust und sammeln sich im Cytoplasma zu gréberen Ein-
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schliissen an, ohne daf} sie dem Stiitzgewebe iiberantwortet werden. Die
Annahme, daB8 die nach Diatomeenfutter auftretenden griitnen Epithel-
einschliisse unveranderten Weichkorpern der Diatomeen entsprechen,
erscheint mir nicht so gestiitzt, um aus dem Befunde auf eine echte
Phagocytose zu schlieen. Gegen eine solche spricht schon das Vor-
handensein des gestreiften Zellsaumes, der eine eigentliche Phagocytose
ausschliefit. Warum soll nicht eine Losung der Diatomeen mit nach-
folgender Resorption der gelésten Eiweillkorper stattfinden. Dies wire
ja eine vollige Analogie zu dem Verhalten des Darmes der MAusesiug-
linge. Eine peptische oder tryptische Verdauung auflerhalb der Zellen
scheint ja bei Muscheln nicht vorzukommen, sie wire aber auch zur
Herstellung der Resorbierbarkeit bei einem Darm unnétig, wenn derselbe
sogar fiir Tusche permeabel ist.

Jedenfalls scheint es mir dringend notwendig zu sein, das Verhalten
der Resorptionszellen bei Muscheln grundsitzlich zu unterscheiden von
demjenigen bei gewissen Wilrmern und einigen anderen Familien unter
den Wirbellosen, wo tatsiichlich die Nahrungsbestandteile in organi-
sierter Form (Blutk&rperchen usw.) von den Resorptionszellen aufge-
nommen und intracellulir verdaut werden. Mit dieser Aufnahme von
Partikeln sind deutlich wahrnehmbare Gestaltsverinderungen der Re-
sorptionszellen verkniipft (vgl. die Literatur bei H. Jorpan 1913).

Beziiglich der Permeabilitit der Zellen wird man gewil von gra-
duellen, nicht prinzipiellen Unterschieden sprechen: Phagooytose ist nur
ein Sonderfall des Eindringens von dispersen Teilchen in die lebende
Masse (s. besonders W. SCHULEMANN 1917). Aber das Verhalten der
Strudelwiirmer auf der einen Seite, dasjenige der Muscheln (auch nur
als Beispiel genannt) auf der anderen Seite stellen doch zwei so weit
auseinander stehende Grade in einer hypothetischen Reihe vieler Mog-
lichkeiten dar, dal man besser.tut, sie — schon aus physiologischen
Grinden — nicht beide als Phagocytose zu bezeichnen. Bei der Muschel
(ebenso beim Mausesidugling) muB offenbar schon im Lumen die Nahrung
wenigstens in wasserlosliche Bausteine zerlegt werden; bei der Muschel
mag noch im Epithel eine weitere Zerlegung der vielleicht als Albumine
aufgenommenen EiweiBkorper erfolgen (davon wissen wir nichts). Aber
ganze Organismenteile, Zellbruchstiicke usw., die erst in 18sliche Form
gebracht werden miissen, aufzunehmen, vermag offenbar das resor-
bierende Epithel der Auster nicht.

Eine klare Einteilung der verschiedenen Moglichkeiten der Stoff-
aufnahme wird sich erst nach weiterer Klarung der Einzelfille geben
lassen. Bis jetzt 1iBt sich immerhin sagen, daB anscheinend mit dem
Auftreten eines Cuticularsaumes die unbeschrinkte Intussusception von
Teilchen aufhort. Eine solche finden wir bei den gleichen Organismen
noch in vielen Zellen des Koérperinnern; man wird den Saum bei den
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resorbierenden Epithelien als Schutzeinrichtung betrachten diirfen. Mit
dem Fortfallen des Phagocytosevermdogens stellt sich die Notwendigkeit
der extracelluliren Verdauung ein. Beim Sdugetier findet zu keiner Zeit
eine Phagocytose im Darmepithel statt.

Die Anordnung der Tuscheeinschliisse bestdtigt meine Auffassung
insofern, als eine Anreicherung an die ,,EiweiBeingchliigge* unverkennbar
ist; wiahrend aber Gallenfarbstoff und Trypanblau diese Einschliigse
imbibieren, schlagt sich die Tusche in der Regel an ihrer Oberfliche
nieder, was wohl lediglich der gréberen Dispersitit der Tusche ent-
spricht. Die Bildung gréBerer Tuscheklumpen im weiteren Fortschreiten
des Prozesses entspricht auch vielem, was wir bei den angefirbten Ein-
schliissen gesehen haben; diege klumpen ebenfalls spiter zusammen und
bilden dann unregelmiBige Einschliisse, die in der supranucleéiren Zone
liegen.

Was ist nun das Schicksal dieser Tuscheklumpen und der sie beher-
bergenden Epithelzellen? Hier sind noch weitere Untersuchungen er-
forderlich und geplant. Bis jetzt kann ich nur sagen, daBl ich eine Aus-
stoBung aus den Epithelzellen in das Lumen fiir wahrscheinlich, wenn
auch noch nicht fiir nachgewiesen halte. Die AbstoBung unverdaulicher
Korper igt ung aus der Wirbellogenliteratur (vgl. bei H. JorpaAN 1913)
eine bekannte Erscheinung. Anzeichen dafiir erblicke ich in der sehr
starken Vacuolisierung, die mit dem Verklumpungsstadium der Tusche-
einschliisse einherzugehen pflegt; sie mag eine Vorbereitung fiir die Aus-
stoBung sein. Zum Teil mogen auch, besonders an den Zottenspitzen
ganze Zellen abgestoBen werden. Unser Material reicht fiir die Beant-
wortung dieser Fragen noch nicht aus.

Sehr bemerkenswert ist auch die groBe Unregelmdfigkeit, die sich
fast in allen bigsher untersuchten Stadien in der Anordnung der Tusche-
speicherung ergeben hat. Egist ung auch in diesem Punkte bisher nicht
gelungen, eine Aufklirung zu schaffen. Ich halte es um so mehr fiir
denkbar, daB wir hier schon mit Abwehrerscheinungen der Epithel-
zellen zu rechnen haben, als es uns nie gelungen ist, etwa durch for-
cierte Fiitterung die Epithelspeicherung iiber ein gewisses Mafl hinaus
zu steigern, sondern im Gegenteil den Eindruck gewonnen haben, dafl
nach einem gewissen Maximum trotz weiterer Fiitterung eine Abnahme
der gespeicherten Menge zu beobachten ist.

Diese interessanten Verhaltnisse verdienen eine weitere Verfolgung,
besonders weil sie in allgemeine Fragen tiefe Einblicke zu gewahren
versprechen.

1. Altere Tiere.

Es war nun nach den Erfahrungen bei Siuglingen von grofiter Be-
deutung festzustellen, wie sich dltere Tiere zu den verschiedenen Sub-
stanzen verhalten. Wir haben diese Versuche im Prinzip in der Weise
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angestellt, daB wir intensiv blauschwarz mit Trypanblau, schwarz mit
Tusche oder rot mit Lithioncarmin gefirbtes Futter gaben. In der
Mehrzahl der Fille bestand das Futter aus Mehl, Zucker und Milch,
welche zusammen mit der Farbe zu einem dicken Kleister gekocht
wurden. Gab man nichts anderes, so gewdhnten sich die Tiere an dies
Futter sehr bald und fraBlen groBe Mengen davon. Einzelne Versuche
mit farbstoffgetrinktem Speck und mit gefarbter Milch wurden eben-
falls angestellt.

Am schnellsten 168t sich das Ergebnis der Tuschefiitterung darstellen.
BEs ist uns niemals gelungen, auch nur ein einziges Tuschekornchen in
den Epithelzellen erwachsener Tiere aufzufinden. Wir befinden uns
damit in bester Ubereinstimmung mit allen neueren Untersuchern.
Der Cuticularsaum ist bei der erwachsenen Maus fiir Tusche absolut dicht.

Mit T'rypanblau verhiilt es sich aber wesentlich anders. Hier zunisichst
ein Auszug aus unseren Protokollen.

K. 163: Geb. 15. I1. 24, am 3. IIL., also 17 Tage alt, vom Muttertier isoliert,
am 5. I1I., also 19 Tage alt, nach zweitigiger Fiitterung mit blanem Kleister
getotet. Der Darminhalt stark blau, die Darmwand im oberen Abschnitt farb-
los, im mittleren Teil beginnt im Zottenepithel eine sehr zarte blaugraue Speiche-
rung sichtbar zu werden, die coecumwérts zunimmt, wobei gleichzeitig der Farb-
ton mehr violett wird. Auch kurz vor dem Coecum ist aber die Speicherung noch
sehr schwach und feinschollig. Im Stroma ist nichts gefirbt.

K. 166: Geb. 13. II. 24, am 3. ITL (also 19 Tage alt) vom Muttertier isoliert,
am 7, JIL. (also 23 Tage alt) nach viertigiger Fitterung mit blauem Kleister
getotet. Darminhalt stark blau, die Speicherung im Epithel ist wesentlich
stirker als bei vorigem. Auch hier ist eine Zunahme der Speicherung nach dem
Coecum hin wahrzunehmen. Die Tropfen sehen grauviolett aus, neben einem
groBeren sieht man zahlreiche kleinere, die mit ungefirbten Kérnchen zusammen
eine eiformig abgegrenzte supranucleidr gelegene Zone einnehmen.

K. 153: Geb. am 1. IL 24, am 22. IL., also 22 Tage alt, vom Muttertier iso-
liert, vom 25.—28. II, also 3 Tage lang, mit blauen Kleister gefiittert, am 28. I1,
(28 T'age alt) getotet. Die Firbung beginnt sehr schwach gleich hinter dem Magen,
nimmt bis vor das Coecum hin stindig an Stiirke zu. In der Mitte des Diinndarms
sind die Granula besonders gro8, im unteren Diinndarm ist die durchschnittliche
Zahl der Einschliisse geringer, dieselben sind aber stirker gefirbt. Im fixierten
Priparat ist weder bei Bismarckbraunfirbung noch E.PMS.MbL-Firbung
gerade in den am stidrksten mit Farbstoff beladenen Epithelteilen fiberhaupt
etwas von granuliren Einschliissen zu sehen.

K. 159: Geb. 1. I 24, am 22. II. isoliert vom Muttertier, vom 25. II. bis
3. IIL., also 7 Tage lang, mit blauem Kleister gefiittert, am 3. IIL (also 31 Tage
alt) getotet. Im frischen Priparat findet sich iiber den ganzen Darm eine ziem-
lich gleichmdBige, coecumwiirts etwas zunehmende Epithelspeicherung. Vor
dem Ceecum sind nicht alle Zotten gleich stark beteiligt. Oft dhnelt das Bild
der Abb. 21, Taf. IV. Nirgends Farbe im Stroma. In den fixierten Priparaten
bestitigt sich der Befund von M. 153, daB die Speicherung nicht erhalten und
auch sonst keine Einschliisse auffindbar sind, die eine stoffliche Grundlage fiir
die im frischen Priparate gesehenen gefirbten Einschliisse abgeben kénnten.

M. 160: Geb. 19. 1., am 22. II. (also 34 Tage alt) isoliert, vom 25. IL. bis
4. III., also 7 Tage lang, mit blauem Kleister gefiittert, am 4. III. (also 44 Tage
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alt) getotet. Hinter dem Magen beginnt die Speicherung zart, nimmt dann all-
mihlich zu; vor dem Coecum zeigt Abb. 21, Taf. IV die Verhiltnisse. Die
charakteristische Gruppenbildung der stets supranucleir gelegenen Granula ist
ausnahmslos festzustellen.

Aus den angefithrten Versuchen ergibt sich also, daB in dem Uber-
gangsalter zwischen der Saugeperiode und dem erwachsenen Zugtand
recht betrachtliche Epithelspeicherungen bei enteraler Farbstoffzufuhr
erzielbar sind. Dieselben unterscheiden sich aber erheblich von den in
den Siuglingsdirmen gesehenen dadurch, daf die Einschliisse viel
weniger zahlreich und viel weniger stark gefirbt sind, obgleich das
Farbstoffangebot ungleich stirker ist. Man vergleiche das Protokoll
K. 163 (s. S. 151) mit den Bildern, die wir soeben erlautert haben. Dic
ungleich stirkere Farbung im Sduglingsalter ist, wie ich glaube, zum
Teil auf die Natur der angefarbten Einschlisse zuriickzufiihren, die
spéter in dieser Beschaffenheit nicht mehr vorhanden sind. Wir werden
auf diese Dinge gleich augfithrlicher eingehen. Zun#chst noch einige
Protokolle von ganz ausgewachsenen Tieren.

K. 169: 2 Tage lang gefiittert mit blauem Kleister. Im frischen Priparat
von den mittleren Diinndarmteilen an eine schwache nach dem Coecum hin zuneb-
mende Speicherung. Vor dem Coecum ist die Firbung regelmafig und besteht
aus Einschliissen in den Epithelzellen, die denen der Abb. 21, Taf. IV etwa
entsprechen,

M. 171: 2 Tage lang gefittert mit Milch, die zur Hilfte mit 1proz. Trypan-
blauldsung versetzt war. Stark blauer Inhalt im Magendarmtractus. Starke
Speicherung, die im mittleren Teil des Diinndarms beginnt und nach dem
Coecum hin zunimmt. Die Speicherung ist ziemlich zart; hier finden sich keine
ungefirbten Einschliisse neben den Farbtropfen. Diese sind violett, opak, und
von unregelmiBiger Gestalt. Hier haben sich die Granula im fixierten Priparat
erhalten. Sie iiberfirben sich aber nicht mit Eosin, sondern sind im E. PMS.Mbl.-
Priparat sehr klar blau erhalten. Man hat allerdings den Eindruck, als ob die
Blaufirbung wesentlich intensiver wiire, als dies dem Befund im frischen Pripa-
rat entspricht, so dafl an eine Uberfirbung durch Methylblau zu denken ist.

K. 170: 4 Tage lang mit blauem Kleister gefiittert. In den mittleren Diinn-
darmteilen findet sich eine Speicherung im Epithel, die nach dem Coecum hin
zunimmt. Die Verteilung der gefirbten Granula ist von Zotte zu Zotte etwas
verschieden; die Farbgranula liegen mit dhnlich geformten ungefirbten Granulis
zusammen. Beziiglich der fixierten Priparate gelten die bei K. 171 gemachten
Bemerkungen.

M. 123: 7 Tage lang mit blauem Kleister gefiittert. Darminhalt stark blau,
nach dem Coecum hin dunkler werdend. Durch den ganzen Darm hin im frischen
Priparat Speicherung im Epithel, im Stroma nichts. Im oberen Diinndarm
ganz blaB gefirbte Vacuolen, nach dem Coecum zu stark blauviolett und schollig.
In der Leber ist keine Speicherung zu erkennen. Das Tier ist im ganzen kaum
verfirbt.

M. 125: 8 Tage lang mit ungefirbtem Kleister, dann 16 Stunden lang mit
gefarbtem Kleister gefiittert. Es sollte durch diesen Versuch festgestellt werden,
ob etwa durch die Fiitterungsweise Einschliisse entstehen, die durch Farbe
ahnlich angefirbt werden wie in den Siduglingsversuchen. Das Ergebnis war
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negativ. Das Darmepithel war vollstindig farblos, trotzdem der Darminhalt
tiefblau gefirbt war.

M. 130: 16 Tage lang mit blauer Milch und blavem Kleister gefiittert. Das
Tier ging ein. Die nicht unbetrichtliche Farbaufnahme in den Korper geht aus
der Hautfarbung hervor, die deutlich hellblau geworden ist.

Bevor die Farbfiitterungsversuche abschlielend zusammengefalit
werden, fithre ich noch kurz das Ergebnis einiger Versuche an, in denen
Farbverfiitterung mit parenteraler Zufuhr kombiniert wurde. Diesen
Versuchen lagen Erfahrungen mit parenteraler Trypanblauzufuhr zu-
grunde, die weiter unten ausfithrlich mitgeteilt werden.

K. 125: Parenteral am 14. 1. und 19. L je 0,25 Lithioncarmin, enteral
vom 13. I. an blauer Kleister. Getodtet am 22, 1. (Lithioncarmin 8 Tage paren-
teral. Trypanblau 7 Tage enteral). Der Darminhalt ist nach dem Coecum hin
zunehmend stark blau. Das Epithel hat, insbesondere im unteren Diinndarm-
abschnitt, recht stark blaurot gespeichert, wesentlich stirker als bei nur par-
enteral behandelten Tieren. Wichtig ist, dafl die Granula in den Stromazellen
nicht etwa rein rot sind, sondern dal neben roten auch blauviolette Granula
liegen. Die Speicherung ist im ganzen wieder cranialwirts geringer und nimmt
in caudaler Richtung gleichmiflig zu. In der Leber findet sich eine rein rote
Sternzellenspeicherung. In den fixierten Pridparaten ist die Speicherung auch
im Darmepithel erhalten.

K. 131: Parenteral am 27. L., 31. L, 5. IL. je 0,25, am 8. IL. und 12. IL je
0,4 cem Lithioncarmin; enteral vom 27. 1. bis 12, IT. blauer Kleister (also im
ganzen l6tigige enterale und parenterale Farbbehandlung).

Die Darmzotten bieten vor dem Coecum das Bild der Abb. 22, Taf. 1V dar.
Im Epithel mehrere rein blaue Granula pro Zelle, im Stromarote, violette nnd blaue
Granula. Die Verteilung tiber die Linge des ganzen Darmes entspricht dem
vorigen Tier.

K. 124: Parenteral am 14, 1. und 19. L je 0,5 cem lproz. Vitalneugelb;
enteral vom 15.—23. L. blauer Kleister. Getdtet am 23, I. Im frischen Priparat
vor dem Coecum (Abb. 23, Taf. IV) opake, meist violette Einschliisse in den
Epithelzellen. Das Bild wechselt von Zotte zu Zotte ziemlich betrichtlich. Von
Vitalneugelb ist nichts zu sehen. Die Speicherung ist wieder im oberen Diinn-
darm schwiicher als weiter unten.

Zusammenfassung der Fiitterungsversuche bei dlteren Tieren.

1. Die Anordnung der Epithelspeicherung zeigt manche Anklinge an
dasjenige, was wir bei den Siuglingsdiirmen festgestellt haben. Das
Mazximum der Speicherung liegt in der Region vor dem Coecum, wihrend
weiter oben nur sehr schwache Speicherungsgrade erzielt werden. Die
Erfahrungen an den Sduglingsdirmen geben uns fiir den Befund eine
gewisse Erklarung. Offenbar wandert der Chymus langsam durch den
gesamten Darm, wobei in den oberen Diinndarmabschnitten die gut
resorbierbaren Nahrungsstoffe (Fett, Kohlehydrate, Eiweif) in beson-
derem Mafle aufgenommen werden. Daraus erklirt es sich, daf wir
regelmiiBig in den unteren Darmpartien den Chymus viel dunkler blau
vorfanden als weiter oben. Infolge der schlechten Resorbierbarkeit wird
also das Trypanblau in den unteren Darmteilen stirker konzentriert.
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Die Verarmung an gut resorbierbarem Material einergeits, die stirkere
Konzentration anderergeits mogen die Hauptbedingungen darstellen,
die eine stiirkere Epithelspeicherung als Zeichen einer stirkeren Resorp-
tion in den untersten Diinndarmabschnitten zuwege bringen. Man wird
also hierin ganz sicher nicht eine stirkere Resorptionstitigkeit des
Ileum an sich erblicken und etwa die , stirkere Vitalfirbung als den
Augdruck einer besonderen Inanspruchnahme dieses Darmteiles be-
trachten diirfen, sondern unter Beriicksichtigung der tatsichlichen Ver-
hiltnisse den oben angefithrten Schlufl ziehen. Der Farbstoff muf}
meines Erachtens als ein den iibrigen Bestandteilen des Chymus gleich-
berechtigter Stoff betrachtet werden, der nur nach Mafigabe seiner Re-
sorbierbarkeit mit den anderen Bestandteilen in Konkurrenz tritt.
Infolge seiner Ungpaltbarkeit ist der Farbstoff aber an sich den iibrigen
Stoffen in Hinsicht auf eine Regorption benachteiligt; aullerdem ist er
zudem kolloid gelsst. Die Aufnahme der Farbstoffe erfolgt daher vor-
zugsweise ergt in den unteren Diinndarmabschnitten. Das gleiche
Prinzip also, das wir beim Siuglingsdarm erschlossen haben, ergibt sich
auch in diesem Versuchen, die ja eine gewisse Stetigkeit der Nahrungs-
zusammensetzung mit den Sauglingsversuchen gemeinsam haben. Ob
dariiber hinaus auch eine groflere Permeabilitit des unteren Ileums
angenommen werden darf, ist fraglich. Man konnte aus den Versuchen
von W. CrONER (1909) einen solchen Schlufi ableiten. Dieser zeigte,
daB Seifen nur in den unteren Diinndarmabschnitten, emulgiertes Fett
dagegen im gesamten Diinndarm resorbiert werden. ,,Galle und Pan-
creassaft beseitigen die Unfihigkeit des oberen Darmabschnittes fiir
Seifenresorption nicht.” Auch emulgierte Neutralfette werden vom
unteren Ditnndarm reichlicher resorbiert. Diese Regorption wird sowohl
durch vorangegangene Einwirkung von verdiinnter Salzsiure wie durch
Pancreagsaft und Galle beférdert.

2. Das zestliche Auftreten der Firbung bietet manche Eigentiimlich-
keiten. Die Dinge liegen nicht etwa so, da8 die Epithelspeicherung mit
einer lingeren Futterung beliebig zu steigern sei. Vielmehr haben wir
den Eindruck gewonnen, daB nach 2—4 Tagen ein gewisses Maximum
erreicht ist, dal sich auch durch wochenlange Fiitterung nicht mehr
steigern liBt. Schon nach Stigiger Fittterung wird das anfangs so gleich-
miBige Ausschen der Zotten vermiflt; einerseits findet man schwach und
stirker beladene Zotten nebeneinander an derselben Stelle des Darmes.
Anderseits enthalten die Epithelzellen einmal grofere und zahlreichere
Einschliisse, das andere Mal gar nichts — alles an der gleichen Zotte.
Eine volle Klarstellung dieses Vorganges ist uns nicht gelungen. Ob
das Epithel mit der Zeit den Farbstoff glatter passieren lait, ohne ihn
zuriickzuhalten, was einer Paralyse der Epithelfunktion entsprechen
wiirde, ob umgekehrt das Epithel refractar wird gegen den Eintritt
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dieser ,,unverdaulichen’” Substanz — wir konnen es ebensowenig sagen,
wie wir das merkwiirdige und den eben erwihnten Erfahrungen parallel-
gehende Verhalten der Epithelzellen gegen Tusche aufzukliren imstande
waren. Wenn man bedenkt, welche enorme Farbstoffmengen dem Epi-
thel in diesen Versuchen angeboten werden, so ist die Tatsache, daB
die Epithelspeicherung nach Fiitterung von 4 Tagen eher ab- als zu-
nimmt, gewiB erstaunlich. Ich neige im ganzen mehr der Annahme zu,
daB sich die Speicherfihigkeit irgendwie #ndert, weil mit wochenlanger
Futterung die Farbung des Gesamtkorpers zweifellos zunimmt, also
sicher auch linger als 4 Tage Farbstoff vom Darm resorbiert wird.

