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Vorwort.

Nach dem Erscheinen der ,klinischen Pathologie des Blutes“
ist mir von verschiedensten Seiten wiederholt der Wunsch ausge-
sprochen worden, als Anhang zu diesem Werke eine zusammen-
fassende Ubersicht iiber die Methoden der Blutuntersuchungen er-
scheinen zu lassen und damit eine Anweisung iiber den zweck-
missigsten Gang derartiger Untersuchungen zu verbinden.

Diesen Wiinschen bin ich mit dem vorliegenden Hefte nach-
gekommen, das keine Encyklopéddie, sondern eine rationelle Aus-
wahl der klinisch wichtigsten Blutuntersuchungs-Methoden darstellen
soll und im wesentlichen aus den Erfahrungen heraus zusammen-
gestellt ist, welche ich seit Jahren in praktischen Kursen ge-
sammelt habe.

Gewisse komplizierte Apparate, z. B. zur Himoglobinometrie,
deren genaue Handhabung eine seitenlange Beschreibung erfordern
wiirde, sind hier nur im Prinzip erldutert worden, da fiir ihre
Anwendung in der Praxis von den Fabrikanten genaue Gebrauchs-
anweisungen beim Bezuge der Apparate mitgeliefert werden.

Charlottenburg, 7. Februar 1899.

Der Verfasser.
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A. Die Zwecke klinischer Blutuntersuchungen
und ihre Bedeutung fiir die allgemeine
Pathologie.

Die Untersuchungen am Blute des Lebenden haben seit Alters
ein besonderes Interesse fiir Physiologen und Kliniker gehabt,
weil dieses fliisssige, fiir die Erhaltung des ganzen Organismus so
eminent wichtige Gewebe verhiltnisméssig leicht fiir Untersuchungs-
zwecke gewonnen werden kann und weil man sich versprechen
konnte, aus dem genauen Studium der Zusammensetzung
gerade dieses Gewebes, welches an den vitalen Vor-
gingen aller Organe einen so innigen und wichtigen An-
teil hat, Riickschliisse auf den Stoffverbrauch des ganzen
Organismus zumal in krankhaften Zustdénden ziehen zu
kénnen.

Dieser Gedanke zeigt sich, wenn auch nicht direkt ausge-
sprochen, so doch in der Anordnung und Tendenz der Unter-
suchungen wie besonders in den hieraus gezogenen Schlussfolgerun-
gen deutlich genug als Leitmotiv fiir die &lteren — man darf
wohl sagen ,klassischen“ Arbeiten von Becquerel und Rodier,
von Nasse, C. A. Schmidt, Panum, Heidenhain a. A., welche
bei ihren Untersuchungen in erster Linie die allgemeinen quanti-
tativen Mischungsverhiltnisse des Blutes in physiologischen Zu-
stinden und sodann unter gewissen pathologischen Bedingungen,
z. B. bei Nahrungsentziehung, bei manchen Krankheiten etc. stu-
dierten.

Daneben wurden schon in dieser #lteren Periode durch die
histologischen Untersuchungen von Virchow, Max Schultze
u. A. die Hauptformen der farblosen Blutzellen festgestellt,
es wurden die Lebensdusserungen dieser Zellen im physiologischen
Experimente erforscht, kurz, der Grund zu unsern heutigen Kennt-
nissen von den zelligen Gebilden des Blutes gelegt.

Als dann spédter Ehrlich lehrte, durch zweckmissig kom-
binierte Farbstoffe die feineren histologischen Details der
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Blutzellen mit grosserer Sicherheit als am frischen Priparate zu
erkennen, wandte sich das Interesse der Untersuchungen so vor-
wiegend dieser histologischen Seite der Blutuntersuchung zu, dass
die Ermittelungen der allgemeinen Mischungsverhiltnisse dagegen
ganz in den Hintergrund traten.