3. Die stoffliche Zusammensetzung der gefirbien Epitheleinschliisse
ist bei den dlteren Tieren nicht leicht zu bestimmen. Wenn wir bei
Sauglingen als wichtigstes Kriterium den Nachweis ansahen, daBl die
Einschliisse im fixierten Priparat nach bestimmten Methoden iiber-
farbbar sind, so gestaltet sich dieser Nachweis beim alteren Tier wech-
selnd. In der Mehrzahl der Fille zwar lief} sich im fixierten Priaparat
mit keiner Methode iiberhaupt etwas von dem gespeicherten Farbstoff
erkennen, in einigen Fillen dagegen waren die blauen Einschliisse in
E.PMS.Mbl.-Priparat auffallend stark blau gefirbt, so daf man doch
den Eindruck hatte, daB in die gleichen Granula Methylblau einge-
drungen war.

Die Farbbarkeit im fixierten Priparat liBt nun gewisse Schliisse
auf die Konsistenz der Granula zu und erkliart auf diese Weise manches,
was ohnedem recht schwer verstindlich erscheint. Nach unseren frii-
heren Untersuchungen lagert sich bei einer Simultanfirbung mit zwei
sauren Farbstoffen stets der diffusiblere (hier Eosin) in die engporigen,
d. h. mehr konsistenten Strukturen, wihrend der schwerer diffundie-
rende Farbstoff (hier Menthylblau) in mehr locker gebauter Materie sich
ablagert (vgl. WiLH. u. MILIE vON MOELLENDORFF 1924). Nach diesen
Vorstellungen wiirden wir also beim Siugling (vgl. Abb. 9, T. III) in
den rot gefirbten Einschlissen konsistentere, in den blau gefiarbten
dagegen weniger konzentrierte Einschliisse zu erkennen haben.

Beim nicht mehr saugenden Tier findet man den Farbstoff im fixierten
Priparat, wenn iberhaupt, dann an Einschliisse gebunden wieder, die
sich nur mit Methylblau iiberfirben, also wohl weniger konsistent sind.
In vielen Fallen dagegen lassen sich die Farbtropfen gar nicht fixieren.

Ich glaube, dal man sich im Zusammenhang mit den Beobach-
tungen der Einschliisse im unfixierten Praparat die Vorstellung machen
muf}, daB die Befunde am nicht saugenden Tier von denjenigen am
Siugling nur graduell verschieden sind. Beim Siugling ist eine so kon-
sistente Masse Grundlage der Einschliisse, dal man recht eigentlich
von einer Anfirbung der Einschliisse sprechen mufl. Beim nicht sau-
genden Tier tritt das farblose Material wohl so sehr zuriick, daB mehr
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und mehr nur der Farbstoff mit seinen Eigenschaften den wesentlichen
Bestandteil der Einschliisse ausmacht und wohl in vielen Granulis der
einzige ,feste’ Stoff ist. Das muBl man schon daraus schlieBen, daB
die Zahl der Eingchliisse bei der Farbstoffbeimengung zum Futter
wichst, wie wir uns durch Vergleiche mit farbstofffrei gefittterten Tieren
iiberzeugt haben.

Man bekommt mit diesem Gedankengang auch ein Verstindnis dafiir,
dall man ein Inhomogenwerden (,,Flocken®) bei dieser Art der Farb-
stoffzufithrung nur in einem Teil der Einschliisse zu sehen bekommt.
Die Verschiedenheit der Bilder mag deshalb zu einem Teile in der
wechselnden Beschaffenheit der Einschliisse ihren Grund haben. Je
mehr Eiweillbeimengung in den Granulis,um so leichter dieFixierbarkeit.

Wenn ich so zu dem Ergebnis komme, da in den gefirbten Epithel-
einschlitssen auch in den Futterversuchen bei nicht saugenden Tieren
Eiweill beigemengt ist, so ist dabei an Analogien zu denken, die einer
solchen Doppelspeicherung zweier Substanzen im. gleichen Granulum
entsprechen. Solche Analogien sind bekannt aus mannigfachen Ver-
suchen, zwei Farbgtoffe dhnlicher Dispersitat gleichzeitig nur Speiche-
rung zu bringen (Literatur s. W. voN MOELLENDORFF 1920). Nach
diesen Erfahrungen liegt der SchluB nahe, daf auch in den Darm-
epitheleinschliissen ein halbkolloider Eiweiflkérper enthalten ist, der
mit dem Farbstoff zusammen resorbiert wurde.

Diese Feststellung beriihrt sich mit den Gedanken, die DE HaaN
(1923) iber das Wesen der Speicherung saurer Farben geduBlert hat.
Nach DE HaaN kreisen die Farbstoffe im Blut an Plasmaeiweille ad-
sorbiert (wofiir er iibrigens keinen Beweis erbringt) und werden mit
denselben zusammen von den Cytoplasmen aufgenommen. Wihrend
aber das Eiweill verarbeitet wird, bleibt der Farbstoff, indem er seine
Bindung an Eiweil} aufgibt, im Cytoplasma zuriick, wird gespeichert.
Im Darmepithel wiirde nun in denjenigen Einschlissen, in denen es
zu keiner Ausflockung kommt (diese wird durch die Eiweillbeimengung
anscheinend verhindert), das Eiweil als mitgespeichert anzusehen sein.
Wo dagegen eine Ausflockung zustande kommt, wiirde man die Ein-
schliisse als eiweilfrei ansehen konnen. Wenngleich ich das Anspre-
chende der Theorie von DE HAAN anerkenne, kann ich doch dic Voraus-
setzung nicht als bewiesen anschen, dafi Trypanblau iiberhaupt nur mit
Eiweill zusammen von den Zellen aufgenommen wird. Doch wird dar-
iiber noch eingehender zu sprechen sein.

4. Eine Beleiligung des Stromas an der Speicherung haben wir in
den Futterversuchen ausschliellich dann gefunden, wenn gleichzeitig
parenteral Lithioncarmin gegeben wurde. Allevnige, noch so starke
Trypanblaufitterung fihrte weder beim Sdugling noch beim dlteren Tier
zu einer Farbstoffspeicherung im Zottenstroma. Eine einzige Ausnahme
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machten Versuche beim Meerschweinchen (s. S. 143); diese Ausnahme
erklirt sich aber leicht: hier werden die schon in den Macrophagen
vorhandenen Schollen zum Teil angefirbt, ein Vorgang, der mit einer
typischen Speicherung gar nichts zu tun hat. Bei Mausen, denen solche
Macrophagen in den Zotten fehlen, bleibt demgem&8 eine Farbung im
Zottenstroma bei reinen Fiitterungsversuchen aus. Wir haben es hier
mit einer sehr wichtigen Frage zu tun, fiir die meines Erachtens nur
eine Erklirung gegeben werden kann, die sich auf den allgemeinen Ge-
setzen der Farbstoffspeicherung aufbaut. Dal im Fiitterungsversuch
wirklich Farbe resorbiert wird, haben wir mehrfach dargetan. Dies ge-
schieht aber offenbar in einer so groBen Verdiinnung, dal es zu einer
sichtbaren Darstellung der Resorptionswege innerhalb des Stromes
nicht kommt. Zur Granulabildung bedarf es aber einer gewissen kon-
stant gehaltenen Minimalkonzentration an Farbstoff innerhalb der
unmittelbaren Umgebung der speichernden Zellen. Diese Konzentration
wird in reinen Futterversuchen offenbar niemals erreicht und zwar aus
dem Grunde, weil jede Spur von Farbstoff, die das Epithel durch-
drungen hat, von dem Blut- oder Lymphstrom fortgefihrt wird.

Die Tatsache, daBl bei gleichzeitiger parenteraler Eingabe von Li-
thioncarmin eine Speicherung verfiitterten Trypanblaus nicht blof im
Epithel, sondern auch im Stroma zustande kommt, lillt wohl keine
andere Erklirung zu, als daBl die Anwesenheit des Lithioncarmins in
den Kérpersiften die Ausschwemmung des resorbierten Blaus aus der
Zotte verlangsamt, so dall sich in der Umgebung der Reticulumzellen
die zur Speicherung erforderliche Konzentration an Farbstoff ausbilden
kann. Ks soll nicht verkannt werden, dal} wir hier vor einer Tatsache
stehen, deren Erklirung in bisher ungeniigend studierten Koloid-
ph#nomenen gesucht werden mull. Konnen zwei chemisch so differente
Korper, wie die zwei benutzten Farbstoffe, nur auf Grund ihrer Dis-
persititsverwandtschaft sich zu dem Speicherungsvorgang addieren?

Denkbar wire es auch, dal pE Haans Anschauung, die wir oben
skizziert haben, fiir unseren Fall eine Erklarung abgibt. Man konnte
sich dann vorstellen, da8 die PlasmaeiweiBle der Lymphe sozusagen
besetzt sind durch das Lithioncarmin, und daB dadurch die Weg-
schwemmung des Trypanblaus gehemmt wiirde. Doch erheben sich
auch bei dieser Annahme so viele Fragen, daff wir sie keineswegs fiir
erwiesen halten. Jedenfalls ist die Beobachtung in Hinblick auf die
heute viel erorterte Frage der Blockierung und des Verhaltens parenteral
zugefiihrter Eiweilstoffe von Bedeutung. Ferner mochte ich schon an
dieser Stelle darauf hinweisen, dafl wir auch fir die Verteilung der
Farbung im Zottenstroma nach parenteraler Farbstoffbehandlung aus
den zuletzt erorterten Befunden wichtige, bisher kaum diskutierte
Méglichkeiten folgern miissen. Es ist unwiderleglich erwiesen, daf zum
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mindesten ein Teil der Stromaspeicherung resorptiver Natur sein
muf.

5. Dafp der Sduglingsdarm eine grofere Durchlissigheit besitzt als
der Darm ilterer Tiecre, ist aus den Versuchen klar zu entnehmen.
Man muf allerdings klar scheiden, zwischen der Aufnahmefihigkeit des
Epithels und der wahren Resorption. Dal} die Aufnahmefabigkeit des
Epithels mit dem Alter abnimmt, ist aus dem FErgebnis der Tusche-
versuchen ohne weibteres zu folgern; man wird hier an eine Kongistenz-
vermehrung des Cuticularsaumes zu denken haben. Aber auch fir
Substanzen, die nicht restlos im Epithel zuriickgehalten werden, mufl
eine groflere Durchlissigkeit des Siuglingsdarmes als Tatsache hinge-
nommen werden: wir sahen, dall Trypanblau, in groflerer Konzentration
verfiittert, ungleich schneller als beim Erwachsenen eine deutliche Ver-
fiirbung des Gesamtkorpers bewirkt. Auch die Bildung der Eiweil-
cinschlisse im Epithel des Siuglingsdarmes wird wohl mit dem gleichen
Prinzip ihre Erklirung zu finden haben. Sie verdankt wohl einer ver-
mehrten Resorption von genuinen Eiweilkorpern ihre Entstehung. Auf
die Schliisse, die sich fiir die allgemeine Physiologie der Verdauung beim
Siugling ergeben, soll spiter hingewiesen werden.

¢} Der Darm nach parenteraler Farbstoffzufuhr,

Insofern das Darmepithel in Betracht kommt, liegen meines Wissens
bisher nur zwei Beobachtungen derart vor, daBl bei subkutaner Zufuhr
von sauren Farbstoffen an ihm gewisse Phéinomene erkennbar werden.
1910 erwihnt A. Pari, daB er im oberen Diinndarm, besonders stark
nach experimenteller Hydronephrose eine Carminablagerung im Epithel
beobachtet habe. Dies war jedoch bisher von keiner Seite bestitigt,
vielmehr ofters (KivoNo 1914 u. a.) in Abrede gestellt worden. Ich
selbst habe (1913) einige Beobachtungen verdffentlicht, deren Deutung
ich inzwischen (1920) ausfiihrlich widerrufen habe. Da sie aber trotzdem
{ H. BRAUS 1924) noch nicht aug der Literatur verschwunden sind, méchte
ich noch einmal betonen, daB es sich damals um Phinomene handelte,
aus denen cin Schlul auf den Farbstofftransport durchaus unberechtigt
war. Eine Anfirbung von Schleimgranulis und schmalen Zellen, sowie
der PANETH-Granula ist bei der Anwesenheit von Farbstoff im Lumen
durchaus ein passiver Anfirbungsvorgang, entspricht aber nicht einer
Secretion des Farbstoffes an diesen Stellen (ARNoLD hat 1914 mich
dahin verstanden, daf ich die genannten Zellarten als Resorptionszellen
fir die Farbstoffe angesehen hitte; diese Annahme ist aber in meinen
damaligen Augfithrungen nicht zu finden). Jedenfalls reichen die Bilder
nicht aus, um solche Schliigse zu rechtfertigen. Zu meiner Entschul-
digung moge die Verwirrtheit der Vorstellungen iiber das Wesen der
vitalen Firbung dienen, die in jenen Jahren noch herrschte. In den
letzten 12 Jahren sind wir hier doch wesentlich vorwarts gekommen.
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Eine genaue Analyse der Einschaltung des Darmtractus in den
Farbstoffkreislauf nach parenteraler Zufuhr erschien mir um so eher
notwendig, als einmal die Epithelspeicherung gar nicht beachtet worden
ist, als ferner trotz der Arbeiten von E. GoLpmax (1913) und M. H.
Kuczinsky (1922) die ,,Vitalfirbung™ des Darmes noch als recht ritsel-
haft zu gelten hat. Auch diese Versuche sind an jungen und alten
M#usen, Meerschweinchen und Kaninchen angestellt worden.

1. Sdauglinge.

K. 82: Geb. 25, XI., erhilt am 27. XI. (also 2 Tage alt) 0,05 ccm Trypan-
blau subcutan. Getotet am 28. XI. (1 Tag nach der Injektion). Makroskopisch
sieht der ganze Magen-Darmtractus ziemlich gleichmifBig hellblau aus. An
keiner Stelle des Darmes ist im Epithel eine Speicherung zu erkennen. Im
Stroma, ebenso wie im Bindegewebe aller Organe ist eine spiirliche Farbspeiche-
rung vorhanden.

K. 134: Geb. 3.—4. IL., erhilt am 6. IT. 0025 cem Trypanblau subcutan,
wird 2 Tage spéter, 4—5 T'age alt, getotet. Makroskopisch ist der oberste Teil
des Darmes hellblau, im weiteren Verlaufe zunehmend griinlich, vor dem Coecum
wieder heller und mehr gelblich, die Wand des Coecums ist hellblau. Mikro-
skopisch zeigt das Duodenum (Abb. 3, T. 1I1) zwischen riesigen, hier in den
Zottenspitzen eingelagerten Fetttropfen blaue Einschliisse, die in allen Graden
der Ausflockung sichtbar sind. Solche Bilder sind in den mittleren und unteren
Darmabschnitten nicht zu finden. In der normalerweise gelb gefirbten Zone
ist ein Teil der Epitheleinschliisse griinlich gefarbt.

Die Beobachtungen am frischen Priparat werden durch die fixierten Schnitt-
bilder durchaus bestétigt. Die Farbgranula liegen im obersten Diinndarm ein-
zeln oder zu zweit unter dem Saum, sie sehen opak aus. An den Zottenenden
fehlen sie. Im Stroma ist eine mittelstarke Speicherung zustande gekommen,
keine Macrophagen. Im E.PMS.Mbl-Priparat der gleichen Gegend sind die
Trypanblaugranula nicht tiberfirbt, neben ihnen liegen in den zum Teil ganz
vacuolisierten Zellen eosingefirbte Granula. Wenn beide Arten von Granula
in der gleichen Zelle angetroffen werden, so liegen zumeist die Fosingranula
tiefer, die blauen Granula dichter unter dem Saum. Uberginge, etwa Violett-
téne, sind nicht beobachtet worden. Es ist denkbar, dal die Eosingranula vor
der Fixation angefirbt waren. die Farbe aber nicht festgehalten haben, daB
dagegen die eigentlichen Trypanblaugranula, weil geflockt, sich besser haben
fixieren lassen.

Uberall, auch in den unteren Zottenpartien, ist die Zottenoberfliche von
gleichgrofen, stark lichtbrechenden (auch frisch beobachteten) Koérnchen be-
deckt, die mit Eosin sehr stark, ebenso mit Bismarckbraun intensiv geférbt sind,
Diese Gebilde habe ich bei Siuglingen fast stets angetroffen; sie sind ein durch-
aus normales Vorkommnis,

Im mittleren Diinndarm ist die Zahl der eosinfirbbaren Einschliisse sehr
grofl (wie im normalen Séuglingsdarm). Trypanblau ist hier entsprechend dem
frischen Befunde im Epithel nirgends aufzufinden.

Ein sehr dhnliches Ergebnis zeigte die ebenso behandelte Maus K. 117 (6 Tage
alt getdtet). Abb. 24 (Taf.1V) zeigt eine Zotte aus dem mittleren Diinndarm,
wo die Fettspeicherung schon gering] die Gallenfirbung im Beginne stebt.
Trypanblau ist hier gar nicht aufgenommen.

K. 137: Geb. 3.—4. IL.; erhélt am 12, 14., 16. und 18.IL je 0,04 bzw.
0,05 ccm Trypanblau; am 19. IL (also 15—16 Tage alt) getotet. Makroskopisch
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ist der Darm fast in der ganzen Linge gleichméfig blau gefirbt (Gegensatz zu
Fiitterdarm); mikroskopisch wird in allen Teilen des Epithels eine gleichmiBige
zarte Trypanblauspeicherung gefunden.

K. 138: 14—15 Tage alt, nach dreimaliger Trypanblauinjektion bietet es
den gleichen Befund wie das vorige Tier.

Me(erschweinchen) 19: Geb. 19, IX. 24; erhidlt am 19., 22, und 24, IX. je
1—1,5 cem Trypanblau subcutan, wird am 25. IX. (6 Tage alt) getotet. Makro-
skopisch besitzt der Darm in seiner Mitte die stirkste Blaufirbung, die nach dem
Joecum kaum abnimmt. Mikroskopisch enthillt nur der mittlere Diinndarm-
abschnitt eine sehr feine, blafblaue Epithelspeicherung; eine solche fehlt da-
gegen auch dem Coecum und dem Dickdarm. Die Macrophagen und dag tibrige
Zottenstroma haben auch nur wenig gespeichert.

Me. 26: Geb. 2. X. 24; erhilt am 3., 6. und 8. je 1-—1,5 ccm 1proz. Trypanblau
subcutan, wird am 9. X. (7 Tage alt) getotet. Der gesamte Diinn- und Dickdarm
besitzt eine feingranuldre supranucleir gelegene Speicherung im Epithel. In
den Macrophagen sind teils die scholligen Einschliisse angefiirbt, teils enthalten
sie sehr feine dunkle Farbstoffgranula. Eine Gelbspeicherung war bei diesem
Tier nirgends zu beobachten.

Me. 21: Geb. 19. IX. 24; erhiiit am 26. IX. 1, am 29. IX. 5, am 1. X. 2 com
und am 3. X. 3 cem Trypanblau subcutan, wird am 4. X. (15 Tage alt) getotet.
Das Epithel des gesamten Darmes, am stirksten im Jejunum, zeigt eine zarte
Epithelspeicherung; der Befund ist im iibrigen dem vorigen gleich.

II. Altere Tiere.

K. 154: Nach vier Trypanblauinjektionen (0,1--0,15 ccm) 2 Tage nach der
letzten Injektion, 23 Tage alt, getotet. Die Epithelspeicherung ist iiber den ge-
samten Darm hin ausgebildet; sie nimmt coecumwiirts zu und ist recht stark
(Abb. 25, Taf. 1V, aus dem mittleren Diinndarm). Vor dem Coecum finden
gich mehr zusammengeklumpte Granulagruppen.

K. 161: Nach vier Trypanblauinjektionen (je 0,15 com) 2 Tage nach der
letzten Injektion, 33 Tage alt, getotet. Stromaspeicherung im Duodenum und
Ileum etwa gleichstark; in der ganzen Liéinge des Darmes ziemlich gleichstarke
Epithelspeicherung, iiberall stark geflockte Granula. Vor dem Coecum sind
dieselben zudem noch zu Gruppen zusammengertickt. Die Speicherung ist im
ganzen als sehr stark zu bezeichnen gegeniiber allem, was sonst beobachtet
wurde. Die Granula haben sich in den fixierten Préparaten ausgezeichnet er-
halten und sind nirgends mit Eosin tiberfarbt (siehe Abb. 22, Taf. IV).

K. 162: Nach sechs Trypanblauinjektionen (je 0,15—0,2 cem) 2 Tage nach
der letzten Injektion, 37 Tage alt, getotet. Trotz der starken Farbstoffbehand-
lung ist die Speicherung im Epithel bei diesem Tier eher schwicher als bei dem
vorigen. Sie nimmt coecumwirts nicht wesentlich zu, ist auch im Coecum und
im Dickdarm gut ausgebildet. In der Stromaspeicherung ist der oberste Diinn-
darm hervorgehoben, sie wird caudalwirts eher schwicher. Die fixierten Pri-
parate bestitigen die Befunde von K. 161.

Von den zahlreichen untersuchten erwachksenen Tieren fithre ich ebenfalls
nur einige Protokolle an.

K.191: 4 Stunden nach subecutaner Injektion von 0,5 com Trypanblau
getotet. Magen enthilt weiBe Milch; in unmittelbarem Anschlufl an den Magen
ist der Darminhalt intensiv rot gefirbt, bis etwa zur Mitte des Diinndarms, Die
untere Darmhilfte enthilt vollig farbfreien Inhalt. Nur im Epithel des Duode-
nums finden sich 1—3 ganz hellblaue schollige Tropfen pro Zelle. Anschlieiend
enthalten in dem oberen Dinndarmdrittel viele Zotten in den Spitzen groBere
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Fetteinschliisse. Im iibrigen Darmepithel sind keine groberen Zelleinschliisse
zu erkennen, nur feinste Koérnchen. Im unteren Diinndarm enthalten die
Epithelzellen unterhalb des Cuticularsaumes 1—2 runde farblose Einschliisse,
sonst nur feinfidige Strukturen (Plastosomen?).

K.193: 7 Stunden nach subcutaner Eingabe von 0,5 ccm Trypanblau
getotet. Die Pars pylorica des Magens enthélt hellblaue Massen in ihrem In-
halt, die zum Teil an Zellreste adsorbiert sind. Vom Duodenum abwirts enthalten
etwa 5/g des Diinndarmes roten Inhalt, wobei die Farbung in caudaler Richtung
zunimmt. Das letzte Sechstel des Darmes sowie der Dickdarm enthalten keinen
Farbstoff im Lumen. Die Epithelspeicherung ist im Duodenum am stirksten
und nimmt im oberen Drittel, wo viel Fetteinschliisse sichtbar sind, etwas ab,
um im mittleren Dinndarm wieder etwas stirker (wenn auch nicht so stark
wie im Duodenum) zu werden. Dann erhebliche Abnahme der Speicherung nach
dem Coecum zu. Das Dickdarmepithel ist noch vollkommen farbfrei.

K. 104 und 194: 15 Stunden nach subcutaner Injektion von 0,5 cem Trypan-
blau getdtet. In der Pars pylorica des Magens sowie in der ganzen Linge des
Diinndarms ist der Inhalt hellblau bis grin gefirbt. Rotviolett ist der Inhalt
in Coecum und Dickdarm. Im ganzen enthalten der Magen und der Diinndarm
wenig. Das Epithel ist im Duodenum und im oberen Diinndarm mit ziemlich
gleich aussehenden kleinen Vacuolen versehen, die dunkelblaue Kérnchen ent-
halten; die Einschlufarbe nimmt coeeumwiirts bedeutend ab (Abb. 27, Taf. 1V,
vom untersten Diinndarm). Im Dickdarm ist eine ganz helle Speicherung
sichtbar geworden.

K. 192: 23 Stunden nach subcutaner Injektion von 0,5 ccm Trypanblau
getotet. Mageninhalt in der Pars pylorica mit hellblauen Beimengungen, im
Duodenum farblos, nimmt aber coecumwirts an Farbe zu; dort ist er hellblau.
Die Epithelspeicherung besteht im Duodenum aus 2—3 dunkelblauen Einschliisse
pro Zelle. Die Zahl und Grofe der Granula nimmt coecumwiirts zu, die Farbe ist
bis auf den Duodenalabschnitt, wo sie am stirksten ist, iiberall ziemlich gleich-
stark, Uberall Speicherung im Zottenstroma deutlich. Im Dickdarm ist die
Speicherung noch sehr hell.

K. 196: 42 Stunden nach subcutaner Injektion von 0,5 cem Trypanblau
getotet. Im ganzen Magen-Darmtractus von der Pars pylorica beginnend, griin-
licher Inhalt. Die Epithelspeicherung hat im ganzen Darm nogh zugenommen,
ist aber immer noch im Duodenum am stirksten.

K. 197: 4 Tage nach subcutaner Injektion von 0,5 ccm Trypanblau getotet.
Im Magen keine Farbe, im ganzen Diinndarm hellgelbgriiner Saft, Kot ganz
farblos. Speicherung im Duodenum sehr schwach, auch im oberen Jejunum
schwicher als bei den vorigen Tieren; hier ist die Speicherung im Epithel aber
das Maximum des ganzen Diinndarms und nimmt in caudaler Richtung ab. Im
Dickdarm ist die Speicherung noch gut.

K. 117: 52 Tage altes Tier, dreimal 0,3 ccm Trypanblau subcutan; ein Tag
nach der letzten Injektion getdtet. Die Epithelspeicherung erstreckt sich iiber
den gesamten Darmkanal. Sie ist gleich hinter dem Magen am stirksten. Vor
dem Coecum enthilt das Epithel vielfach zu Gruppen vereinigte Farbeinschliisse.
In den fixierten Schnittpraparaten sehr schon regelmiBige, zarte supranucleiire
Farbeinschliisse im Epithel und zarte Stromaspeicherung (Abb. 28, Taf. IV).

Me(erschweinchen) 11: Altes Minnchen; erhdlt am 8. IX. 12 ccm, am
10. IX. 15 ccm und am 12.IX. 12 cem lproz. Trypanblaulésung subcutan,
getotet am 13. IX. Die frische Untersuchung ergibt die Farblosigkeit des Epi-
thels im oberen Diinndarmabschnitt, hier findet sich nur im Stroma eine Farb-
speicherung vor. Vom mittleren Diinndarm bis in den Dickdarm hinein hat

Z. f. Zellforschung u. mikr, Anatomie Bd. 2. 11
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das Lpithel dagegen, wenn auch sehr zart, gespeichert. Die groBlen Macro-
phagen der Zottenspitzen enthalten neben den groflen farblosen Einschliissen
dunkle kleine Trypanblaugranula, die denen im Zottenreticulum durchaus
gleichen. In letzterem fehlen aber die farblosen Brocken. Diese Brocken be-
sitzen zum Teil einen leicht gelblichen Farbton. Setzt man dem frischen Pri-
parat Neutralrot zu, so firben sich die farblosen Brocken der Macrophagen
schneller intensiv rot an als die Trypanblaugranula. Im Epithel haftet die
spiirliche Neutralrotfirbung an den Trypanblaugranulis.

Me. 16: Erhilt finfmal je 8 cem Trypanblau subcutan in Abstinden von je
2 Tagen. Wird am Tage nach der letzten Injektion moribund aufgefunden und
getotet. Der Darm ist ziemlich leer. In seinem ganzen Verlauf fehlt die Epithel-
speicherung vollstéindig. Der Befund an den Macrophagen gleicht in allem dem-
jenigen am vorigen Tier.

Kaninchen, 3 Monate alt, nach dreimaliger subcutaner Trypanblauinjektion
(14, 15, 20 cem in Abstinden von je 2 Tagen) am Tage nach der letzten Injektion
getotet. Der Darm enthélt frisch in der ganzen Linge, unregelmiflig verteilt,
Farbeinschliisse im Epithel, die aber grofitenteils stromawirts von den Zell-
kernen der Epithelzellen liegen. Das Stroma hat tberall stark gespeichert.
Schnittpriparat: Abb. 29, Taf. IV. Ziemlich héufig ist die AbstoBung von
Epithelzellen zu erkennen, deren Zellkerne durch Hyperchromatose der Kern-
membran auffallen.

Die Frage, die wir oben schon kurz berithrten, warum bei enteraler
Farbstoffzufuhr trotz nachweisbarer Resorption des Farbstoffes keine
Farbstoffspeicherung im Zottenstroma zustande kommt, hat uns dazu
gefithrt, in einigen Versuchen gleichzeitig enteral und parenteral Farb-
stoff zuzufithren. Wir hatten oben schon vermerkt, daf} in diesem Falle
cine sichere Speicherung des enteral zugefiihrten Farbstoffes auch im
Zottenstroma festzustellen ist. Es war daraus schon der Schiuf} be-
rechtigt, dafl zam mindesten ein Teil der bei parenteraler Zufuhr im
Zottenstroma gespeicherten Farbstoffanteile einer Resorption aus dem
Darmlumen ihre Herkunft verdankt. Es war nun zu ecrwarten, daf
man durch kombinierte Darreichung eine Verstirkung der Darm-
farbung gegeniiber rein parenteraler oder rein enteraler Zufihrung cr-
ziclen konne. ¥in klares Bild hat sich aber von diesen Verhiltnissen
bislang nicht gewinnen lassen.

K. 80: Geb. 25. X1. 23; das Muttertier erhilt am 26. XI. parenteral Trypan-
blau, das Junge am 27. XI. 0,03 com Trypanblau subcutan und wird am 28. XI.
getotet. Im frischen Priparate findet sich bei hellblauer Ténung des Gesamt.
darmes die dunklere Hervorhebung des mittlercn Darmabschnittes, die fiir
reine enterale Zufuhr beim Siugling charakteristisch ist. In der maximal ge-
farbten Zone ist die Einschlufirbung im Epithel ziemlich stark und stédrker als
bei K. 81, seinem rein enteral behandelten Geschwister.

K. 139: Geb. 9. II., Muttertier und Junges (0,02 cem) parenteral Trypan-
blau am 11. IT. Am 13. 1L (also 4 T'age alt) getitet. Der Befund ist nicht wesent-
lich anders als bei rein enteraler Zufuhr nach gleicher Einwirkungsdauer. Im
oberen Diinndarmabschnitt ist eine sehr helle Speicherung vorhanden, sonst
sehr starke Fettresorption, im mittleren Abschnitt fallen zum Teil die grofen, mit

tanzenden Einschlissen erfiilllten Vacuolen (Abb. 30, Taf. 1V) auf, die den iibrigen
Zellinhalt, darunter die blaBblau gefirbten Einschliisse, beiseite gedringt haben.
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Im unteren Diinndarmdrittel helle gelbe, griine und blaue Einschliisse. In den
Schnittpréparaten findet sich im mittleren und unteren Diinndarm nur eine
Blaufirbung im Anschlufl an die eosinfirbbaren groberen Linschliisse, withrend
eine selbstdndige Farbstoffgranulabildung vermifit wird. Ios scheint also, als
ob auch der durch die parenterale Zufuhr in den Darm gelangende Farbstoff
sich beim Sidugling ebenso verhilt wie der durch die Milch zugefithrte, sofern
itberhaupt in diesem Alter schon wesentliche Mengen in den Darm ausgeschicden
werden.

K. 141: Geb. 9. 11, erbdlt am 11., 13., 14. und 18. II. je eine zubecutanc
Trypanblauinjektion, Muttertier gleichzeitig ausgiebig mit Trypanblau behan-
delt. Am 19. IL. (10 Tage alt) getotet. Die Speicherung im dunkelblauen Ab-
schnitt ist vielleicht noch etwas stiirker als bei K, 141a (siche Abb. I1 und 12,
Taf.I11). Die Einschliisse sind besonders in den mehr caudalen Zonen (Abb. 31)
vielfach unregelmiBig gefiirbt und geformt.

1. Zusammenfussung der Befunde nach parentcraler Farbstoffzufulr,

1. Die Ausscheidungsquellen des Farbstoffes in den Darmkanal zu
bestimmen stoBt auf groBere Schwierigkeiten als man zunichst ver-
muten sollte. Bisher habe ich selbst angenommen, dafl hier ausschlie-
lich die Leber in Betracht kommt. Ich habe schon 1916 die Konzentra-
tionen genauer bestimmt, in denen bei Kaninchen saure Farbstoffe in
der Galle erscheinen. Es stellte sich damals heraus, dafl wir es hier mit
einem beziiglich der Konzentration streng physiko-chemisch geregelten
Vorgang zu tun haben. Dialysierbarkeit der Farbstoffe und Konzen-
tration in der Galle gehen ausnahmslos parallel, wobel natirlich die Aus-
schaltung der nachtriglichen Eindickung in der Gallenblage voraus-
gesetzt ist. Die diffusiblere rote Trypanblaukomponente eilt genau wie
bel der Harnausscheidung voraus und wird in hoherer Konzentration
ausgeschieden als der blaue Hauptfarbstotf.

Bei der Maus liegen die Verhdltnisse offenbar genau so wie beim
Kaninchen. Die Ausscheidung der roten Komponente bestimmt in den
ersten Stunden nach der Injektion die Farbe des Darminhaltes. Die
rote Ausscheidung ist offenbar nach 7 Stunden noch im Gange it
dieser Zeit ist aber noch nicht in der ganzen Darmbinge roter Inhalt
zu finden. Nach 15 Stunden ist der Dinndarminhalt bereits frei von
der roten Komponente, die sich zu dieser Zeit nur mehr im Dickdarm
vorfindet. Nach 23 Stunden isgt sie auch hier nicht mehr nachweisbar.

Es dirfte kein Zweitel dartiber bestehen, dall diese Ausscheidung
in den Darm nur von den kranialeren Anteilen des Magendarmtractus
herkommt. Dabei scheinen die Kopfspeicheldriisen keine wesentliche
Rolle zu spielen, da der Inhalt des ersten Magenabschnittes in der Regel
keine nachweisbaren Farbstoffmengen enthélt. Es ist aber nicht aus-
zuschlieffen, besonders angesichts verschiedener Angaben iiber Farb-
stoffausscheidung in Speicheldriisen (Indigocarmin R. Kratse 1901),
dafl auch hier schon schwer nachweisbare Spuren von Farbstoff den

11*
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Speisen beigefiigt werden. Im Osophagus kommt nach Kuzuva (1923)
eine Ausscheidung nicht zustande.

Als wahrscheinlich ist dagegen eine nicht unbetrichtliche Farbaus-
scheidung ¢m Driisenabschnitt des Magens anzusehen (s. Vers. 192—196).
Dies kann nur aus der Blaufarbung des Inhaltes erschlossen werden, in
den betreffenden Driisen dagegen ist nichts von einem Farbstoffdurch-
tritt zu erkennen. Das darf uns aber angesichts der Erfahrungen an
anderen Stellen, wo Farbstoff durch Zellwinde hindurchtritt, nicht
wundern. Die Konzentrationen sind stets so gering (Glomerulus, Stern-
zellen usw.), dal man von der Ausscheidung selbst nichts zu Gesicht
bekommt.

Die in der Literatur vorliegenden Angaben sind nicht recht auf den
vorliegenden Fall anwendbar. So fand FINKELSTEIN (1923), daB im
Magen nur Neutralrot, dagegen nur in der Leber Eosin, Indigocarmin,
Phenolphthalein, Acridinrot, Phenoltetrachlorphthalein ausgeschieden
werden; doch gab FINKELSTEIN so kleine Dogen (50 mg auf 15 kg Tier),
daB dic Ergebnisse fiir meine Versuche, in denen viel groBere Farbstoff-
mengen eingegeben wurden, nicht mafigebend sind. Auch die Angaben
von SaxL und ScHERF (1922), bei denen auch nur Neutralrot und Me-
thylenblau im Magensaft ausgeschieden werden, sind aus dhnlichen
Griinden kein Beweis dafiir, dafl nicht bei meiner Versuchsanordnung
die geringen Quantititen, die die Fiarbung des Chymus hervorbringen,
auch mit dem Magensaft austreten. Das gleiche wére zu den Versuchen
G1icHIROS (1923) an Pancreasfistelhunden zu sagen. Es wire aber mog-
lich, daB die Farbung des Pylorusinhaltes in meinen Versuchen auf
einer Riickstauung von Galle beruht. Ich glaube diesen Weg als un-
wahrscheinlich bezeichnen zu kénnen, weil die Inhaltsfarbung gew6hn-
lich nur in dem Teil zu finden ist, der unmittelbar an die Schleimhaut-
oberfliche angrenzt, wihrend die mittleren Partien des Mageninhaltes
farblos zu sein pflegen. Auch fand ich gelegentlich den Mageninhalt
gefiarbt, wenn gleichzeitig im Duodenum eine viel schwiichere Farb-
beimengung enthalten war. Ich bedauere allerdings, bisher mich iber
das Gesagte hinaus nicht bestimmter iiber den Ausscheidungsort des
Farbstoffes aussprechen zu kénnen.

Ich bin erst spit im Laufe meiner Untersuchungen darauf gekommen,
genauer auf den Magen zu achten, habe aber dann die blauen Bei-
mengungen im Mageninhalt stets gefunden. Die Veranlassung, nach
Quellen des Farbaustrittes zu suchen, die auBler der Leber noch in Be-
tracht kommen kénnten, war folgender Versuch. Um die Farbaus-
scheidung in den Darmkanal zu verhindern, unterband ich bei einem
Kaninchen den D. choledochus und leitete die Galle durch eine Gallen-
blagenfistel ab. Das Tier iiberstand den Eingriff ausgezeichnet, wurde
dann ausgiebig mit parenteraler Trypanblauzufuhr behandelt, die Galle
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zeigte die tibliche Farbung. Nach dreimaliger Injektion von Trypanblau
wurde das Tier getotet, die Unterbindungsstelle genau auf einer Schnitt-
serie kontrolliert und das Darmepithel untersucht. Dieses hatte —
eben so stark Farbstoff gespeichert wie bei einem Kontrolltiere. Da
aber sehr viele Griinde die Annahme beweisen, daB die Epithelspeiche-
rung resorptiver Natur ist, blieb nur die Moglichkeit offen, dafl ein
wesentlicher Teil des Farbstoffes im Darminhalt aus anderen Quellen
stammt.

In den mittleren und unteren Teilen des Diinndarmes sowie tm Dick-
darm wird Farbstoff nicht ausgeschieden. Das zeigt die Beobachtung des
Darminhaltes ganz einwandfrei, wenigstens fir die diffusiblere rote
Komponente. Die Farbstoffwelle riickt von oben her ganz allmihlich
vor, so daB auch 7 Stunden nach der Injektion das Coecum und der
Dickdarm nicht eine Spur von Farbstoff enthalten. Der spdter hier zu
findende Farbstoff stammt ausschlicflich aus den cranialen Quellen.

Selbstverstindlich will ich nicht in Abrede stellen, dafl vielleicht
unter abnormen Bedingungen auch hier eine Ausscheidung vorkommen
kann. Aber Experimente sind zur Entscheidung solcher Fragen miBlich,
weil alle Eingriffe die Arbeitsweise des Darmes empfindlich beeinflussen,
und wir uns ja in keinem Falle den Darm lediglich als Diffusionsschlauch
vorstellen diirfen, mit dessen gleichférmiger Arbeit wir unter allen Um-
stinden rechnen diirfen. Entscheidend ist meines Erachtens immer nur
die Beobachtung unter mdéglichst normalen Bedingungen. Ihre Analyse
schlieBt eine Farbausscheidung in caudaleren Darmanteilen unter nor-
malen Bedingungen aus. Es wire kein Grund fiir das sehr langsame
Vorriicken der Farbwelle im Darmlumen aunzufithren, wenn man auch
nur eine teilweise Beteiligung unterer Darmabschnitte an der Farb-
ausscheidung annehmen wollte. Es wird also aus den Beobachtungen
itber den Farbgehalt des Darminhaltes zunéchst der SchiuB zu ziehen
sein, dafl im oberen Abschnitt (Magen, Duodenum) eine Farbwelle in
den Darm hineinkommt. Die Ausscheidung fithrt, nachdem die erste
Welle der diffusionsfihigeren Anteile voriiber ist, nur zu einer hell-
blauen Anfarbung des Chymus, die in spiateren Versuchszeiten charakte-
ristischerweise in ihrer Starke in den caudalen Abschnitten etwas zu-
nimmt. Auch hier wire es angesichts der Ergebnisse im Versuchs-
anfange verkehrt, etwa die Intensititszunahme der Inhaltsfarbung als
Beweis fiir eine Ausscheidung von Farbstoff im Darme zu nehmen.
Vielmehr handelt es sich offensichtlich um eine Konzentrationszunahme,
die mit der allgemeinen Konzentrierung der Excremente Hand in Hand
geht. Zudem findet sich die Hauptmenge des Farbstoffes an Detritus-
massen gebunden. Am 3.—4. Tage nach der Injektion ist kaum mehr eine
Firbung im Darminhalt nachweisbar.

Es ist wichtig, den Jarbstoffergul in den Darm einzuordnen in den
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Gesamttransport des Farbstoffes in den Korper. Wir erkennen dann,
dal wesentliche Farbstoffquanten offenbar solange mit den Secreten in
den Darm ergossen werden, als ein gewisser Farbstoffspiegel in den
Korpersiften vorhanden ist. In fritheren Nierenversuchen bei Miusen,
die pro 20 g 1,0 com der Farbstofflosung erhalten hatten, fand ich
nach 20 Stunden das Maximum der Blutfirbung meist iiberschritten,
im Harn sank die Ausscheidungskonzentration von einem nach wenigen
Stunden erreichten Maximum langsam ab, zeigte aber noch nach 3 Tagen
betriichtliche Werte. Ahnlich haben wir die Darminhaltsfirbung zu
bewerten, deren Maximum auch in den ersten Stunden erreicht wird.
Da aber nachweislich die erste Farbstoffwelle noch nach 7 Stunden
nicht einmal bis zum Ende des Dunndarmes vorgedrungen ist, wihrend
sic nach 15 Stunden den Dinndarm schon verlassen hat, so ergibt sich,
daBl im ganzen der Farbstoff den Darmkanal sehr langsam passiert, so
dal reichlich Gelegenheit zu einer Riickresorption geboten ist.

Nach unseren Erfahrungen ist es klar, dal bei jungen Miusesiug-
lingen sehr viel weniger Farbstoff in den Magen- Darmkanal ausgeschieden
wird als spiter. Dic viel geringere Trypanblauspeicherung nach paren-
teraler Zufuhr 146t das erkennen. Dies steht wohl im Einklang mit der
Tatsache, dal3 die Verdauungsfermente bei Siauglingen ebenfalls noch
in geringer Masse produziert werden (s. u. S. 190).

2. Die Epithelspeicherung ist nun zweifellos eine Begleiterscheinung
bet der Riickresorption von Farbstoff. Einmal ist durch die reinen Fiitte-
rungsversuche erwiesen, dall vom Darmlumen aus Farbstoff in dic
Epithelzellen aufgenommen wird ; ferner haben wir soeben auseinander-
gesetzt, daBl auch bel parenteraler Zufuhr aus verschiedenen Quellen
andauernd Farbstoff in den Darm ergossen wird.

Ein zweites Argument ist die Lage der Einschliisse innerhalb der
Epithelzellen. Bei der Maus sind die Granula ausschlieBSlich supra-
nucleiir anzutreffen, ebenso beim Meerschweinchen. Nur beim Kanin-
chen, das wir allerdings nur in fortgeschrittenen Speicherungsgraden
untersucht haben, liegen zahlreiche Einschlisse basalwarts vom Kern.
Ich halte es nicht fur ausgeschlossen, daf wir es hier mit einer sekun-
daren Verlagerung zu tun haben; es ist bekannt, daB z. B. bei der Fett-
resorption anfangs Fetteinschliisse nur supranucledr, in spiateren Sta-
dien auch infranucleir angetroffen werden. Immerhin bildet das Ka-
ninchen in meinen Versuchen einen Sonderfall, dessen Aufklirung bis-
her nicht durchgefiihrt ist.