Ebenso haben dann weiterhin die bakteriologischen For-
schungen am Blute zumal im Gebiete der Infektionskrankheiten
so stark prédvaliert, dass die Kenntnisse iiber das Verhalten des
Gesamtblutes in dieser Periode fast gar nicht gefordert worden
sind, und wenn man manche umfangreciche Werke iiber das Ver-
halten des Blutes bei Infektionskrankheiten, selbst aus der neuesten
Zeit durchliest, konnte man glauben, dass es nur die Leukocyten
und Bakterien sind, deren Verhalten hierbei von Interesse ist.

Auch die Einfithrung gewisser exakter Untersuchungsapparate,
wie besonders des Zihlapparates, hat zwar infolge ihrer
leichten Handhabung eine grosse Menge von Untersuchungs-Resul-
taten an die Offentlichkeit gebracht, indessen beweisen die schein-
bar exakten Zahlen, die hiermit gewonnen sind, an und fiir sich
recht wenig fir das Mischungsverhéltnis des Gesamtblutes, und
besonders die kritiklosen Mitteilungen von Zahlenverhiltnissen der
roten Blutkdrperchen in Krankheiten, ohne Erlduterung des status
praesens des Kranken zur Zeit der Untersuchung, haben uns eine
Fille von widersprechenden Angaben bei den einzelnen Krank-
heiten verschafft, aus denen es bei ndherer Sichtung sehr schwierig
ist, das Richtige herauszufinden.

Noch weniger segensreich haben sich die mit den &#lteren
Himoglobinometern gewonnenen Untersuchungs-Resultate er-
wiesen, da mit diesen, auf einfacher Farbvergleichung beruhenden
und daher fehlerreichen Instrumenten Zahlenangaben gewonnen
wurden, welche an und fiir sich unsicher waren, besonders aber
dann zu ganz unrichtigen Schliissen fiihrten, wenn man sie in
direkte Relation zu andern zahlenmissig ermittelten Werten, z. B.
zur Zahl der roten Blutkérperchen, brachte, und manche irrige An-
gaben, wie z. B. von dem angeblich hohen Hb-Gehalt der Zellen
bei perniciser An#imie, pflanzen sich seit dieser Epoche von Buch
zu Buch fort, obwohl diese falsche Angabe unserer ganzen heu-
tigen Auffassung von den Vorgidngen im Blute bei pernicitser
Andmie direkt gegeniibersteht.

Gegeniiber den erwidhnten Tendenzen, das Blut einseitig nach
dieser oder jener Richtung hin zu explorieren, halte ich es fiir
angezeigt, auf das Vorbild hinzuweisen, welches uns die d&lteren
Autoren mit ihren vielseitigen Forschungs-Ergebnissen gegeben
haben, aus denen wir heute noch, wenn auch mancher Teil ihrer
Technik veraltet erscheint, ein klares Bild der Zusammensetzung



— 9 —

des Blutes in verschiedenen pathologischen Zustinden gewinnen
konnen.

Die Bedeutung und der Zweck klinischer Blutunter-
suchungen liegen auf einem viel weiteren Gebiete, als
dem, welches die Erforschung der histologischen Ele-
mente umfasst. Das Blut nimmt an allen krankhaften
Vorgdngen im Organismus den direktesten Anteil, und
man soll daher bei Blutuntersuchungen am XKranken
nicht die Verdnderungen des Blutgewebes allein, sondern
den Gesamtorganismus beriicksichtigen, dessen krank-
hafte Verdnderungen oft genug im Blute ihren deutlich
messbaren Ausdruck finden.

Der gesteigerte Stoffzerfall dussert sich hiufig in leicht erkenn-
barer Weise im Blute ebenso, wie vermehrter Stoffansatz in An-
derungen der Blutzusammensetzung, doch wiirden uns diese Ver-
héiltnisse zumeist vollig unbekannt bleiben, wenn wir uns nur mit
der Beschaffenheit und Zahl der Zellen beschiftigten, die bei der
iiberwiegenden Mehrzahl der gewohnlichen sekundéren An#mieen
morphologisch garnicht und quantitativ ganz unregelmissig ver-
andert sind.

Wie ich an verschiedenen Stellen gezeigt habe, ist es bei
vielen An#mieen im Gefolge von Krankheiten, Unterernihrung ete.
der Eiweissgehalt der Intercellularfliissigkeit des Blutes,
welcher die ersten und wesentlichsten Verschlechterungen der Blut-
mischung anzeigt, und es ist daher dem Verhalten der Blut-
flissigkeit bei allen Untersuchungen eine viel grdssere
Aufmerksamkeit zu widmen, als bisher im allgemeinen iiblich
war, wenn man die Aufgaben der Blutuntersuchungen nicht in
den engen Rahmen isolierter histologischer oder bakteriologischer
Forschungen fasst, sondern von dem weiteren Gesichtspunkte aus-
geht, dass aus dem Blutbefunde ein Anhalt fiir den allgemeinen
Stoffwechsel zu gewinnen ist.

Bei akuten, in ihren Erscheinungen wechselreichen Erkran-
kungen, besonders bei vielen Infektionskrankheiten ist es méglich,
durch sorgfiltige Blutuntersuchungen einen gewissen Ersatz fiir
die hier nicht gut anwendbaren Stoffwechsel-Untersuchungen mit
Bestimmung des eingefiihrten und ausgeschiedenen Stickstoffes zu
gewinnen. Wir konnen z. B. die intensive protoplasmazerstérende
Wirkung septiko-py#dmischer Erkrankungen an der rapiden Eiweiss-
Abnahme im Blute und speziell im Serum studieren, wir koénnen
die Einwirkung schwerer dysenterischer Darminfektionen auf den
Organismus an dem Verhalten des Blutes erkennen, und bei rich-
tiger Erwidgung aller vorhandenen Erscheinungen ldsst sich nicht



selten die Frage entscheiden, ob bei dieser oder jener Krankheit
ein spezifisches Zellgift wirksam ist.

Fir alle diese Fragen konnen die Ermittelungen des Ver-
hiltnisses von Blutzellen zur Blutfliissigkeit von grosser
Wichtigkeit sein, und es verdienen daher diese Untersuchungen,
welche z. B. bei C. A. Schmidt fir das Cholerablut die wert-
vollsten Ergebnisse geliefert haben, zur Vervollstindigung der all-
gemeinen Blut-Analyse die grosste Aufmerksamkeit.

Die Zusammensetzung des Blutes schwankt bekanntlich in
ziemlich weiten physiologischen Grenzen, und es ist daher oft
schwer zu sagen, ob zahlenmissige Werte, die bei einmaliger
Untersuchung gewonnen sind, noch als gesundhafte anzusehen
sind. Noch schwieriger ist es natiirlich, aus grosseren Reihen
solcher Einzelzahlen von verschiedenen Individuen Riickschliisse
auf den Charakter der in Frage stehenden Krankheit zu ziehen.

Ich habe daher seit langem die Anschauung vertreten, dass
wir auf keinem Wege besser in die Natur der Blutverdnderungen
bei Krankheiten eindringen koénnen, als wenn man bei einem
und demselben Individuum fortlaufend zu verschiedenen
Zeiten Blutuntersuchungen anstellt und aus der Vergleichung
der einzelnen Werte unter sorgfiltiger Berlicksichtigung des
jeweiligen Status des Patienten seine Schliisse zieht.

Die starken Schwankungen, welche der Fliissigkeits-
gehalt des Blutes z. B. durch ibermissige Zufuhr oder lédngere
Entziehung wasserreicher Nahrung, durch Temperatursteigerung,
Schwitzen, profuse Sekretionen u. v. a. Momente erleiden kann,
bringen es mit sich, dass einzelne morphologische Elemente, ebenso
wie der Eiweissgehalt und selbst die Alkalescenz in der Raum-
einheit eines untersuchten Bluttropfens Schwankungen unter-
liegen konnen, welche an sich gar nichts mit der Krankheit zu
thun haben, sondern lediglich durch die physikalischen Ver-
inderungen der Gesamtblutmasse bedingt sind. Diese Ver-
hiltnisse miissen auf das sorgfiltigste beriicksichtigt werden und
konnen mit Sicherheit nur erkannt werden, wenn man die Kon-
zentration des Blutes selbst und sein Verhdltnis zum Serum er-
mittelt.