Zum dritten fithre ich als ausschlaggebendes Moment fiie dic Be-
wertung des Zustandekommens der Einschliisse die zeitliche Entstchuny
derselben in der Gesamtausdehnung des Darmkanals an. Nach 4 Stun-
den fehlt die Speicherung noch in der grofiten Linge des Darmes und
findet sich nur im Duodenum, nach 7 Stunden nimmt sie bereits fast
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die Gesamtlinge des Diinndarmes ein, ist aber im oberen Teile schon
viel starker als vor dem Coecum, nach 17 Stunden endlich hat sie sich
auch im Dickdarm ausgebildet; doch ist sie jetzt hier wiederum viel
schwicher als im Diinndarm. Am einfachsten veranschaulicht dies Ver-
halten das nachstehende Schema (Textabb. 6).

Wenn einmal die Speicherung iiber die gesamte Liinge des Darmes
hin ausgebildet ist, so gleicht sich die Stiirke in den einzelnen Abschnitten
bald aus. Es fillt besonders auf, daB das unterste Diilnndarmende von
Anfang an dadurch eine gewisse Vorzugsstellung einnimmt, daB hicr
pro Zelle eine griBere Zahl von Einschlissen gebildet wird als weiter
oben. Man muB wohl daraus schlieBen, daB an dieser Stelle eine leb-

Duodenum u % %

Coecum o1 0 0 s

Rektum =5 =55 70 72 74 76 78 20 22 245t

Aub. 6. Schematisehe Vernnschaulichung des Fortschreitens der Lpithelspeichierung nach einer

subcutanen Injektion von Farbstoff im Verlaufe der ersten 24 Stunden nach der Injektion. Die

Ausdehnung und Dichtigkeit der Schraffur soll Ausbreitung und Grad der Epithelspeicherung
andeuten.

haftere Farbstoffresorption statthat als weiter cranialwirts. Gleich-
wohl erreicht in den ersten Tagen (s. d. Protokolle) die Farbungsinten-
sitit der Einschlisse nicht das MaB derjenigen im oberen Diinndarm.
Dagegen nimmt die Stromaspeicherung im untersten Ileum sehr bald
dic erste Stelle ein. Man kann als Ursachen dafiir mehrere in Betracht
ziehen: Einmal wird, wie wir oben sahen, die Farbung des Darminhaltes
caudal stidrker, so dal} hier also der Farbstoff in stirkerer Konzen-
tration zur Resorption angeboten wird. Zum zweiten tritt weiter oben
der Farbstoff mit den best resorbicerbaren Substanzen in Konkurrenz.
Welehe Bedingungen eine gute oder schlechte Resorbierbarkeit eigent-
lich herstellen, ist heute noch nicht sicher zu sagen. Endlich scheint
doch cine etwas gesteigerte Durchlissigkeit des Epithels, die, wie wir
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schon erwidhnten, auch durch die Versuche von W.CRONER (1909)
nahe gelegt wird, an dem Verhalten der caudalen Darmabschnitte
schuld zu sein.

Wenn wir so festgestellt haben, daf3 d1e Epithelspeicherung jeden-
falls in einen Resorptionsvorgang einzuordnen ist, so fragt es sich,
welche Rolle ihr bei diesem Vorgange zukommt. Nach allem, was wir
gesehen haben, muB diese Speicherung genau so betrachtet werden,
wie diejenige im Hauptstiick der Niere. Wie dort nach den Forschungen
der letzten 12 Jahre die granuldre Ablagerung nur eine Begleiterschei-
nung des Excretionsvorganges, und zwar wie wir heute annehmen
(W. v. MOELLENDORFF 1915, 1920, pE Haan 1922, K. PETER 1924 u. a.)
der Riickresorption des Farbstoffes ist, so mufl dies auch fiir den Darm
angenommen werden. Diege Vorstellung liegt nach unserer heutigen
Kenntnis von der Fettresorption (s. besonders A. Nonr 1910) fiir den
Darm sehr nahe. Auch hier darf man nicht annehmen, daf} die Granula,
die sich im Epithel vorfinden, die Resorptionsform des Fettes selbst
sind, und daf} das letztere also in Granulaform durch das Epithel dem
Stroma zugeleitet wird, sondern das meiste Fett durchsetzt entweder
in submikronischer Emulsion oder in gespaltenem Zustande das Epithel,
ohne dort sichtbar zu werden. Ebenso wird es mit dem Farbstoff sein;
solange die Farbstoffresorption eine gewisse Grofle besitzt, wachst auch
die Speicherung; mit dem Absinken der Regorptionskonzentration
nimmt die Speicherung allmahlich wieder ab.

Ich mub hierbei ganz besonders betonen, daB wir oft bei spéterer
Untersuchung ein Abblassen der Zottenspitzen feststellen konnten;
solange basale Teile der Zotten noch Farbstoff im Epithel enthielten.
Hier kann es sich wohl nur darum handeln, dal durch intensivere Be-
teiligung an der Resorption die Zottenspitzen auch eher wieder ab-
blassen, ebenso wie sie im Anfang bei der Speicherung bevorzugt waren.

Niemals habe ich die Abgabe von Farbkornchen von Epithel an das
Stroma gesehen; das gleiche haben die meisten Untersucher der Fett-
resorption feststellen miissen. Dagegen scheint sich beim Kaninchen
das Epithel durch AbstoBung ganzer farbbeladener Zellen (Abb. 29,
Taf. IV) von der Speichersubstanz zu befreien. Es diirfte dies vielleicht
eine Steigerung der ja als physiologisch zu betrachtenden ZellabstoBung
sein.

3. Die EKinfiigung der Granulierung in den Resorptionsweg fiihrt
uns zu der Frage, welche stofflicke Zusammensetzung die Farbstoff-
etnschliisse im Epithel besitzen. Gehen wir bei der Begprechung dieser
schwierigen, theoretisch aber in vielfacher Beziehung wichtigen Frage
von den zwei sicher beobachteten Moglichkeiten aus, so kann einmal
eine Aufspeicherung in neu gebildeten Vacuolen mit nachfolgender
Konzentrierung und Ausflockung in Betracht kommen. Dieser Modus
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ist fir die allgemeine Speicherung im Organismus sicher gestellt und
ofters begriindet in den Arbeiten von H. H. Evans und W. ScHULE-
MANN (1915, 1917) und W. v. MOELLENDORFF (1917, 1918, 1920). Eine
zweite Form der FarbeinschluBbildung haben wir bei den Fiitterungs-
versuchen der Sauglinge so eingehend beobachten konnen, daBl an ihrem
Vorkommen ebenfalls nicht zu zweifeln ist. Hier liegen Kérperchen
eines gelatindsen Materials vor, die sich mit dem bei der Resorption
eintretenden Farbstoff imbibieren. Bei dieser Form der Entstehung
gefiarbter Einschliisse kommt es zwar nicht zu einer Ausflockung, aber
die Einschliisse konnen auch in sich verschieden gebaut sein, so daB
man gelegentlich in einem sonst homogen gebauten Kiorper dunklere
Partien erkennen kann. Die Regel ist allerdings, daB diese Einschliisse
homogen sind. Wir haben nun schon oben (8. 155) dargelegt, daBl bei
den reinen Fiitterungsgranula im erwachsenen Darm eine Entscheidung
dariiber kaum méglich ist, ob eine Beimengung andersartigen Materials
in den Einschliissen vorhanden ist, oder ob es sich um reine Farbstoff-
losung handelt. Es ist wohl denkbar, daB physiko-chemisch gleichartige
Substanzen zu gleicher Zeit resorptiv im gleichen Ort gespeichert werden.
Jedenfalls sind hier inhomogene Einschliisse die Regel.

In noch viel ausgeprigterem MaBe kommt es bei der nach paren-
teraler Zufuhr eintretenden Ubersiurung des Epithels mit Farbstoff-
einschliissen zum Inhomogenwerden (s. Abb. 25, 27, Taf. IV), so daBl man
hier absolut den Eindruck hat, daB eine Ausflockung nach Art der reinen
Farbstoffspeicherung vorliegt. Doch méchte ich hier mit der Fest-
stellung mich begniigen, dafl diese ,,Ausflockung“ absolut typisch ist,
es aber offen lassen, wie dieser Vorgang zu bewerten ist. Auf jeden Fall
haben wir uns davon iiberzeugt, daB im normal gefiitterten, aber nicht
farbstoffbehandelten Darm wohl vor dem Coecum ein, héchstens zwei
supranucleire Einschliisse vorhanden sind, die etwa in der Gréie den
Farbeinschliissen entsprechen wiirden. DaB aber die Farbstoffresorp-
tion die Zahl solcher Einschliisse, besonders vor dem Coecum stark
vermehrt, so dal} also sicher gestellt ist, daB wir unter dem Farbstoff-
eintritt mit einer Neubildung von Einschliissen zu rechnen haben.

4. Wenn wir so keinen Zweifel an der resorptiven Entstehung der
Epithelspeicherung haben kénnen, so entsteht die Frage, wie man die
betrachtlichen Unterschiede auffassen darf, die zwischen der Speicherung
bei Verfiitterung des Farbstoffes und bei parenteraler Zufuhr beobachtet
werden. In beiden Fallen wird Farbstoff im Epithel abgelagert. Wiirde
man aber beim erwachsenen Tier ein so schwach gefirbtes Futter zu
fressen geben, wie es der Farbstoffkonzentration entspricht, die beim
parenteralen Versuche in den Darm kommt, so wiirde man nach unseren
Erfahrungen irgendeine Speicherung im Epithel nicht auffinden. Ich
mochte vor allem daran erinnern, daB wir beim Verfiittern auBerordent-
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lich konzentrierten Kleisters, der von den Miusen in groflen Mengen
gefressen wurde, doch erst ganz langsam und relativ spat rennenswerte
Epithelspeicherungen erzielen konnten. Nun wird man allerdings sagen
konnen, daBl beim parenteralen Versuch auch unabhingig von der
Futteraufnahme dauernd eine Farbstoffresorption stattfinden kénnte,
die trotz der schwicheren Konzentration der angebotenen Farbstoff-
lésung frither und ausgiebiger zu Epithelspeicherung fithre. Ich glaube
aber, dal die Spanne zwischen dem Chymusfarbstoffgehalt in beiden
Versuchen zu grof ist, um dieses Moment als Erklirung heranziehen
zu kénnen. Vielmehr habe ich die Meinung, dall die Farbstoffkonzen-
tration in den Kdrpersdften im parenteralen Versuch maBgebend ist fir
die raschere Epithelspeicherung. Im rein enteralen Versach wird auf
der Blutseite des Epithels immer eine praktisch farbstofffreie Flissig-
keit vorhanden sein, da alle durch das Epithel hindurchgelangten Farb-
stoffteilchen sofort weggeschwemmt werden. Im parenteralen Ver-
suche wird das Epithel aber gegen ein Milieu resorbieren, das schon eine
betriachtliche Farbstoffkonzentration aufweist. Ks wire denkbar, dal3
hierdurch eine Speicherung im (ultramikroskopischen) Spaltensystem
des Cytoplasmas der Epithelzellen rascher sichtbar wird. Es ist jeden-
falls bislang die einzige Moglichkeit, die ich zur Erklirung der Erschei-
nung in Betracht ziehen kann. Ich verkenne dabei nicht, dall einc
theoretische Begriindung dieser Annahme heute kaum gegeben werden
kann.

Ganz sicher aber ist, da} innerhalb des Stromas dieser Faktor aus-
schlaggebend ist. Ich crinnere an das S.157 Gesagte.

Stellt .man alle Erfahrungen zusammen, so ergibt sich: Nach Ver-
futterung allein nur Epithelfirbung, wenn firbbare Einschliisse vor-
handen sind (bei Sauglingen viel, bei Krwachsenen wenig), bei parente-
raler Zufuhr echte Speicherung im Epithel, abhangig von der in den
Darminhalt eintretenden Farbmenge (bei Sduglingen wenig, bei Er-
wachsenen bedeutend mehr). Auch dies Ergebnis spricht dafir, daf
die Farbmenge auf der Blutseite im parenteralen Versuche cin wichtiger
TFaktor fiir die Epithelspeicherung ist.

5. Die Intensitit der Stromaspeicherung richlet sich nach der Inten-
sitit der Farbstoffresorption in den verschicdenen Abschnitten des Darmes:
In den bisherigen Diskussionen iiber die Intensitit der Stromaspeiche-
rung (E. Gorpman 1913, M. H. Kvozinsky 1922) ist dic Moglichkeit
einer Beteiligung resorbierten Farbstoffes an der Stromaspeicherung
gar nicht in Betracht gezogen worden. GOLDMAN, dem eine Ausarbei-
tung des gewaltigen von ihm kithn angegangenen Problems nicht ver-
gonnt war, hat das grofle Verdienst, auf die Ifiille von Fragen hingewiesen
zu haben, die das schwer verstitndliche Arbeiten des Verdauungstractus
im ,,Lichte der vitalen Fiirbung® stellt. Er hat die Gedankenginge, die
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sich ihm aus dem Studium seiner prachtvollen Priparate aufdringten,
nur in grollen Zigen dargelegt und an vielen Stellen Fragezeichen ein-
geschaltet, die wir auch heute noch als allzu berechtigt empfinden
missen. Seit GoLDMANs Vortrag ist es mit einem Schlage sicher ge-
worden, dafl im Darmkanal das Stiitzgewebe mit seinen autochthonen
Apparat einen wesentlich Anteil an dem sehr wechselnden Bilde hat,
das sich uns im Aussehen des Stromas darbietet. GOLDMAN machte
sich von diesem Anteil des Stiitzgewebes seine eigenen Vorstellungen,
die im Zusammenhange stehen mit der Grundvorstellung iber das Wesen
der vitalfirbbaren Elemente, die sich durch seine ganzen Arbeiten
(vgl. E. GoLpmax 1909, 1912) hindurchzieht. Er glaubte, dafl die
. Pyrrholzellen” drei Grundeigenschaften besitzen: ,,Sie sind auBler-
ordentlich améboid beweglich, sie besitzen cine hochgradige chemo-
taktische Reizbarkeit, und endlich verfiigen sie itber phagocytire Kriifte.
An Stellen intensivster Verdauungstitigkeit, wie am Pylorusabschnitte
des Magens, an der Ileocicalklappe u. s. f. finden sich diese Zellen in
geradezu stupender Anzahl vor. Diese Zellen bedingen nach GoLpvax
in ihrer Zahl und ihrer Farbung das verschiedene Aussehen der Darm-
wand in den verschiedenen Funktionszustinden, wenn man die Tiere vital
firbt. Als die Hauptbildungsstelle dieser Zellen betrachtet G. nicht das
Stroma der Darmwand selbst, sondern Netz, Milz, Lymphknoten usw.,
also die Orte, die man heute nach dem Vorgange Lanpavs (1913) und
Ascrorrs als die wichtigsten Fundorte des reticuloendothelialen Sy-
stems auffat. G. hat nach seinen Untersuchungen den ,,Eindruck ge-
wonnen, als ob unsere Zellen mit Schitzen reich beladen in die Darm-
wand eintreten, dieselben im bindegewebigen Geriist der Zotten abgeben
und verhaltnismafig leer die Darmwand wieder verlassen.”” Welche
Bedeutung dieser aus den Priparaten abgelesenen ,,celluliiren Reaktion
im Rahmen der Verdauungsvorginge zukommt, dariiber hat sich G.
nicht gedullert. Nach den sehr eingehenden Erfahrungen, die uns seit
G.s Tode eine recht gute Ubersicht iiber Eigenschaften und Ausbreitung
der Speichergewebe gebracht baben (vgl. L. AscHOFF 1924), besteht
heute wohl Einigkeit dariber, dal die ,,celluliirc Reaktion®, von der
G. spricht, anders zu deuten ist als dies G. selbst angenommen hat.
So exzessive und rasch sich abspielende Wanderungen von Macrophagen
sind bisher nicht festgestellt worden. Anderseits kennen wir heute
bis in Einzelheiten die Speichervorginge im autochthonen Stiitzgewebe,
wenn auch, wie wir schen werden, in diesen Fragen viele voreilige Deu-
tungen zu Mifiverstindnissen Anlafl gegeben haben, deren Beseitigung
erst eine volle Auswertung der Speichermethoden zulassen wird. GoLv-
MaNs Beobachtungen am Darmkanal haben ein Programm aufgestellt,
dessen Ausfihrung noch reichliche Arbeit erfordern wird. Darin stimme
ich M. H. Kvuczinsky vollig zu. K. hat die Goldmanschen Versuche
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weiter zu fithren gesucht; er hat erkannt, dall die Macrophagenreaktion
lokaler Natur ist. Die Bedingungen ihres Zustandekommens hat K.
aber nicht genauer untersucht. Zustimmen mdchte ich ihm, wenn er
den Unterschied des Hungerdarms und des Verdauungsdarmes darauf
zuriickfiihrt, dafi im ersten Falle das Stroma wenig, im zweiten Falle
viel speichert, wobei die vermehrte Speicherung zur Macrophagenbil-
dung in erhhtem Mafe fithrt. Kuczinskys Annahme, daB die seltsame,
bei hoechgetriebener Vitalfarbung zustandekommende Verteilung der
Blaufarbung in der Darmlinge damit zusammenhiinge, dall der Driisen-
magen und das Coecum bevorzugte Stellen seien, bedarf, wie ich glaube,
durchaus erst einer Analyse. ,,Die kriftige Entwicklung der Mucosa
in diegen beiden bevorzugten Gegenden, zusammen mit der stiarkeren
Durchblutung bewirken, daf hier eine stirkere Vitalfarbung zustande-
kommt. Dies liegt daran, da8 hier einmal mehr Stromazellen vorhanden
sind, und dall weiterhin die bessere Umspiilung sie sich in erster Linie
anfirben it Was mit der ,stirkeren Durchbiutung™ dieser Region
gemeint ist, weill ich nicht; eine pro Territorium gréBere Zahl von
Stromagzellen im Coecum ist auch eine Annahme, die sich hdéchstens
auf das Ergebnis hochgetriebener Vitalfarbung stiitzen kann — und
diese soll doch gerade damit erklirt werden. Unsere Befunde, glaube
ich, fiithren in anderer Weise zu einer Analyse, die befriedigendere Aui-
schliisse gibt.

Ehe ich an die Darstellung dieser Zusammenhinge gehe, kann -ich
nicht umhin, einige grundsitzliche Fragen der Farbstoffspeicherung
hier ganz kurz zu berithren, in deren Beantwortung heute noch eine
rechte Unklarheit herrscht. Ich finde z. B. in den Arbeiten von M.
H. Kvczinsky, PascHKIs (1924) und anderen Ansichten ausgesprochen,
die geeignet sind, die Methode in falscher Richtung auszuwerten und
die meines Erachtens auf einer unvollstindigen Analyse des Vorganges
beruhen. Ich habe (1920) mich auf Grund vielfacher Erfahrungen
dahin festgelegt, dal} ein Zellsystem, dem Farbstoff unter gleichartigen
Bedingungen angeboten wird, auch gleichartig, quasi automatisch
speichert. Selbstverstindlich ist dabei Voraussetzung, daf} solehe Zell-
systeme wirklich analogen Bedingungen zugénglich sind, und dall man
zur Beurteilung dieser Fragen eine Methodik anwendet, die geeignet
ist, ein Urteil dariiber zuzulaggen. Es gibt nun eine Rethe von Systemen,
die meine Ansicht glinzend bestitigen; die Niere, auf deren Farbstoff-
reaktionen ich hier nicht eingehen kann, arbeitet so; in neuerer Zeit hat
B. EistER (1924) in meinem Laboratorium die Speicherung der Follikel-
zellen im Ovarium untersucht —— auch hier eine absolute GleichmaBig-
keit der Speicherung in simtlichen Zellen gesunder Follikel. Meine
obige Schilderung vom Darmepithel nach parenteraler Zufuhr gibt uns
ein weiteres schlagendes Beispiel dafiir. Die drei angefithrten Beispiele,
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die ich noch vermehren kénnte, haben alle das gemeinsam, daf die
fraglichen Zellsysteme offenbar nur mit stark verdinnten Farbstoff-
lésungen (nach subcutaner Injektion) in Beriihrung kommen, daB also
der ProzeB der Speicherung stetig und langsam verlsuft. In Trypanblau-
versuchen werden nun alle diejenigen Zellsysteme, die der Blutbahn
unmittelbar anliegen, nicht in der gleichen giinstigen Lage sein. Die viel
starkere Farbstoffkonzentration ruft hier schon im Beginn der Ver-
suche Reizwirkungen hervor, die gewisse Unterschiede zur Folge haben
werden. Immerhin gibt es auch hier Methoden, die solche Reizwirkungen
zu vermeiden gestatten, und dann auch in diesen Systemen aufler-
ordentlich regelmalige Speicherungsbilder erzeugen. Wenn man z. B.
bei Kaulquappen, die wochenlang in einer Trypanblaulosung gelebt
haben, die Leber untersucht, so ist man iber die absolut gleichmaBige
Beteiligung der Sternzellen an der Speicherung iiberrascht. In solchen
Versuchen kreist eben der Farbstoff dauernd, aber in minimaler Kon-
zentration, im Blut. Das gleiche erzielt man, wenn man Diamingriin,
einen sehr wenig diffundierenden Farbstoff, erwachsenen Miusen sub-
cutan gibt, auch hier diffundiert ganz langsam und stetig Farbstoff
durch den Korper. Eine vollstindig gleichmiiBlige Speicherung in den
Sternzellen ist die Folge. Ich spreche hier ausdriicklich von solchen
Zellsystemen, deren Lagebedingungen sich leicht beurteilen lassen.
Dies ist beim Bindegewebe viel weniger der Fall, weswegen grade dieses
System fiir die Beurteilung dieser grundsitzlichen Frage nur mit Vor-
sicht herangezogen werden darf. Vor allem ist selbstverstindlich sehr
wichtig, ob ein Zellsystem ,normal”” gearbeitet hat bei Beginn des
Versuches oder ob auf Grund von besonderer Stoffwechselbeanspruchung
schon Verinderungen, Reizungserscheinungen usw. vorlagen. Dann
wird sich. wie z. B. bei Entziindungszustinden ein sehr wechselvolles
Bild ergeben. Das kann aber an der Richtigkeit der oben wiederge-
gebenen Erfahrungen nichts andern. Die Ergebnisse an hochgetriebenen
Tieren diirfen nicht als Gegenbeweis angefithrt werden, wie dies von
manchen Seiten geschehen ist. Auch die plotzliche Uberschwemmung
eines Systems mit starker Farbstoffdosis kann so groBe Unregelmifig-
keiten hervorbringen, dafl wir dies nicht mehr als ,,normal’ bezeichnen
diirfen. Dall eine ausgiebige Farbstoffbehandlung in den so empfind-
lichen Stiitzgewebe starke Verinderungen setzt, ist allgemein bekannt.
Doch scheint es auch hier keineswegs bekannt zu sein, welche Grund-
lagen des Farbemechanismus dies wechselvolle Bild eigentlich hervorrufen.
Am besten zeigen uns auch hierfiir wieder diejenigen Zellsysteme den
Weg, auf dem wir zum Verstandnis kommen, bei denen eine schwache
Speicherung die Regel ist. Auf das Anfangsstadium, das durch die
vollige Gleichférmigkeit des Speicherungsprozesses charakterisiert ist,
folgt bei ilibermédBiger Farbstoffreizung ein weiteres Stadium, in dem
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sich unregelmiBige Bilder auszugestalten pflegen. Bei der Niere sind
es die zuerst und im weiteren Verlaufe der Ausscheidung am stirksten
beladenen Teile des Hauptstiicksepithels, nimlich die dem Glomerulus
unmittelbar folgenden, die solche Veridnderungen zeigen; beim Follikel
des Ovariums sind es die der Eizelle zunédchstgelagerten, beim Darm-
epithel zumeist die Zottenspitzen. Diese Verdnderungen bestehen darin,
daBl im Zusammenhang mit einer iibermifig gesteigerten Farbstoff-
aufnahme entweder Teile des Cytoplasmas oder auch ganze Zellen aus
dem Epithelverbande ausgestofien werden. Die iibrig bleibenden Teile
des Epithels regenerieren und verhalten sich nun, wie schon H. RIBBERT
(1904) sah, eine Zeitlang fast vollig refraktir gegen eine Farbspeiche-
rung. Hierdurch entstehen dann im Gesamtbild der Speicherung des
Zellsystems Unregelmi Bigkeiten, deren sekundare Natur aber in diesen
Beispielen véllig klar zutage tritt. Auch in Follikel des Ovariums
sind stets Kernpyknose und Kernzerfall mit einer Mehrspeicherung (im
Vergleich zu benachbarten Follikelzellen) vorhanden. Hier sind dies
sichere Anzeichen einer beginnenden Atresie, und man darf annehmen,
dal} es Stoffe aus der zerfallenden Eizelle sind, die in den Follikelzellen
Storungen hervorrufen. Diese Storungen fithren dann zu einer ge-
ringeren Widerstandskraft der betreffenden Zellen gegen den Farbstoff.
s kommt aber sicher noch ein anderes bisher nicht geniigend be-
achtetes Moment hinzu. Teile des Cytoplasmas nekrotisieren und im-
bibieren sich stark mit Farbstoff. So kommt es dann, dall gerade golche
Zellen besonders auffallen und als besonders tétig angesehen werden.
Dics ist in einer ganzen Reihe von Arbeiten in neuerer Zeit geschehen.
Es ist aber viel naheliegender und entspricht der Genese der besagten
Formen, dafl es sich hier gerade um die verbrauchten Teile des Systems
handelt, dic eben an ihrer abnorm starken Farbung zeigen, daB sie den
Héhepunkt ihrer Arbeitskraft iiberschritten haben. Es ist natiirlich
zuzugeben, dall an Orten, wo sehr viele ,,Histiocyten‘* gebildet sind, ein
besonders starker Stoffwechsel stattgefunden hat, die Histiocyten sind
aber keineswegs die aktiven Kampftruppen, sondern vielmehr die Ver-
wundeten, zum Teil wohl gar die Leichen, die es beim Kampf gegeben
hat. In dieser Weise mochte ich auch die ,,Macrophagen® in den Zotten
des Meerschweinchendarmes betrachtet wissen.

Es ergibt sich aus dieser Darstellung, daBl wir die aktive Form in
jedem Zellsystem gerade in denjenigen Teilen erblicken, die das Bild
der ,,ruhenden’ Zellen darbieten, und dafl wir es im speziellen Falle
der Farbspeicherung fiir falsch halten, die am stirksten beladenen Teile
eines sonst unter gleichen Bedingungen befindlichen Zellsystems als
die besonders aktiven zu betrachten. KEs liegen meines Wissens bisher
noch keine biindigen Entscheidungen fiir die Frage vor, ob Zellen, die
aus dem Gewebsverbande gelost sind, noch befihigt sind, aktiv Farb-
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stoff zu speichern, d. h. in der Form, die wir als aktive Speicherung be-
trachten, kenntlich an der anfianglichen Vacuolenbildung und der se-
kundiren Ausflockung. Die Frage ist bisher nicht ausdriicklich unter
diesem Gesichtspunkt bearbeitet worden. Vielleicht ist die Plasma-
ziichtung eine geeignete Methode, um diese Verhiiltnisse zu kliren. Man
miilite aber besonders darauf achten, ob in freien Zellen zustande-
kommende Farbungen als Anfirbung zu betrachten sind oder tatsach-
lich durch aktive Speicherung zustandekommen. Wir gind mit solchen
Versuchen beschiftigt, weil wir auch aus den Versuchen von A. Maxr-
mMow (1922), VETTER (1921) u. a. eine Antwort auf diese Frage nicht
haben finden konnen. Daf} eine passive Anfarbung bei der Einschlul3-
firbung von Macrophagen, d.h. von wirklich bei Beginn des Versuches
schon freien Zellformen vorkommnt, dafiir scheint mir ein Schulbeispiel
das Verhalten der Macrophagen des Meerschweinchendarmes in unseren
Versuchen zu sein. Die zum Teil sehr groflen Einschliisse dieser Zellen
sind zum Teil farblos, zu einem anderen Teile gelb imbibiert; resorbiert
eine Zotte Trypanblau, so sind es wieder die Einschliisse dieser Zellen,
die sich sehr dunkel anfirben. Auch feine Granula sicht man in diesen
Zellen auftreten; doch ist es angesichts der Frkenntnis, dal} sich hier
wirklich vorhandene Einschliisse anfirben, sehr schwer aus den bis-
herigen Experimenten zu unterscheiden, ob die feinen Granula nicht
auch ctwa angefirbter Materic entgprechen. ks mull jedenfalls daran
festgehalten werden, dall eine Anfirbung vorhandener Einschlisse
durch Imbibition theoretisch ganz anders zu bewerten ist als die aktive
Speicherung. Nach meinen bisherigen Erfahrungen méchte ich ver-
muten, dall wenn Vitalfairbung ein Gewebe trifft, in dem schon vor Be-
ginn des Experimentes zahlreiche Macrophagen vorhanden sind, die
Anfarbung derselben vorzugsweise ein passiver Vorgang ist, im Gegensatz
zu der Vitalfarbung ungereizter Zellsysteme, bei denen unter der Ein-
wirkung des Farbstoffes nachtriglich Macrophagen auftreten. Doch
mochte ich ausdriicklich betonen, dall wir von ciner Klirung dieser
grundsatzlich wichtigen Frage noch weit entfernt sind. Meine Erfah-
rungen am KEpithel des Sduglingsdarmes legen mir aber diese Ver-
mutung nahe.

Kehren wir nach dieser Abschweifung zu der Frage zuriick, wie die
Stromaspeicherung im Darme zustande kommt, so wollen wir zunichst
die charakteristische Verteilung der Speicherung im Gesamtmagen-Darm-
tractus behandeln. Wie bei anderen Organen kann uns auch hier nur
das Zustandekommen dieser Verteilung den Schliissel zu ihrem Verstind-
nis abgeben. Das von GoLDMAN geschilderte Verhalten ist nun keines-
wegs von Anfang an festzustellen, sondern ist das Krgebnis einer aus-
giebigen, langdauernden Farbbehandlung. Ich gebe Kuczinsky voll-
kommen recht, wenn er das Bild, das der ,,hochgetricbene’™ vital gefiirbte
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Darm darbietet, als das Ergebnis einer starken Reizung auffafit. Ich
glaube deshalb auch, dal charakteristische Unterschiede bei verschie-
denen Kostformen nicht so sehr mit der Methodik, die Vitalfirbung
hochzutreiben, gefunden werden kénnen. Vielleicht bringt dagegen die
Priifung, wie sich der Darmkanal nach verschiedener Fiitterung der ersten
Farbstoffspritze gegeniiber verhalt, Licht in diese schwierigen Probleme.

Die Pars pylorica des Magens und das Duodenum bilden zusammen
die craniale, durch intensivere Blaufirbung hervorgehobene Partie.
Das Magenepithel ist nun niemals an der Speicherung beteiligt, wohl
aber dasjenige des Duodenums. Wie wir sahen, ist dieses sogar in der
ersten Periode, die der subcutanen Injektion folgt, schon bevorzugt.
Die intensive, sich in den Stromazellen der Magenwand ausbildende
Speicherung mochte ich dagegen mit der Ausscheidung degs Magensaftes
in Verbindung bringen, die in jedem Falle eine starke Fliissigkeits-
zufuhr zu dieser Stelle verlangt. Dabei mag es gleichgiiltig sein, ob mit
dem Magensaft auch Farbstoff in schwacher Konzentration transsudiert
oder ob das nicht geschieht (vgl. oben 8. 164). Ob auch im Duodenum
noch, etwa in den Brunnerschen Driisen Farbstoff mit in das Lumen
dbertritt, ist kaum zu sagen. Sowohl bei jungen wie bei dlteren Tieren
ist dagegen die resorptive Epithelspeicherung von Anfang an im Duo-
denum ausgesprochen stark. Ich habe auch bei den Miusesiuglingen
sehr oft festgestellt, dall die obersten Teile des Duodenums sich an der
Fettspeicherung weniger beteiligten. Ich mochte glauben, daf fir die
Resorption solcher Nahrungsstoffe, die durch Verdauungssifte in eine
resorbierbare Form iibergefithrt werden miissen, im obersten Teile des
Darmkanals noch keine giinstigen Bedingungen herrschen, weil die
Verdauungssifte des Darmes erst weiter caudal ergossen werden. So
kann es im obersten, weniger mit Nahrungsbestandteilen beschéftigten
Darmabschnitt ausgiebiger zur Farbstoffresorption kommen, als un-
mittelbar darauf. In den angefithrten Bedingungen mag die bevorzugte,
auch makroskopisch sichtbare Blaufarbung ihren Grund haben, die
man bei starker Farbstoffbehandlung in diesen obersten Abschnitten
des Darmkanales antrifft.

DalB die oberen Jejunumteile fiir die Farbstoffresorption keine giin-
stigen Bedingungen darbieten, zeigt sich von Anbeginn. Wir konnten
immer feststellen, daB sich in diesen Zonen regster Resorption auf-
fallend wenig Farbstoff im Epithel ablagert. Dafl im Verein mit diesem
Befunde auch beim hochgetriebenen Tier der groflere Dinndarm-
abschnitt eine recht schwache Stromaspeicherung aufweist, ist ein deut-
liches Zeichen fiir den Anteil, den die Farbstoffresorption an der Stirke
der Stromaspeicherung hat. Es ist doch als ganz sicher zu betrachten,
daBl die obere Diinndarmhélfte der funktionell fiir das normale Ge-
schehen wichtigste Resorptionsabschnitt ist; dies zeigt morphologisch
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schon die gewaltige Oberflichenentwicklung gerade dieses Abschnittes,
ferner z. B. das Bild der Fettresorption und anderes mehr. Es mul}
also auffallen, dal} gerade hier, dem Orte des intensivsten Geschehens
im Darmkanal, nur eine mittelmaflige Stromaspeicherung zustande
kommt, obwoh!l doch in diesem Diinndarmabschnitt sicher mit ecinem
besonders regen Blutumlauf zu rechnen ist.

Meine Auffassung geht dahin, daBl im oberen Dinndarm, wo die
Nahrungsstoffe, die wahrscheinlich durch die Fermentwirkung in eine
physiko-chemisch gut resorbierbare Form gebracht worden sind, auf-
genommen werden, eben aus diesem Grunde fir den kolloiden Farbstoff
ungiinstigere Aufnabmebedingungen vorhanden sind.

Wir kommen jetzt zu der bevorzugten Speicherung im wunteren
Ilewm wund Coecum. Die Beobachtung der Inhaltsfirbung (s. S.163)
schlieft Farbstoffsecretion an dieser Stelle so gut wie vollstindig aus.
Anderseits zeigen die erston Tage nach der Injektion, dafl bis hinunter
in den Dickdarm eine deutliche resorptive Speicherung zustande kommt.
Die Farbstoffresorption an dieser Stelle ist keineswegs erstaunlich, denn
hier ist das Gebiet der stirksten Wasserresorption, die zur Eindickung
des Chymus fithrt. Hier ist zudem, wie wir gesehen haben, die Farb-
stoffkonzentration betriachtlich gewachsen gegeniiber dem oberen Teil
des Darmes. Hinzu kommt, dal, worauf schon A. BasLer (1909) und
M. H. Kuczinsgy {1922) hinweisen, im Coecum der Darminhalt be-
sonders lange verweilt, so daB also auch der Farbstoff der Darmwand
linger angeboten wird als in anderen Regionen des Darmkanals.

Wir haben also allen Grund, das Plus, das diese Region anderen
Abschnitten der Darmwand gegeniiber an Farbung aufweist, auf Rech-
nung der quantitativ stirkeren Farbstoffresorption an diesem Orte
zurfickzufithren.

Dabei mull aber immer im Auge behalten werden, dal die Stroma-
speicherung bei Farbstoffresorption allein nicht zustande kommt,
sondern nur, wenn gleichzeitig auf der Blutseite Farbstoff kreist, oder
wenn anfirbbares Material in Stromazellen vorhanden ist (Meerschwein-
chendarm). Dag ist nach den Gesetzen der Farbspeicherung fiir saure
Farbstoffe recht gut verstandlich. Ich bin auch der Meinung, dall von
dem im Stroma gespeicherten Farbstoff ein Teil unmittelbar dem im
Blute und in der Lymphe kreisenden Farbstoffe entstammt, aber dafl
die Intensitétsunterschiede durch die charakteristische Verschiedenheit
des pro Darmteil resorbierten Quantums bestimmt werden. Ich glaube,
daB3 die Analyse, die wir hier mit dem Trypanblau durchgefithrt haben
trotz ihrer Liicken geeignet ist, die physiologische und pathologische
Auswertung in den Fragen des Eisen- und Pigmenttransportes im
Darm in vielen Punkten zu erleichtern. Ich gebe im folgenden einige
hier besonders interessierende Beziehungen an.

Z. f. Zellforschung u. mikr. Anatomie Bd. 2. 12
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Die iltere Literatur aber die Lokalisation von Fremdsubstanzen im
Darme habe ich frither (1920) zusammengestellt. Ich verweise im fol-
genden in weitem Umfange auf die damals gegebene Darstellung. Ich
mub aber das Gesamtproblem hier noch einmal besprechen, weil mir
heute viele altere Angaben in einem anderen Lichte erscheinen. Be-
ziiglich der basischen Farbstoffe habe ich dem damals Gesagten nur
wenig hinzuzufiigen. Die schénen Firbungen, die man mit Neutralrot,
Nilblausulfat und Methylenblau erzielt, diirfen keineswegs als Resorp-
tionsbilder s. str. aufgefafit werden, sondern als Anfdrbungen resor-
bierten Maierials, das mit saurer Reaktion begabt und in kolloidem
Losungszustand befindlich ist. Ich verweise dieserhalb auf meine ofters
gegebene Darstellung (W. v. MOELLENDORFF 1918, 1920, 1924). Wie
schnell sich wirklich die Resorption, d. h. der Ubertritt der basischen
Farbstoffe in das Korperbindegewebe vollzieht im Vergleich zu sauren
Farbstoffen, ist meines Wissens noch nicht untersucht, auch miifite
bei solchen Versuchen unbedingt auf die pH der Fliissigkeiten auf der
Darm- wie auf der Blutseite geachtet werden, da diege selbstverstind-
lich (siche auch W. Roupe 1917, A. BETHE 1916) auf den Durchtritt
aller Substanzen von groftem EinfluB} sein werden. HoEBER (1901, 1924)
meint den Unterschied, der in der Resorbierbarkeit zwischen sauren
und basischen Farbstcffen zu bestehen scheint, auf die verschiedene
Lésungstendenz in Lipoiden beziehen zu sollen. Fiir eine dahingehende
Augwertung miullte aber erst festgestellt werden, ob die basischen
(d. h. lipoidloslichen) wirklich schneller resorbiert und nicht bloB schnel-
ler im Epithel gespeichert werden als die sauren (d. h. nicht lipoidlos-
lichen) Farbstoffe. Ich kann auch nicht umhin, die gleichen Bedenken
beziiglich der viel zitierten Versuche von M. KATZENELLENBOGEN (1906)
zu dullern. Ihr gelang ja der Nachweis, dal zahlreiche lipoidlosliche
Stoffe ungleich schneller ,resorbiert” werden als nicht lipoidlosliche.
Auch in diesen Versuchen ist aber die Resorption nur nach der Ver-
minderung des Darminhaltes an den betreffenden Stoffen erschlossen
worden; dagegen fehlt eine Bestimmung der in die Korpersifte iiber-
getretenen Mengen. Man konnte sich auch denken, daB die Lipoidlos-
lichkeit eine Anreicherung in der Darmwand selbst begiinstigt, dabei
etwa lihmend auf das Epithel wirkt, so daB jedenfalls die Verwertbar-
keit dieser Versuche nicht so einwandfrei moglich ist, wie dies auf den
ersten Blick erscheint.

Aber selbst angenommen, es bestitige sich, daf} lipoidlosliche Sub-
stanzen wirklich schneller resorbiert werden als mnicht lipoidlosliche,
so kann der Erklirungsversuch, den R. HoEBER hierfiir gibt, und der
in eine ganze Reihe von Lehr- und Handbiicher ibernommen worden
ist (so auch PINKUSSEN 1924, im Gegensatz zu STARLING), heute als
gescheitert betrachtet werden. HoOEBER fand bekanntlich, daB aus ab-



der Stoffwanderungen bei wachsenden Organismen. IV. 179

gebundenen Darmschlingen sowohl saure wie basische Farbstoffe
resorbiert werden, und suchte die Beobachtung, dafl ,,saure langsamer,
basische rascher‘’ resorbiert werden, damit zu erkliren, dal die ersteren
nur intercellulir, die letzteren sowohl inter- wie intracellulir auf-
genommen werden. Beweise: Nur die basischen farben in den Epithel-
zellen, saure nicht; lipoidunlosliche Fallungsmittel fallen Farbstoffe
an den Zellgrenzen aus, wahrend lipoidlosliche dieselben in den Gra-
nulig fixieren. Zu dem zweiten Punkt habe ich heute nichts Neues vor-
zubringen. Entscheidend scheint mir aber der erste Punkt, dessen
Unrichtigkeit von mir schon 1920 vermutet wurde. Ich wiederhole
meine damaligen Ausfithrungen (S. 244f): , Ich glaube nicht, dall man
tiir lipoidunlésliche Substanzen andere Wege suchen mubB als fiir lipoid-
l6sliche. Oben ist die Theorie der granuliren Ablagerung der sauren
Farbstoffe dargelegt worden. Hiernach werden solche Substanzen dort
gespeichert, wo giinstige Adsorptionsbedingungen fir dieselben vor-
liegen. Uberlegen wir uns die Saftestromung in der Umgebung des
Ditnndarmepithels, so ist dieselbe seitig orientiert, d. h. wir haben mit
einem Saftestrom vom Darmlumen aus in das Gewebe zu rechnen. Ich
nehme an, daB der Cuticularsaum der Diinndarmepithelzellen ein
Haupthindernis fiir den Eintritt corpusculirer Elemente ist, auch
hochkolloiden Stoffen mag der Eintritt erschwert werden, sie werden
deshalb langsam resorbiert. Nehmen wir also einmal an, solche Sub-
stanzen kimen in das Zellinnere, so fragt es sich, ob hier die Bedingungen
tiir ein Haftenbleiben giinstig sind. Wiirde auf beiden Seiten der Zelle
die gleiche Konzentration an Farbstoff herrschen, so wiirde es nicht
einzusehen sein, warum es im Zellinnern nicht zu einer Speicherung
kommen sollte. Fiir gewohnlich liegen die Verhdltnisse aber anders.
Durch die auBlerordentlich reichliche Circulation in den Darmzotten
wird jedes geringste Quantum resorbierten Farbstoffes sofort weg-
beférdert, so dal vermutlich stets auch ein Farbstoffgefille nach der
Lymphseite besteht, das ausreichen mull, um ein Haftenbleiben der
Farbstoffteilchen in den Protoplasmen zu verhindern. Vielleicht be-
kommt in diesem Sinne die eigenartige Angabe Paris (1920) Be-
deutung, der besonders mnach doppelseitiger Ureterenunterbindung
Carmingranula in den Zottenspitzenepithelzellen beobachtet haben
will. In solchen Fillen muB ja die Lymphe mit Farbstoff lange Zeit
angereichert sein.

Tatsichlich hat sich mir die damals geduBerte Vorstellung in allen
Punkten bestitigt: Saurer, nicht lipoidléslicher Farbstoff wird in den
Darmepithelzellen unter zwei Bedingungen sichtbar; entweder es liegt
anfirbbares Material im Cytoplasma vor (dann haben wir sehr &hnliche Be-
dingungen wie bei der basischen Granulafiirbung, wenn gleich der physiko-
chemische Vorgang der Anfirbung in beiden Fillen verschieden ist); oder

12*



180 W. v. Moellendorff: Beitriige zur Kenntnis

es mubl sich der Farbstoff sowohl auf der Darm- wie auf der Blutseite
befinden, wie dies bei den Versuchen mit parenteraler Zufuhr der Fall
ist. Ich wiirde heute annehmen, daB das Ergebnis in den oben zitierten
Versuchen von PaRI neben der Erhthung der Lymphkonzentration
vornehmlich dem Umstande zu danken ist, daBl nach doppelter Ureteren-
unterbindung vermutlich der durch Galle (und Magen?) in den Darm
ausgeschiedene Farbstoffanteil grofer ist als normal. Beim normalen
Tier wird namlich nur sehr wenig Lithioncarmin durch die Galle aus-
geschieden (W. v. MOELLENDORFF 1916). Im Zusammenhang damit ist
auch die normale Epithelspeicherung nach parenteraler Lithioncarmin-
zufuhr duberst schwach.

Die Bedeutung der Kolloidkonzentration auf der Blutseite ist in
erster Linie fiir die Speicherung im Zottenstroma bewiesen (vgl. Abb. 22,
Taf. IV und Text S.157).

Der positive Nachweis des nicht lipoidléslichen Farbstoffes im Epithel
der Darmwand stellt nun nur eine Bestitigung und Erweiterung der
Befunde dar, die man bei Eisenresorption gemacht hat. Hier ist es
(ich folge der Darstellung von W. HuEck 1921) ganz sicher, daf} im
Darmkanal die Epithelzellen Eisen speichern kénnen. Diese Reaktion
ist im Duodenum am stirksten, wo man bei Verfiitterung eisenreicher
Nahrung eine sehr schéne granulire Ablagerung in Epithel- und Stroma-
zellen bekommt. Besonders die Untersuchungen HaLLs (1896) haben
manche bemerkenswerte Tatsache aufgedeckt. Die Eisenspeicherung
ist nach 3- bis 6 wochentlicher Fe-Fiitterung im Epithel schwicher als
nach einer Woche (beachte die Analogie zu Tusche und Trypanblau,
S. 150 und 15¢). Der Darminhalt ist auch bei eisenfreier Kost eisen-
haltig, woraus mit Sicherheit auf eine Ausscheidung in den Darm ge-
schlossen werden muB. Uber die hierbei anzunehmenden Wege duBert
sich HALL nicht. Ich verweise beziiglich der Aufnahme des Eisens im
Epithel ganz auf die Darstellung hei HUECK.

Was die Lokalisation des Eisens in der Gesamtlinge des Darm-
kanals anlangt, so glaube ich, daB unsere Farbstoffversuche doch eine
andere Deutung nahelegen, als sie bisher versucht wurde. Gerade die-
jenigen Stellen, die wir auch bei der Hochtreibung der Vitalfirbung
die stiirkste Stromaspeicherung aufweisen sehen, sind es, in denen man
das Eisen, besonders nach parenteraler Zufuhr, angehauft findet (Sa-
MoJLOFF 1891, A. L1psk1 1893, W. HUECK 1905 u. a.). LIPSKI hat ver-
sucht, die Herkunft des Eisens niher zu bestimmen und die Frage zu
kliren, ob im unteren Diinndarm und Coecum resorbiert oder ab-
gesondert wird. Ihm erscheint der Befund entscheidend, dall nach
Unterbindung des D. choledochus die Verteilung des Eisens in der
Darmwand ahnlich ist, wie beim normalen Tier. W. Hueck (1921) hilt
es doch auch fiir méglich, daBl die Eisenspeicherung im caudalen Darm-
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abschnitt durch Resorption zustande kommt, wenn gleich ihm die
secretive Entstehung wahrscheinlicher diinkt.

Besonders in dem zitierten Versuche von LIpskI sehe ich den Beweis,
daB es sich bei dem von ibm angewandten Eisenzuckerpriparat um
einen dem Trypanblau véllig analogen Transport handelt, wofir ja
schon die Verteilungsart des Eisens spricht. Wir kdnnen also die ganze
Frage fiir beide Substanzen gemeinsam fassen. BruascH und IRGER
(1923) fanden neuerdings in der Hundegalle einen ganz betrachtlichen
Eisengehalt. Ob im Magen oder im Pancreas, wo F.BIDDER und
C. ScaMipT (1852) eine Eisenausscheidung festgestellt haben, nicht
auch, wenn schon geringe Mengen an Eisen nach parenteraler Zufuhr
ausgeschieden werden, dariiber habe ich neuere Angaben nicht finden
koénnen. Jedenfalls wird dem Nachweis des Eisens auch im eisenfrei
erndhrten Darm die grofite Bedeutung beizumessen sein. Wir vermuten,
daf die Fe-Ausscheidung ebenso wie diejenige des Trypanblau nur in
den oberen Teilen des Magen-Darmtractus zustande kommt und dafl
die gesamte Speicherung des Eisens in Dinn- und Dickdarm auf Resorp-
tion beruht. Meines Wissens griindet sich die Annahme iiber die Aus-
scheidung von Metallen und anderen Substanzen im Dickdarm zumeist
auf die Erkennung dieser Substanzen im Dickdarminhalt. Es kann
sehr wohl sein, dal die Mengen im Dinndarm zu gering sind, um er-
kannt zu werden. Bej schwer resorbierbaren Verbindungen muf} im
Dickdarm eine so erhebliche Konzentrierung stattfinden, dal eine
groflere nachweisbare Menge nicht verwunderlich ist. Histologische
Bestimmungen der angeblichen Ausscheidungen in den Dickdarm sind
bisher nicht gegliickt. Was bei unphysiologischen Bedingungen (Ent-
ziindungen, Durchfille usw.) geschehen kann, ist natiirlich fiur die
normale Arbeitsweise des Darmes nicht beweisend.

Wir kommen damit zu der bis in die neueste Zeit noch sehr umstrit-
tenen Pigmentfrage, fiir dic meines Erachtens ebenfalls die mit Trypanblau
gemachten Erfahrungen zur Deutung der Befunde herangezogen wer-
den konnen. Die Analogie der Verteilung von sauren kolloiden Farb-
stoffen und einer Reihe von korpereigenen Pigmenten (Hamoglobin,
Bilirubin) ist aus anderen Versuchen zur Geniige bekannt. In der Patho-
logie werden verschiedene Formen der Darmpigmentierung unter-
schieden, wobei in der Abgrenzung derselben noch keine villige Einigung
erzielt ist. In erster Linie kommt die sogenannte Pseudomelanose in
Betracht. Hier finden sich in der Dinndarmschleimhaut, besonders
im Stroma der Zottenspitzen (oberer Diinndarm) oder (unterster Diinn-
und Dickdarm}) im ganzen Stroma unter besonderer Bevorzugung der
Umgebung der Lymphknétchen zahlreiche pigmentierte Zellen. Es
handelt sich um ein kdrnig angeordnetes eisenhaltiges Pigment, -dem
gewOhnlich auch S-Bestandteile zugeschrieben werden. Bemerkens-
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wert ist die Lokalisation, die der Trypanblaustromaspeicherung bei
Tieren vollig analog zu sein scheint. Ebenso wie beim Himosiderin,
mit dem es auch die Eisenreaktion gemeinsam hat, haftet das Pigment
an einer farblosen Grundlage, die sich durch Sidurebehandlung isoliert
darstellen 1a8t. Uber die Frage, ob die Ablagerung dieser Pigmente,
die jedenfalls einem chronischen Vorgange ihr Dasein verdanken, einer
gesteigerten Resorption oder Excretion entspricht, duflert sich HuEck
unentschieden. Wir mochten denken, daBl nur Resorption in Frage
kommen kann, sei es, dall Blutfarbstoff aus der Nahrung infolge von
Verdauungsstorungen, sei es, daBl infolge von vermehrtem Blutabbau
eisenhaltige Pigmente in den oberen Darmabschnitt ausgeschieden
worden sind. Auch HUECK lehnt die viel verbreitete Vorstellung ab,
daB es sich hier um das Ergebnis eines abgelaufenen mit Blutungen
kombinierten Entziindungsprozesses handle; bei der Pseudomelanose
ist stets ein vermehrter Eisengehalt auch in den iibrigen Eisendepots
des Korpers zu finden. Diese Feststellung zeigt, daB in diesen Fallen
ein Fe-haltiges Pigment — irgendwelcher Abkunft — in den Saften
kreist, genau wie dag kiinstlich zugefithrte Trypanblau. Wie dies letz-
tere offenbar in den oberen Teilen des Magen-Darmtractus ausgeschieden
und im Darm bei der Riickresorption gespeichert wird, so auch das
Fe-haltige Pigment.

Aufler diesen Fallen wird auch sogenannte echte Melanose beob-
achtet, die vorwiegend den Dickdarm befsllt, aber auch im Coecum
und im untersten Ileum angetroffen werden kann. HUECK ist geneigt,
dieses Pigment scharf von den Blutabbaupigmenten zu trennen, wenn
er auch zugibt, dal die Melaninbildung kombiniert sein kann mit der
Ablagerung von hiimatogenen Pigmenten. Auch hier ist die Lokalisation
typisch und man muB nach den Erfahrungen mit Trypanblau durchaus
eine resorptive Entstehung in Betracht ziehen, sei es, daBl ein schon
im Darminhalt vorhandener, sei es, dafB ein aus resorbierten EiweiB-
spaltungsprodukten fermentativ entstandener Farbstoff an der Pigment-
ablagerung beteiligt ist.

0. LusarscH (1922) kommt zu dem Ergebnis, dal bei den in der
Darmwand abgelagerten Pigmenten meist eisenhaltige und eisenfreie
Anteile kombiniert sind ; er zieht dabei auch die Verhiltnisse bei Sauge-
tieren in Betracht (Meerschweinchen, Kaninchen, Rind). In der gleichen
Lokalisation kénnen hier einmal Pigmente mit nachweisbarem Eisen-
gehalt und solche, ohne Eisen vorkommen.

DaB wir der Annahme Kuczinskys (1922), da3 die Macrophagen des
Meerschweinchendarmes Pigment enthalten, das aus ortlichen Blu-
tungen in den Zottenspitzen stammt, nicht zu folgen vermdgen, haben wir
schon oben (S.145) gesehen.

Inwieweit etwa Gallenfarbstoffe an diesen Pigmentierungen beteiligt
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sind, ist durchaus fraglich. Eine positive Gmelinsche Reaktion habe ich
an den Macrophagen beim Meerschweinchen ebensowenig wie LUBARSCH
bekommen (vgl. S. 146). Hier scheint also vielleicht ein Unterschied zu
dem Epithelpigment der Miusesiuglinge zu bestehen. Von den im
Epithel bei menschlichen Feten (J. E. ScumipT 1905) gefundenen ,,Me-
coniumkorperchen, die ja offenbar dem Epithelpigment der Miuse-
sduglinge analog aufzufassen sind, nimmt ja auch ASCHOFF eine Ent-
stehung aus ,,galligem Material an.

Es ist dabei eigenttimlich, dafl mit Gallenfarbstoffen in mancher
Beziehung ganz analoge Erfahrungen gemacht worden sind wie mit
Trypanblau. Nach Unterbindung des D. choledochus und tadelloser
Ableitung der Galle durch eine Blasenfistel (BRULE 1920) blieb der Stuhl
frei von Stercobilin; wenn dagegen durch schlechtes Liegen der Kaniile
eine Gallenstauung auftrat, so war der Darminhalt (hauptsichlich im
unteren Diinn- und Dickdarm) gallig verfarbt. BrULE bezieht diesen
Befund auf eine Ausscheidung des Gallenfarbstoffes im unteren Ab-
schnitt des Darmkanals. Seine Befunde werden anscheinend unterstiitzt
durch die Untersuchungen von RocEr und BINET (1921), die einem
Hunde mit Thiry-Vella-Fistel 20 cem Ochgengalle in 80 ccm NaCl phys.
intravenos zufiibrten. Sie konnten aus der isolierten Darmschlinge mit
reiner Kochsalzlosung keine Gallenfarbstoffe gewinnen, wohl aber, wenn
sie der Spiilflissigkeit etwas Olivendl zufiigten. Wurde der D. chole-
dochus unterbunden, so hatte vom 14.—19. Tage der Darm auch ohne
Nahrungszufuhr reichlich galligen Inhalt. Bei der Sektion war der ganze
Diinndarminhalt gallig verfarbt, der Dickdarm enthielt Stercobilin.

Ob die Ergebnisse dieser Versuche fiir die uns hier interessierende
Frage ohne weiteres ausgewertet werden konnen, mull dahingestellt
bleiben. Vor allem miilte sorgfiltig nachgeforscht werden, ob mnicht
andere Quellen fir den Durchtritt des Gallenfarbstoffes nach Unter-
bindung des D. choledochus in Betracht kommen. Ich habe nur bei
Horpe-SEYLER (1881) die Angabe gefunden, da der Speichel weder
beim Diabetiker Zucker, noch beim Icterus Gallenfarbstoff enthilt.
Aber wie verhalten sich Magen, Duodenum und auch das Pancreas, wenn
der Blutspiegel an Gallenfarbstoff erhoht ist? Zum Zustandekommen
einer gewissen Inhaltsfirbung des Darmes und einer resorptiven Spei-
cherung bedarf es ja nur geringer konstant ergossener Mengen, wie die
Trypanblauversuche gezeigt haben. Es wiirde eine spurweise Bei-
mengung zu den Secreten geniigen, um in den unteren Darmabschnitten
nach der durch die Resorption von Wasser hervorgebrachten Eindickung
eine deutliche Farbung hervorzurufen. Es macht auf der anderen Seite ge-
wisse Schwierigkeiten, eine Transsudation von Farbstoff in den Darm-
abschnitten unter normalen Ernahrungsbedingungen anzunehmen, be-
sonders, weil die Trypanblauwelle im parenteralen Versuch so deutlich
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verfolgt werden konnte (s. oben) und da ja die resorptive Entstehung der
Trypanblauspeicherung durch unsere Untersuchungen sehr nahegelegt ist.

Es wird sich nach allem empfeblen, die Bedingungen, die zur Pseudo-
melanose und Melanose des Darmes fithren, auch auf dem Wege weiter
zu kliren, den unsere Trypanblauversuche gewiesen haben. Eine Ent-
stehung von Farbstoffen in dieser Lokalisation aus lokalen Ursachen kann
so gut wie ausgeschlossen gelten, man wird also entweder an eine abnorme
Resorption vorbandener normal im Darminhalt Farbstoffe oder an die
Bildung abnormer Farbstoffe im Darmkanal oder endlich an eine ver-
mehrte Ausscheidung von Farbstoffen in den Darm (im cranialen Ende)
und Resorption derselben am Lokalisationsort denken miissen.

4. Unsere Ergebnisse im Rahmen der herrschenden Lehre von den
Resorptionsvorgingen bei erwachsenen und jungen Tieren.

Ich mochte hierunter nur in groBen Ziigen einige Beziehungen dar-
legen, die sich mir zu mit anderen Methoden aufgedeckten Befunden
aufgedriingt haben. Der Reiz, bequem zu studierende Schnittpriparate
zu untersuchen, hat leider gerade wichtige umfassende Untersuchungen
entstehen lassen, bei denen aber auch jeder Versuch, das frische Praparat
zu studieren, unterlassen wurde. Gerade der stetigen Untersuchung des
frischen Priparates verdanken wir viele Aufschliisse. Es ist mir weiter
aufgefallen, dafl in vielen Untersuchungen vom Aussehen des Darmes
nach bestimmter Fiitterungsweise gesprochen wird. Gegen die Ergeb-
nisse solcher Untersuchungen erfiillt mich ein lebhaftes MiBtrauen, weil
wir uns wie jeder Kundige davon iiberzeugt haben, daB die Anteil-
nahme der verschiedenen Diinndarmabschnitte an der Nahrungsverwer-
tung auBerordentlich verschieden ist, man also prinzipiell verlangen
muB, daB wenigstens einigermafien versucht wird, diesen Unterschieden
in der Gesamtlinge des Darmes Beachtung zu schenken.

Fine miihevolle Experimentalarbeit ist dem Sinne der Epithel-
struktur fiir die Resorptionsleistung gewidmet worden. Eine Zusammen-
fassung der alteren Literatur gibt J. ArNoLD (1914). Im frischen Darm-
epithel ist vielerorts eine feinstreifige Struktur beobachtet worden, wozu
sich im supranucledren Abschnitt mannigfache, nach ARNOLD in Reihen
gestellte Granula gesellen. Die streifige Struktur ist ganz besonders an
fixierten Priparaten eingehender studiert worden (s. bei M. HEIDEN-
HAIN 1899, 1607—1911, A, Crampy 1911, A. Poricarp 1910 u. v. a.).
Der Streifung liegen Plastosomen zugrunde, die sich besonders im peri-
pheren Drittel der Zellen deutlich vorfinden. Diesen Plastosomen wird
von manchen Autoren (CmaMpy, R. AurMaNN 1894, L. KrEHL 1890)
eine wesentliche Rolle bei den Resorptionsvorgingen zugeschrieben,
wihrend andere (A. PoLicarD) sich dieser Auffassung nicht ange-
schlossen haben. Das Problem liegt hier wiederum ahnlich wie bei dem
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Hauptstiick der Niere. Die Beziehung der im Epithel gespeicherten
Substanzen zu den genuinen Einschlissen des Cytoplasmas ist auBer-
ordentlich schwer morphologisch zu fassen. Da wir selbst uns mit diesen
Fragen nicht eingehend beschiftigt haben, begniigen wir uns mit diesem
Hinweis auf die genannte Forschungsrichtung.

Sichergestellt scheint besonders nach den Forschungen von
A. Cuampy (1911), L. Asaer (1908), DEMsaNENKO (1909) und O. Z1LLIN-
BERG-PAUL (1909), dall im Hungerdarm der Plastosomenapparat am
deutlichsten in Erscheinung tritt. Nach ASHER zeigt sich hier bei der
Ratte sehr oft eine Einteilung in drei Zonen; unter dem Cuticularsaum
dichtgedringte Plastosomen, dann eine an Plastosomen arme, supra-
nucleire Zone und infranucledr wieder reichlich Plastosomen. Beim
stark resorbierenden Darm werden die Plastosomen zugunsten anderer
Inhaltskdrper (CHAMPY) in den Hintergrund gedringt. Ich méchte mich
hier der Ansicht Poricarps (1910) anschlieBen, dall eine unmittelbare
Umwandlung der Plastosomen in Granula nicht statthat, sondern, daf}
dieselben nur beiseite gedringt werden. Ob die Darstellung von
J. ArNoLD zutrifft, daBl prinzipiell an allen Speicherungsvorgingen im
Darmepithel Cytoplasmamicrosomen (Plagmosomen) beteiligt seinsollen,
mochte ich bezweifeln. M. HEIDENHAIN hat mit Recht auf den
groBen Unterschied aufmerksam gemacht, der zwischen den Granulis
eines etwa mit Neutralrot gefirbten Darmepithels und den durch die
Altmannsche Methode sichtbar zu machenden Strukturen besteht.
ArNoLD glaubt allerdings, daB die Plasmosomen (die nebenbei nicht
unbedingt mit den Plastosomen gleichgestellt werden diirfen) mit der
Substanzspeicherung wachsen und in ,,Granula® umgewandelt werden.
Etwa diese Meinung finden wir auch bei zahlreichen &lteren Unter-
suchern vertreten.

Unseres Erachtens verdiente die vitale Farbung mit Neutralrot, zu
der auch andere basische Farbstoffe verwandt werden konnten, eine
neue Bearbeitung, denn in bezug auf die wirklichen Resorptionsvorginge
ist diese Methodik noch gar nicht angewandt worden. So ist es ganz
evident, da die Neutralrotfirbung in der Fettresorptionszone ganz
andere Bilder liefert als in dem caudalen Darmabschnitt, und es ist
wohl denkbar, dal wir bei einer neuerlichen systematischen Bearbeitung
dieser ¥Fragen wesentliche Erkenntnisse erzielen konnten. Nach meiner
Erfahrung werden in der Regel Einschliisse gefarbt, die voriilbergehender
Natur sind und in weitem Umfange nach der Qualitit der Nahrung
schwanken kénnen. Jedenfalls glaube ich, daB die Natur der basisch
farbbaren Einschlisse itn Darmepithel nur dann einigermafen bestimm-
bar ist, wenn man gleichzeitig die Nahrung beriicksichtigt. In diesem
Zusammenhang ist die Beobachtung von G. ScaMipT (1906) besonders
wertvoll; dieser stellte fest, daB im Froschdarmepithel Fett und Me-



186 W. v. Moellendorff: Beitrige zur Kenntnis

thylenblau in den gleichen Einschliissen nachweisbar sein kann. Ich
selbst konnte beobachten, dafl sich in der Fettzone des Mausesiuglings-
darmes die Fetteinschliisse mit Nilblausulfat durchweg blau farbten.
Daraus ist unbedingt der SchluBl gerechtfertigt, daB in diesem Darm
die Einschliisse auller Neutralfett Fettsiure enthielten, da sonst die
basische Farbung nicht denkbar wire. Auch die vielfach gelb gefarbten
Einschliisse des mittleren und unteren Abschnittes im Sauglingsdarm
firben sich mit Nilblausulfat teilweise an. Ich habe schon a. a. O. (1920)
ausgefiihrt, dafl aus den Beobachtungen mit basischer Granulafirbung
nicht Schliisse auf eine echte Regorption zuléssig sind. Die Anteil-
nahme der Plastosomen speziell an der Aufspeicherung dieser Farb-
stoffe ist ginzlich unbewiesen und, wie ich glaube, auch mnach
anderen Erfahrungen, die aber hier nicht zu behandeln sind, unwahr-
scheinlich.

Was den Nachweis von Nakrungsbestandieilen in Epithel und Stroma
der Zotten anlangt, so sind wir am besten iber die Vorginge bei der
Fettresorption unterrichtet, wenngleich iiber wichtige Fragen noch
keine Einigung erzielt ist. Vor allem: Wird wirklich alles Fett vor der
Resorption hydrolytisch gespalten oder wird nicht ein wesentlicher Teil
desselben ungespalten resorbiert? In neuerer Zeit sind fir eine Auf-
nahme corpusculiren Fettes vor allem KiscHENSKY und WUTTIG ein-
getreten. KiscHENSKY (1901) fand unter zehn jungen Katzen viermal
Zotten, in deren Cuticularsaum er Fetttropfen nachweisen konnte. Er
glaubt, daB das Fett zum gréBten Teil in 16slicher Form resorbiert werde,
aber zu einem kleineren Teile doch auch in Tropfenform aufgenommen
werden kann. Bei neugeborenen Katzen soll auch eine intercellulire
Resorption stattfinden. Wurric (1905) spricht sich noch scharfer fiir
cine corpusculire Resorption aus und weist darauf hin, daB eine Resorp-
tion der Spaltungsprodukte unbewiesen sei. Hier mull nun doch aber
geltend gemacht werden, daB auch bei Verfiitterung von Fettbestand-
teilen Neutralfett in den Zotten nachweisbar wird. Man wird es viel-
leicht besonders beachten miissen, daB sich die positiven Befunde von
KiscHENSKY und WUTTIG iiber Fetttropichen im Cuticularsaum, denen
sehr viele negative Befunde (L. KrenL, F. C. W. PrLUEGER 1900, A.
NoLL u. a.) gegeniiberstehen, alle auf junge Tiere beziehen. Sehr ein-
drucksvoll sind die Ausfiithrungen S. EXNERs (1900), im Zusammenhang
mit der Arbeit L. HoFBAUERs (1900), in denen darauf hingewiesen wird,
daB nach den sehr sorgsamen Untersuchungen von 8. voN Bascu (1870)
tatsiichlich durch Osmium geschwirzte Tropfchen auch im Saum ge-
sehen worden sind. Die feinsten Tropfchen liegen immer dem Saum am
niichsten, je tiefer sie riicken, um so gréfler werden sie, indem mehrere
kleinere zusammentreten (diese Beobachtungen sind allseitig anerkannt).
So glaubt er, dal auch HoFBAUERs Versuche mit Alkannafett die Wahr-
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scheinlichkeit der tropfigen Fettresorption erhohen, zumal keine Be-
weise dafiir vorliegen, dal alles Fett verseift und gespalten wird.

A. Nowu (1910) macht die einwandfreie Feststellung, da8 die Auf-
speicherung des resorbierten Fettes in den Epithelzellen nicht der Resorp-
tionsvorgang, sondern nur eine Begleiterscheinung der erhghten Re-
sorptionstitigkeit ist. Auch A. OppEL (1897, 1906) hat dies immer be-
tont. Wichtig scheint, daf} die Bilder benachbarter Zotten sehr wechseln
— hier fehlen allerdings Angaben, ob dies gleich zu Beginn der Versuche
der Fall ist oder erst spiter. Olsiure 148t sich gerade im Stadium der
stirksten Epithelbeladung vermehrt nachweisen. NoiLL glaubt, ebenso
wie J. ARNOLD (1904) und A. CramPpY (1910), dafl die plastosomale Sub-
stanz der Epithelzellen an dem Fettumsatz beteiligt sei. J. ArNorD
(1914) setzt sich eingehend mit dieser Frage auseinander und hilt den
Beweis fiir erbracht, dal} ,,Plasmosomen die Triger der Fettassimi-
lation seien, hilt es aber fiir wahrscheinlich, daB die Epithelspeicherung
nur eine Begleiterscheinung des Resorptionsvorganges sei.

Nach den Ergebnissen unserer eigenen Untersuchungen mufl man,
wie ich glaube, die Frage von neuem aufwerfen, ob nicht eine tropfige
Resorption des Fettes in groflerem Umfange statthat als dies die Mehr-
zahl der Forscher annimmt. Mir dringt sich, wenigstens fiir den Darm
des saugenden Miuschens, eine durchaus bejahende Antwort fiir diese
Frage auf. Es ist dabei gewil bezeichnend, daB die positiven Befunde
von KiscHENSKY und WUTTIG gerade an jungen Katzen und Kaninchen
erhoben worden sind. Wenn ARNOLD angesichts dieser Befunde an
Artefakte denkt, so fillt es einem bei Betrachtung der beigegebenen
Abbildungen doch schwer, ihm darin zu folgen. Bei der Tuschespeiche-
rung haben wir allerdings trotz besonders darauf gerichteter Bemithungen
keine Kornchen im Cuticularsaum angetroffen, und doch besteht dariiber
kein Zweifel, daB wir es hier mit der Resorption eines im Wasser nicht
,10slichen® Korpers zu tun haben. Auch die Fetttropfchen kann und mufl
man sich in den meisten Fillen wohl jenseits oder wenigstens an der
Grenze mikroskopischer Dimensionen vorstellen. Dabei sehen wir im
Epithel allmahlich grobere Einschliisse auch bei der Tuschespeicherung
entstehen, ein Proze3, dem offenbar eine allgemeine Cytoplasmafihigkeit
zugrunde liegt. Nachdem nunmehr nachgewiesenist, daf Tusche, Trypan-
blau, Gallenfarbstoff miihelos den Cuticularsaum durchdringen und inden
Epithelzellen gespeichert werden, Stoffe, die als kolloidal geldst zu be-
zeichnen sind, aber wohl nicht analog dem Fett gespalten werden kénnen,
fehlt irgendeine Veranlassung eine Spaltung des Fettes fiir notwendig
zu halten, fort. Dies gilt aber nur fiir saugende Miuschen, und ich
glaube, dal man eventuell mit einer Anderung dieser Verhiltnisse bei
dem Nahrungswechsel rechnen kann. Wir haben unzweifelhaft fest-
gestellt, daB mit dem Aufhoren der Séuglingsperiode bei der Maus eine
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Abdichtung des Epithels erfolgt, die z. B. das Eindringen von Tusche
spater verhindert. Es wire denkbar, daB im Zusammenhange damit
auch die Uberfithrung emulsionierten Fettes unméglich wird. Teh will
es mir versagen, naheliegende Spekulationen auszuspinnen. In der
Sauglingsperiode lediglich Aufnahme arteigenen Fettes und anderer art-
eigener Korper, spiter artfremde Nahrung usw. Es ist durchaus wahr-
scheinlich, daB der Sinn dieses interessanten Permeabilitatswechsels, der
fiir Tusche unzweifelhaft festgestellt, beim Fett in der angedeuteten
Richtung zu suchen ist. Ich will noch darauf hinweigen (s. unten S. 190),
dall bei jungen Tieren anscheinend die Fermente noch nicht in dem
MaBe abgesondert werden wie beim erwachsenen Tiere.

Das sehr interessante, in der Literatur meines Wissens bisher nicht
erwithnte, bei Miusesiuglingen aber konstante Vorkommen der groBen
im Epithel liegenden Tropfen, die emulgiertes Fett enthalten, ist in
diesem Zusammenhange ganz gewill von besonderem Interesse. Die Be-
obachtung deutet wohl darauf hin, daB im Inneren der Epithelzelle ein
Wechsel vom emulgierten in einen gelosten Zustand in verhdltnismafig
kurzer Zeit stattfinden kann und zeigt von neuem, wie kompliziert die
Verhiltnisse liegen. Die Beobachtung verdiente eine weitergehende und
eingehendere Verfolgung als wir derselben bisher haben angedeihen
lassen konnen.

Die iiber Glycogenvorkommen im Darmkanal gesammelten Erfah-
rungen sind von J. ARNoLD (1914) zusammengefalit worden; da sich
hier zu unseren Befunden keine Beziehungen ergeben, iibergehe ich
dieselben.

Von Interesse sind dagegen die nicht sehr zahlreichen Beobachtungen,
die fir Saugetierdirme tber Einschliisse vorliegen, die den von uns
beschriebenen ,,Eiweifleinschlissen® offenbar entsprechen. R. HrIpEN-
HAIN (1888) heschreibt am Darm von neugeborenen Hunden, die bereits
gesogen hatten (8. 23) ,innerhalb der Epithelzellen homogene tropfen-
artige Gebilde, die sich intensiv rotgefirbt haben’ (bei Biondi-Fiarbung).
,,Zahl und GroéBe derselben ist in den einzelnen Zellen sehr ver-
schieden; wo sie sehr grof} sind, liegt nur ein einzelner Korper, wo sie
klein sind, eine ganze Gruppe in dem Protoplasma. Hier und da scheint
es, als ob sie auch zwischen den Zellen vorkimen. Im Darmepithel des
Foetus habe ich sie nicht gesehen. Nach der ersten Nahrungsaufnahme
auftretend, sind sie am dritten und vierten Tage nach der Geburt noch
vorhanden. Am zwolften Tage dagegen fehlen sie vollstindig. Es
scheint, dal sie eiweiBhaltige Ausscheidungen aus dem Protoplasma
darstellen, welche beim Beginne der Resorptionstéitigkeit der Zellen
auftreten, allmihlich aber verschwinden. Bei einem neugeborenen Ka-
ninchen habe ich sie vergeblich gesucht.” Diese Beobachtung zeigt also,
daB} diese Einschliisse, deren Beschreibung vollstindig mit dem iiberein-
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stimmt, was wir bei Miiusen gesehen haben, auch bei Hunden in der
Saugeperiode vorkommen. Auch dal sie bei dlteren Tieren verschwinden,
ist sehr bezeichnend.

STickEL (1910) beschreibt bei menschlichen Sduglingen auch mancher-
lei Strukturen, die dem zu entgprechen scheinen, was wir bei Miauschen
und Meerschweinchen gesehen haben. Bei einer 7-monatigen Frithgeburt
enthielten zwei Drittel des Darmes Fett, im unteren Drittel fand sich
in manchen Zellen ein schwirzlich-griinliches Pigment. Bei einem 6 Tage
alten, stark ikterischen Kinde wird in den Epithelzellen bec achtet:
»Die Zellen enthalten massenhaft hellgelbes Pigment in Gestalt von
Schollen, Plattchen und Kiigelchen. In manchen Zellen ist es so viel,
daB} die Granulierung dazwischen kaum zu erkennen ist. Die Granula
sind von verschiedener Grofle, kleinere und gréllere kommen vor . ..
Bei einer Totgeburt: ,,Eine auffallend grolle Zahl von Zellen, besonders
tn den unteren Darmabschnitten, enthalten in unregelmafigen Schollen
ein hellgelbliches bis schwarzbriunliches Pigment, einzelne Zellen sind
ganz davon erfiilllt.”” Im ganzen bezogen sich STICKELs Beobachtungen
naturgemd nicht auf Kinder, die normal ernahrt waren. Aber ich
mochte glauben, dafl wir es auch hier mit den charakteristischen Ein-
schliissen zu tun haben, deren Grundlage ein gelartiger Eiweiflkorper
zu gein scheint, der sich unter anderem auch mit dem Pigment (Bili-
rubin) imbibieren kann.

Zweifellos sind die Beziehungen zu dem, was man schon lange als
Mekoniumkorperchen aus dem Darm ilterer menschlicher Foeten kennt.
Neuestens berichtet M. Parat (1924) iiber einschligige Beobachtungen.
Mekonium ist der Darminhalt des ¥oetus, den man bis zum 6. Monat
nur im Ditnndarm, von da an bis zur Geburt auch im Dickdarm antrifft.
Neben Epithelzellen, verschluckten Haaren usw. sind sein am meisten
charakteristischer Bestandteil die von TArRDIEU und RoBin (1857) ge-
schilderten Korperchen. ,,Ces granules ou grumeaux de matiére colo-
rante sont globuleux quelquefois, ovoides le plus souvent ou polyédriques
4 angles arrondis.”” Ap. ScHMIDT (1903) sprach sich dafiir aus, dal in
diesen Korperchen eine eiweiBartige Grundlage sich mit Gallenfarbstoff
impragniert habe. Die Mehrzahl der Autoren fafit das Mekonium als
Excret auf. Dabei macht ParaT darauf aufmerksam, daf eine ganze
Reihe von Fermenten im Dinn- und Dickdarminhalt des Foetus auf-
gefunden sind. Der Gallenflufl setzt im 3. Embryonalmonat cin. Aller-
dings stimmen die Ergebnisse der Autoren nicht in allen Punkten
iiberein.

Nun entdeckte I. E. ScEMIDT (1905) in der Diinndarmschleimhaut
von Foeten aus dem 3.—7. Monat im Epithel Einschlisse, die den
Mekoniumkérperchen sehr dhnlich sind. Dieselben sind im Duodenum
sehr spirlich, nehmen jedoch nach dem Coecum hin betriichtlich zu.
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Im untersten Ileum liegen sie besonders an den Zottenspitzen allent-
halben. Ebenso wie R. HEIDENHAIN (1888) findet ScHMIDT dieselben
Einschliisse bei jungen Hunden in der Saugeperiode. Der Autor bringt
die Einschliisse mit Resorptionsvorgingen in Verbindung. Bei mensch-
lichen Foeten sind schon vom 4. Monat ab Schluckbewegungen beobach-
tet, das Fruchtwasser enthilt 0,22 vH. Eiweill, nach HoPPE-SEYLER
0,19 vH. Albumin. Inwieweit der Magen von menschlichen Foeten
Pepsin und HCl enthalt, ist noch nicht einheitlich beantwortet (die
Verhiiltnisse bei Siuglingen s. unten 8. 192). Fiir neugeborene Hunde
liegen Angaben von GMELIN (1902, 1904) vor, nach denen hier bis zur
3. Woche normalerweise kein Pepsin abgeschieden wird. GMELIN glaubt,
daB im Duodenum das Casein in Pepton umgewandelt wird. Erst mit
der 3. Woche, wenn die histologische Ausdifferenzierung des Magen-
Darmtractus einsetzt, kommt auch die fiir den erwachsenen Zustand
typische Fermentproduktion in Gang. ScHMIDT hat sich zusammen-
fassend folgendes Bild von dem Vorgang gemacht (S.35): ,,Wihrend
also der Beginn eiweiverdauender Substanzen in der Zeit, in der unser
Prozel einsetzt, scheinbar schon mdéglich, aber doch unsicher ist und
wohl die Funktion noch keine vollstiandige darstellt beim menschlichen
Foetus, liegen die Verhaltnisse bei jungen Hunden entschieden noch
ungiinstiger. Wenn wir jedoch Riickschliisse von Erwachsenen her
machen diirften, so wiirde ja eine Resorption von Albumin unter Um-
stinden auch ohne vorangegangene Zersetzung durch Verdauungs-
fermente moglich sein. — Jedenfalls wird die Tatsache, dafl eine Re-
sorption von seiten der Darmepithelien bereits beim Foetus stattfindet
durch die gallige Fiarbung der eigentiimlichen Epitheleinschliisse be-
wiesen. Es fragt sich nur noch, warum denn die von den Zellen auf-
genommenen Massen nicht weiterverarbeitet und in das Blut abgegeben
werden, sondern vielmehr in das Darmlumen wieder ausgestoBen werden.
Die Erklirung dafiir kann in den verschiedensten Momenten gesucht
werden. Finmal ist es moglich, daB das Darmepithel noch nicht in
volliger Funktionstiichtigkeit ausgebildet ist, seine Aufgabe besteht ja
nicht nur in der Resorption, sondern auch in der Verarbeitung und
Weitergabe des Aufgenommenen. Oder aber, es ist die EiweiBlspannung,
um es so kurz auszudriicken, des foetalen Blutes in der Darmschleim-
haut so erheblich, daB eine weitere Aufnahme von EiweiBsubstanzen
aus den Darmepithelien unméglich wird; schlieBlich kénnen auch die
resorbierten Albumine des Fruchtwassers von vornherein oder infolge
der Vermischung mit der Galle fiir eine weitere Verarbeitung untauglich
gemacht werden. Wieweit etwa durch eine Ausscheidung von seiten der
Epithelzelle die aufgenommene Masse noch verindert und dadurch erst
zu groBen Gebilden zusammengeballt wird, ist schwer zu entscheiden;
ein solcher Vorgang aber ist wohl méglich.*
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Cu. H. HEUsER (1921) entdeckte die Epitheleinschliisse bei Opossum
nach der Einlagerung der Jungen in das Marsupium. PARAT wies dagegen
darauf hin, daB die Einschliisse bei Foeten der Maus, des Meerschwein-
chens, der Katze, des Hammelsin keinem Moment der Embryonalentwick-
lung auftreten. Das Darmepithel dieser letztgenannten Embryonen gleicht
auch nach seiner Mitochondrienstruktur demjenigen bei menschlichen
Embryonen vor dem 3. Monat. Das Darmepithel bei menschlichen
Foeten zwischen dem 3. und 7. Monat zeigt dagegen alle Anzeichen
eines stark resorbierenden Epithels; PARAT konnte nachweisen, dall im
unteren Diinndarm zum mindesten Phosphorverbindungen resorbiert
werden und hialt die Epitheleinschliisse fiir ein Phosphorproteid. Vom
7. Monat an findet keine Resorption mehr statt; um diese Zeit soll
nach R. Fusari (1904) eine vollstindige Epithelregeneration nach Ab-
stoBung des alten stattfinden.

ParaAT bezeichnet nach diesen Befunden das Mekonium des 3. bis
7. Foetalmonats als Embrvotrophe und glaubt, dal der unterste Dunn-
darmabschnitt die groBte Aktivitit in der Resorption entfalte. Die
Quelle der resorbierten Nahrungsstoffe miisse im Amnionwasser gesucht
werden. Aufzukliren bleiben die Unterschiede im zeitlichen Auftreten
solcher Eiweifresorption- und -speicherungsprozesse bei den verschie-
denen Tierarten.

Wir stimmen den Ausfithrungen von M. PARAT im groBen und ganzen
zu, besonders auch darin, daB wir die Einschliisse, die bei menschlichen
Foeten gefunden werden, mit denjenigen bei Siuglingen verschiedener
Tiere parallel setzen. Analog den Erfahrungen an der Maus mdéchten
wir nur glauben, daBl es sich nicht um eine specifische Resorptions-
fihigkeit des Ileums handelt, sondern dall im oberen Diinndarm andere
Stoffe resorbiert werden, so dafl die Eiweillkérper, die zur Bildung der mit
Gallenfarbstoff imbibierten Epitheleinschliisse fithren, erst im unteren
Diinndarm zur Resorption gelangen. Was die im Darminhalt enthal-
tenen Mekoniumkorperchen anlangt, so halten wir es fiir wahrscheinlich,
daB dieselben aus den Epithelzellen ausgestoBlen werden. Es scheint
ja so zu sein, daB die Epithelzellen sich dieser Einschlisse auf keine
andere Weise entledigen kinnen.

Wie die Dinge beim mengchlichen Saugling liegen, scheint mir noch
weiterer Untersuchungen bediirftig; die Angaben von STICKEL (5. S. 189)
sprechen ja dafiir, dal hier noch dhnliche Epitheleinschliisse gefunden
werden. Es wire aber wichtig, auch die Verhiltnisse zu kennen, die
man etwa bei normal ernahrten Sauglingen zu erwarten hat. Hieriiber
aber habe ich Beobachtungen nicht finden kénnen.

Macarrum (1924) macht Mitteilung von sehr eigenartigen Befunden,
deren Bestatigung abzuwarten ist; er bringt in den Darm von Ratten
und Meerschweinchen solche Mengen Eidotter, dall nicht alles von den
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Verdauungsfermenten bewiltigt werden kann und findet dann eigen-
artige Einschliisse im Epithel, die die Zellen stark anschwellen lassen
und schlieBlich durch Aufplatzen der Epithelzellen an den Zottenspitzen
wieder ins Darmlumen entleert werden. Er hilt diese Einschlusse fir
unverinderte Substanzen des Eidotters, von denen ein Teil auch in die
Lymphbahnen iibertritt. Wenn sich die Deutung bestétigt, so mdochte
ich glauben, dal} cg sich hier um eine pathologische Erscheinung in dem
Sinne handelt, dal eine Insuffizienz des Epithels zur Aufnahme un-
zersetzter EiweibBstoffe fiihrt. Aber cs wiire von Interesse, wenn diese
Versuche fortgesetzt wiirden.

Ich kann an dieser Stelle nicht umhin, auf die Zusammenhiinge hin-
zuweisen, die diese Befunde mit der Frage der Resorption genuiner
Proteine aufweisen: wenn denselben nach der Darstellung von E. H.
STARLING und L. Pinkussex (1924) fir die Ernahrung keine grofle Be-
deutung beigemessen wird, so entsteht doch die Frage, ob eine so ge-
nerelle Beurteilung der Frage berechtigt ist. Ganz besonders mahnen
die Versuche und Erfahrungen von M. AskoLl und L. Vicano (1903)
und GaNcHOFER und I. LaNGER (1897), hier recht grole Unterschiede
in bezug auf das Lebensalter anzunehmen. Die Autoren arbeiteten mit
Hunden, Katzen, Kaninchen und Zickeln, und fanden, dall neugeborene
Tiere fremde Proteine unverindert durch die Darmwand passieren lassen,
wiithrend dies wenige Tage spiter nicht mehr moglich ist; wichtig ist,
dal} dieses Verhalten in den genannten Versuchen fremden Proteinen
gegeniiber besteht. Es ist daran zu denken, dall das Darmepithel hier
vielleicht ein analoges Verhalten zeigt, wie in unseren Tuscheversuchen,
wo wir ja ebenfalls mit einer unphysiologischen Substanz gearbeitet
haben. Bei der hohen Specifitit, die gerade die EiweiBlkorper verschie-
dener Arten besitzen, angesichts ferner der Tatsache, dal unverindert
resorbiertes korperfremdes Protein in der Blutbahn eine Prizipitin-
bildung hervorruft, mul man fremdes Protein im Sauglingsdarm un-
bedingt als unphysiologische Substanz auffassen. Ich halte es durchaus
fiir denkbar, dafl das eigene Milchalbumin noch lingere Zeit hindurch
wenigstens teilweise, ungespalten resorbiert wird.

Diese Fragen fithren tief in die Probleme der Sduglingserndhrung
hinein, die ausgedehnt zu behandeln mir unméglich ist. Ich méchte da
nur auf wenige Punkte hinweisen. Nach sehr zahlreichen Beobach-
tungen ist beim Siugling sowohl im Speichel wie im Magen der Ferment-
gehalt geringer als beim Erwachsenen. Im Speichel ist Ptyalin in ge-
ringer Menge wenigstens 11/, Monate vor der Geburtsreife nachweisbar.
Seine Konzentration nimmt im Verlaufe des ersten Jahres dauernd zu,
um am Ende des ersten Jahres die Hohe des Erwachsenen zu erreichen
(Nicory 1922). Ahnlich auBern sich Davipsoun und HyMaNssoN (1923).
Beziiglich der Magensecrete und ihrer Wirkung kommt SCHEUNERT
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(1924) (dort Literatur) zu folgendem Ergebnis (S.123): , Zusammen-
gefalBlt ist fiir die physiologische Eiweillverdauung im Siuglingsmagen
zu sagen, dall sowohl bei natiirlicker wie kinstlicher Erndhrung eine
nennenswerte Pepsinverdawung in den ersten Lebensmonaten nicht ablduft.
Bezeichnend ist die oft gemachte Beobachtung, dafl die freien HCI-
Werte im Magensaft ebenfalls erst im Verlaufe des ersten Lebensjahres
allmahlich ausgebildet werden (J. CHIEVITZ 1920 u. a.). GYOERGY (1922)
bringt allerdings die geringe Aciditat des Siuglingsmageninhaltes mit
dem niedrigen isoelektrischen Punkte (pH. = 4,6) des Caseins in Ver-
bindung. Immerhin ist doch die Angabe von R. PEWNY (1921), daB bei
Sauglingen, denen man Erwachsenenkost eingibt, die HCl- und Pepsin-
werte ansteigen, und daB dieser Anstieg langer anhilt, auch wenn wieder
normale Siuglingskost verabreicht wird. Ich glaube doch, daB hier
schon zahlreiche Ansitze vorliegen, um die Vermutung zu rechtfertigen,
daB der Sduglingsmagen-Darmkanal noch recht anders arbeitet als der-
jenige des Erwachsenen.

Ich mochte die Frage aufwerfen, ob der grundsitzliche Unterschied
nicht darin zu sehen ist, dall normalerweise dem Siuglingsdarm eine
nur aus arteigenen Stoffen zusammengesetzte Kost, die Muttermilch,
zur Verarbeitung angeboten wird. Diese Kost bedarf einer ganz anderen,
vermutlich viel weniger eingreifenden Verarbeitung als die Fremdkost
nach Abschlul3 der Siauglingsperiode. Die Fermentarmut der Sifte am
Beginn der Siauglingsperiode wird damit ohne weiteres verstindlich.
Tatsdchlich lieBe sich damit die gesteigerte Aufnahmefihigkeit des
Epithels erkliren, die sich Fremdstoffen gegeniiber sowohl wie auch
genuinen Eiweillstoffen gegeniiber manifestiert und die z. B. in dem
Auftreten der Eiweilleinschliisse in den Epithelzellen zum Ausdruck
kommt, die dann ihrerseits wieder durch die Anfirbung mit Gallen-
farbstoff und Trypanblau die Aufnahme auch dieser Stoffe erweisen.

Uber die Frage, ob die EiweiBstoffe im Siuglingsdarm in Peptone
zerlegt werden, wie dies beim Erwachsenen der Tall zu sein scheint,
kann ich aus der Literatur kein klares Bild gewinnen. Man vergleiche
die neueste Darstellung bei SCHEUNERT (1924).

Meiner Meinung nach ist es nach unseren Versuchen sehr wohl denk-
bar, daf} sich der Sduglingsdarm arteigener Ernihrung gegeniiber auch
in dieser Beziehung ganz anders verhilt als bei fremder Ernihrung.
Man muf8 annehmen, dafl jede fremde Ernahrung fiir den Darm infolge
der dem erwachsenen Zustand fremden gesteigerten Importfihigkeit
der Epithelzellen eine schwere Beeintrichtigung darstellt, auf die sich
der Darm erst einstellen muB. Diese Einstellung scheint allerdings im
Bereiche des Moglichen zu liegen, was zweifellos eine recht bemerkens.
werte Erkenntnis vorbereitet, die wir heute allerdings im einzelnen noch
nicht verfolgen konnen.

Z. {. Zellforschung u. mikr. Anatomie Bd. 2. 13
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5. Zusammenfassende Sitze und Schlus.

1.. Der Darm normal ernihrter Miusesiuglinge resorbiert im ober-
sten Teile Fett, daran anschlieBend EiweiB; von dem letzteren werden
Teile in Einschliissen des Epithels gespeichert, die sich teilweise
mit Gallenfarbstoff imbibieren. Hiervon rithrt eine makroskopisch sicht-
bare Gelbfirbung her, die in der Mitte des Darmes maximal ist und
nach unten zu abnimmt. In der Fettzone lassen sich intraepithelial
teilweise sehr grofle fettsiurehaltige Fetteinschliisse nachweisen, ferner
grole Vacuolen mit einem in Molecularbewegung befindlichen Inhalt
(Fetttropfchenemulsion).

2. Im Hungerdarm erstreckt sich die Gelbfirbung auch iiber die
Fettzone, weil die letztere aus Mangel an Nahrungszufuhr ausfallt (Ver-
schiebung der Zonen).

3. Die Darmwand neugeborener Miuse besitzt noch keine Crypten
und eine sehr schwache Muskulatur; die Crypten sind als funktions-
tiichtig erst bei 18—20 Tage alten Miusen anzusehen. Im Gegensatz
dazu ist bei neugeborenen Meerschweinchen eine volle Ausbildung aller
Elemente der Darmwand anzutreffen. Neugeborene Miuse werden bis
zum 15.—16. Tage nur mit Muttermilch ernihrt, Meerschweinchen
fressen dagegen schon von der Geburt ab auch andere Nahrung.

4. Durch parenterale Trypanblaubehandlung des Muttertieres und
dadurch hervorgerufene Blaufirbung der Milch gelingt es, eine An-
firbung der ,,Eiweileinschlisse* innerhalb der Epithelzellen zu erzielen.
Dabei tritt das Trypanblau im mittleren Diinndarm an die Stelle des
Gallenfarbstoffes, der seinerseits weiter caudal resorbiert wird und dort
befindliche Einschliisse firbt.

5. Das gleiche Bild 14t sich rascher erzeugen, wenn man unmittelbar
in den Siuglingsdarm 1 proz. Trypanblau bringt; in diesem Falle farbt
sich der ganze Korper ziemlich schnell blaulich an.

6. In den Stromazellen ist keine Speicherung bhei enteraler Zufuhr
festzustellen; in den Zotten des Meerschweinchendarmes liegende ,,Ma-
crophagen farben sich dagegen durch resorbierten Farbstoff an.

7. Erwachsene Tiere resorbieren und speichern Trypanblau ebenfalls
im Epithel, aber in geringerem MaBe als Sduglinge.

8. Sduglinge resorbieren in das Epithel Tusche, Erwachsene nicht.
Die feinsten Tuscheteilchen werden zu grofleren Einschlissen konzen-
triert, die spaterhin offenbar wieder ausgestoffen werden.

9. Die Tuscheaufnahme ist nicht als Phagocytose zu bezeichnen,
sondern ist vielmehr ein Anzeichen dafiir, daBl der Sauglingsdarm noch
einen weniger ,,dichten‘‘ Cuticularsaum besitzt als der erwachsene Darm.
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10. DaBl die groBere Durchlassigkeit des Epithels méglicherweise
mit der Aufnahme arteigener Nahrung in Zusammenhang zu bringen
ist, wird ebenso wie die Méglichkeit einer Aufnahme unzerlegter Eiwei(3-
korper diskutiert. Auf die Notwendigkeit, den speziellen Eigentiimlich-
keiten der Sauglingsverdauung und den bei verschiedenen Tierarten
vorkommenden Unterschieden Beachtung zu schenken, wird hinge-
wiesen.

11. Eine Speicherung verfutterten Farbstoffes im Zottenstroma 1a8t
sich erzielen, wenn man gleichzeitig parenteral Lithioncarmin eingibt.
Es scheint, dal eine gewisse ,,Kolloidkonzentration auf der Blutseite
notwendig ist, um die geringen, jeweils resorbierten, Farbstoffmengen
im Bindegewebe des Resorptionsortes anzureichern.

12. Die Macrophagen des Meerschweinchendarmes enthalten Ein-
schliisse, die manchmal gelb gefirbt, manchmal eisenhaltig sind. Diese
Einschliigse farben sich auch mit resorbiertem Trypanblau an; es wird
dargelegt, daB die Einschliisse sowohl wie ihre Imbibition mit Pigmenten
resorptiven Ursprunges sind, und daB dieselben nichts mit drtlichem
Blutabbau zu tun zu haben brauchen.

13. Nach parenteraler Farbstoffzufubr ergieBt sich, wahrscheinlich
aus verschiedenen Quellen (Leber, Magen, Pancreas), Farbstoff in den
Darm. Im Jejunum und Ileum wird kein Farbstoff ausgeschieden,
ebensowenig wie im Dickdarm. Dagegen beteiligt sich die ganze Ober-
flaiche des Darmkanals an der Rickresorption des Farbstoffes. Hierbei
wird allenthalben in den Epithelzellen Farbstoff in der iiblichen, va-
cuoliren Form, mit nachfolgender Ausflockung, gespeichert. Das Zu-
standekommen der Speicherung ist etappenweise verfolgt worden und
zeigt, dal dieselbe nur resorptiven Ursprunges sein kann.

14. Die Stromaspeicherung ist an den Stellen intensiver, an denen
mehr Farbstoff resorbiert wird (Duodenum, Ileum, Coceum). Die
Unterschiede pragen sich erst bei der ,,Hochtreibung® der Firbung
deutlich aus.

15. Bei Sduglingen ist der Effekt der parenteralen Zufuhr in der
Darmspeicherung unvergleichlich viel geringer als beim Erwachsenen.
Dies wird auf eine geringere Absonderung von Verdauungssaften beira
Siugling, und damit auf eine geringere Farbstofftranssudation in den
Darm zuriickgefiihrt.

16. Die gleichartige Reaktion von Zellsystemen, die unter gleich-
artigen Bedingungen stehen, wird an Hand verschiedener Beispiele
demonstriert. Die Macrophagen werden als Formen dargesteilt, die den
Hohepunkt der Vitalitidt uberschritten haben; die aktive Form der
Gewebszelle ist der plasmodiale Verband.

13*
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17. Die Permeabilititsbedingungen des Darmepithels werden er-
ortert; es kann keine Rede davon sein, daf} lipoidlésliche Stoffe intra-,
nicht lipoidlésliche Stoffe dagegen nur intercellulir resorbiert werden.
Vielmehr geht dic Resorption simtlicher Stoffe durch die Epithelzellen
selbst. Dabei wird der Kintritt der Stoffe durch die Eigenschaften des
Saumes geregelt, der Teilchen jenseits einer gewissen GroBendimension
den Eintritt verwehrt.

18. Die den Trypanblaubefunden in vielfacher Beziehung sehr ahn-
lichen Erfahrungen mit Eisenverbindungen, sowie die Pigmentfragen
werden kurz in Beziehung zu den eigenen Ergebnissen gebracht.

19. Die cytologischen Verinderungen der Darmwand wihrend der
Resorption werden nur kurz gestreift; die vitalfirbbaren Einschliisse
haben mit Plastosomen nichts gemein.

20. Es wird dargelegt, daB die Befunde an den Sauglingen durchaus
die Moglichkeit ergeben, dal} ein grofler Teil des Fettes unverseift re-
sorbiert werden kann. Das diirfte allerdings vorerst nur fiir den Mause-
siuglingsdarm gelten, der ebenso wie derjenige junger Meerschweinchen
imstande ist, Tusche im Epithel zu speichern.

21. Fir die Aufnahme ungespaltener EiweiBkorper sprechen die be-
schriecbenen Einschliisse. Die Natur dieser Gebilde, sowie ihre Ver-
wandtschaft mit @hnlichen Befunden bei anderen sangenden Tieren,
sowie den Mekoniumkorperchen des menschlichen Foetus wird erortert.

Wir sind am Schlufl. Unsere Ergebnisse haben in der Hauptsache
cinige Aufschliisse gebracht tiber recht erhebliche Unterschiede zwischen
der Periode der Siuglingsernihrung und derjenigen einer selbstindigen
Nahrungsverwertung des vom Muttertier unabhéngigen Organismus.
Waren fiir viele Einzelheiten unserer Befunde analoge Mitteilungen in
der Literatur vorhanden, so gestattete doch die von uns angewandte
Methodik vicle Dinge im Zusammenhang zu behandeln, die friiher
nebeneinander bezichungslos bekannt waren. Is liegt, eine systematische
Anwendung vorausgesetzt, in der Methode, saure Farbstoffe auf ihren
Wegen zu verfolgen, ein Mittel vor, um die Wege des allgemeinen Stoff-
transportes zu demonstrieren. Wie wir stets betont haben, kann es sich
aber auch nur darum handeln. In diesem Sinne wollen wir auch unserc
Bemerkungen tber die Permeabilitiat aufgefallt wissen. Das Fremdstoff-
experiment kann ung nur sozusagen den Bau und die Bigenschaften des
Instrumentes erliutern, auf dem nun die tausendfaltigen Erscheinungen
ablaufen konnen, die reguliert durch Temperatur, H-Ionenkonzentra-
tion, Elektrolyte, NerveneinfluB usw. usw. den Lebenszustand cha-
rakterisieren. Neben der Betrachtung der einzelnen an der Zusammen-
setzung der Darmwand beteiligten Elemente ist aber die Beriicksich-
tigung des ganzen Apparates als physiologischer Einheit unerldBlich.
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Auch hierin leistet das Farbstoffexperiment Wertvolles. Moge es wei-
teren Arbeiten gelingen, das liickenhafte Bild zu erginzen und zu
beleben, das wir heute in vielem nur andeuten konnten.
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Erklirung der Abbildungen.
Tafel IIT u. IV.

Abb. 1. Magen-Darmkanal einer 4 Tage alten normalen Maus. Beachte die Lage
der gelben Zone. 3/q nat. Gr.

Abb. 2. Magen-Darmkanal einer 5 Tage alten Maus, die 24 Stunden vor der
Totung gehungert hat. Beachte im Vergleich zu Abb. 1 die Zone maxi-
maler Gelbfarbung. 5/ nat. Gr.

Abb. 3. Zottenspitze aus dem Duodenum, frisch in Ringer. 4—5 Tage alte
Maus, die 2 Tage vor der Totung 0,025 cem Trypanblaulésung subcutan
erhielt. Grofle Fetteinschliisse in der Zottenspitze, etwas weiter basal-
wirts Trypanblaueinschliisse. Zeiss Apochr. Imm. 2mm, Ko.Ok. 4, Vergr.
1000fach.

Abb. 4. Zottenspitze aus dem kaudalen Teil der Fettzone. 4—5 Tage alte Maus
(127 b. Protok. s. 8. 137) nach 3tiagigem Saugen blauer Milch. Das Epithel
enthilt an dieser Stelle grolle inhomogene Tropfen mit wimmelnder Be-
wegung des Inhaltes; dazwischen ganz hellblau angefirbte ,,Eiweilein-
schlisse®. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4, Vergr, 1000fach.

Abb. 5. Zottenspitze aus dem mittleren Teil des Diinndarms, frisch in Ringer.
3 Tage alte Maus. Die Einschliisse lassen stets eine schmale Zone unter
dem Saum frei. Zeiss Ap. Imm. 2 mm, Ko.Ok. 4, Vergr. 1000fach.

Abb. 6. Zottenspitze aus dem unteren Teil des Diinndarms (K. 8la), 3 Tage
alte Maus nach zweitdgiger Zufuhr blauer Muttermilch. Gelbe, griine und
blaue Kinschliisse im Epithel. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr.
1000fach.

Abb. 7. Zottenspitze aus der ,,blauen Zone* des Diinndarms (XK. 85), 6 Tage
alte Maus, nach 5tagiger Zufuhr blauer Muttermilch, frisch in Ringer.
Zahlreiche blau, blaugriin und vereinzelt gelb gefirbte,,EiweiBeinschliisse*
im Epithel. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

Abb. 8. Das gleiche Objekt wie Abb. 7 im Schnitt nach Firbung mit Bismarck-
braun; nach der Zottenspitze zu Schrigschnitte durch Epithelzellen, be-
achte links die supranucleire Lage der Einschliisse. Zeiss Apochr. 2 mm,
Ko.0k. 4. Vergr. 1000fach.
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9. Das gleiche Objekt wie Abb. 7 und 8, im Schnitt nach E.PMS,Mbl-
Firbung; Zottenquerschnitt. Die groferen und kleineren tiefgelegenen
Einschliisse sind mit Eosin (wie die Nucleolen), die mehr dem Saum ge-
niherten blau gefirbt: Dichtigkeitszunahme der tiefer riickenden Ein-
schliisse. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

10. Zottenspitze vom mittleren (maximal blau gefarbten) Teil des Diinn-
darms, 7—8 Tage alte Maus, nach 6—Ttagiger Zufuhr von blauer Mutter-
milch, frischinRingergez. Zeiss Apochr.2mm,Ko.0k.4. Vergr.1000{ach.

11. Magen-Darmkanal einer 10 Tage alten Maus nach 8tagiger Zufuhr von
blauer Muttermilch. 3/ nat. Gr.

12. Ubersicht iiber die Farbverteilung in der ,,Blauzone, vom gleichen
Tier wie Abb. 11. Beachte die GleichmiBigkeit und die Bevorzugung der
Zottenspitzen, frisch in Ringer gez. (B. ScHLICHTING). Zeiss Apochr.
16 mm, Ko.Ok. 4.

13. Zottenspitze aus der ,,Gelbzone* des Dinndarms, 15 Tage alte Maus,
nach 2tagiger Zufuhr von blauer Muttermilch, frisch in Ringer gez. Zeiss
Apochr, 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

14. Zottenspitze aus den oberen Teilen die ,,Blauzone® im Diinndarm,
17—18 Tage alte Maus (Prot. XK. 127 g), frisch in Ringer gez. Beachte die
groBen farblosen Vacuolen, hier homogen, dazwischen kleinere, schwach
gefarbte ,,Eiweifleinschliisse” von unregelmaBiger Form. Zeiss Apochr.
2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

15. Zottenspitze aus den caudalen Teilen des Darms, 17—18 Tage alte
Maus (Protok. K. 127 g), frisch in Ringer gez. Beachte die Verklumpung
der gefarbten Einschlisse. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

16. Aus einer Zotte des mittleren Diinndarms bei einem 3 Tage alten
Meerschweinchen (Me 9) nach ausgiebiger Trypanblauverfiitterung, frisch
in Ringer gez. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach. Beachte
die Anfirbung der Macrophageneinschlisse, ferner die hier auffallend
kleinen Einschliisse im Epithel.

17. Zottenspitze aus dem untersten Diinndarmabschnitt einer 2--3 Tage
alten, mit Tusche gefiitterten Maus (K. 179). Die groBen Blasen sind vacuo-
lare Einschliisse; die Tuschekdrnchen haben sich um kleine ,,liweiBein-
schliisse* gruppiert. Frisch in Ringer gez. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4.
Vergr. 1000fach.

18. Schnitt durch eine Zotte des Diinndarms, 2—3 Tage alte Maus (K. 179).
Tuschespeicherung im Epithel. Farbung nach v. GresoN. Zeiss Apochr.
2 mm, Ko.0Ok. 4. Vergr. 1000fach.

19. Zottenspitze aus dem untersten Diinndarm einer 10 Tage alten, fiinf-
mal mit Tusche gefiitterten Maus (K. 181); die Speicherung ist sehr un-
regelmiBig und verhaltnismafBig schwach. ¥risch in Ringer gez. Zeiss
Apochr. 2 mm, Ko,Ok. 4. Vergr. 1000{fach.

20. Schragschnitt durch eine Zotte von K. 181 (vgl. Abb. 19), nur ver-
einzelte Tuscheklumpen in groflen Vacuolen eingeschlossen, Farbung nach
v. GiEsoN, Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

21. Stiick einer Zottenspitze aus dem untersten Diinndarm einer 44 Tage
alten, 7 Tage lang mit Blaufutter gefiitterten Maus, frisch in Ringer gez.
Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

22. IEpithel und Zottenstroma aus den unteren Diinndarmabschnitt einer
erwachsenen Maus (K. 131). (Behandlung s. Protokoll S. 153.) Beachte
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die Mischspeicherung im Zottenstroma, frisch in Ringer gez. Zeiss Apochr.
2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

23. Zotte aus den untersten Teilen des Diinndarms von K. 124 (s. Pro-
tokoll 8.153). Beachte die UnregelmiBigkeit der gefirbten Epithel-
einschliisse, frisch in Ringer gez. Zeiss Apochr. 2 mm, Xo0.0k. 4. Vergr.
1000fach.

24, Zotte aus dem mittleren Teil des Diinndarms (K. 117) einer 6 Tage
alten Maus. Beachte die Fetttropfen (unterster Teil der Fettresorptions-
zone), dazwischen ungefarbte und gallig verfirbte ,,EiweiBeinschliisse®.
Frisch in Ringer gez. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach,
25. Zotte aus dem mittleren Teil des Diinndarms einer 23 Tage alten,
viermal parenteral mit Trypanblau behandelten Maus (K. 154). Beachte
die gleichmiBige Epithelspeicherung mit ,,ausgeflockten Farbstoffein-
schliissen. Einzeln: eine stirker vergrofierte Zelle mit ausgeflocktem Ein-
schiuB. Frisch in Ringer gez. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr.
1000fach.

26. Aus dem Zottenepithel einer 33 Tage alten, viermal parenteral mit
Trypanblau behandelten Maus; Fixation: Formalin 20 proz., Farbung:
E.PMS.Mbl. Zeiss Apochr, 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

27. Aus dem Zottenepithel des untersten Diinndarmabschnittes einer
Maus, 15 Stunden nach parenteraler Trypanblauinjektion. Beachte die
feinkérnig geflockte Speicherungsform. Frisch in Ringer gez. Zeiss Apochr.
2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.

28. Durchschnitt einer Zotte aus dem Diinndarm einer 52 Tage alten
Maus, nach 3 subcutanen Trypanblauinjektionen; Fixation: Formalin
20 proz., Farbung nach v. GiesoN. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr.
1000fach.

29, Aus dem Schnitt durch eine Diinndarmzotte eines 3 Monate alten
Kaninchens, nach dreimaliger subcutaner Trypanblauinjektion. Fixation:
Formalin 20 proz., Fiarbung: Bismarckbraun. Beachte die basale Lage
der Epitheleinschliisse und die AusstoBung von kernwandhyperchroma-
tischen Epithelzellen. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.0k. 4. Vergr. 1000fach.
30. Zottenepithel aus dem mittleren Diinndarm von K. 139 (s. Protokoll).
Beachte die Anordnung der gefirbten Einschliisse, die durch die grofien
ungefirbten Vacuolen bedingt wird. Frisch in Ringer gez. Zeiss Apochr.
2 mm, Ko.0k. 4. Vergr. 1000fach.

31. Aus dem unteren Diinndarm von K. 141 (s. Protokoll). Beachte die
sehr unregelmiBige Form und Fiarbung der gefarbten Einschliisse. Frisch
in Ringer gez. Zeiss Apochr. 2 mm, Ko.Ok. 4. Vergr. 1000fach.