Will man die Verénderungen des Blutgewebes bei Krankheiten
in zuverldssiger Weise studieren, so muss man nach dem Gesagten
beriicksichtigen:

1. Den status praesens des Kranken zur Zeit der Unter-
suchung.

2. Die Tageszeit, besonders auch in Riicksicht auf statt-
gehabte Nahrungsaufnahme.
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3. Die Untersuchung frischer und gefdrbter Prdparate.

4. Die Ermittelung der Zahl der roten und der farb-
losen Zellen.

5. Die Bestimmung der Konzentration des ganzen
Blutes.

6. Die Bestimmung der Konzentration des Serum.

7. Fir manche Zwecke die Bestimmung der Volumver-
hdltnisse zwischen Serum- und roter Blutkoérperchensubstanz.

B. Die Entnahme des Blutes.

Zur Untersuchung fiir klinische Zwecke dienen:

1. Kleine Blutstropfchen, die man durch Einstich mittels einer
scharfen Nadel oder Lanzette am besten in die Haut des mit Ather
gereinigten Ohrzipfels gewinnt. Stiche in die Fingerbeere sind
schmerzhafter, bei schwieligen Arbeiterhinden unverhéltnisméssig
tief und konnen leichter zu einer Infektion fiihren.

Besondere Instrumente zum Einstich mit Reguliervorrichtung zur Ab-
messung der Tiefe des Stiches sind erfunden, scheinen mir aber unnotig.

2. Grossere Mengen von einigen Dezigramm Blut und mehr
zu quantitativen Bestimmungen der Bestandteile des Blutes.

Bei ihrer Gewinnung muss auf das sorgsamste darauf geachtet
werden, dass nicht durch Druck oder Quetschung der Wunde oder
durch Stauung der Venenstimme Aenderungen der Blutmischung
kiinstlich hervorgerufen werden, das Blut muss vielmehr moglichst
frei und schnell ausfliessen. Dies erreicht man:

a) Durch ausgiebige Schnitte in die Haut, die, wenn sie
flach sind, vorzugsweise kapillares Blut liefern, wihrend tiefere
Incisionen in die Subcutis meist ein mehr dunkles, vendses Blut
ergeben. Selbst bei ziemlich grossen Schnitten ist es schwer, ohne
zu driicken, mehr als 1 ccm Blut aus der Haut zu erhalten.

b) Durch Punktion einer oberfldchlichen Vene, am
besten am Vorderarm. Hierzu benutzt man scharfe metallene
Kaniilen, welche durch trockene Hitze sterilisiert werden. Der
Venenstamm wird durch leichte Digitalkompression zum Anschwellen
gebracht und nach Desinfektion der Haut die moglichst scharfe
Kaniile in die Vene der Lingsrichtung nach mehr eingeschoben
als eingestochen, worauf das Blut in schneller Tropfenfolge hervor-
quillt und in beliebigen Gefissen aufgefangen werden kann.

Die ersten Tropfen Blut, welche infolge der Stauung alteriert
sein konnen (Zuntz), ldsst man am besten unbenutzt,



Y enenpunktion.

Zweckmassig benutzt man Punktionskaniilen, wie ich sie
seit Jahren anfertigen lasse,*) welche ein metallenes Ansatzstuck
fiir Befestigung eines Irrigatorschlauclies haben. Man kann
die Kaniilen dann auch zu Transfusionen benutzen, indem man
znerst die Kantile in die Vene einfiihrt nnd die richtige Ausfiih-
rung dnrch das Austropfen des Blutes kontrolliert, alsdann das An-
satzstuck des mit dem Transfusionsmaterial gefiillten Irrigators in
die Kanule einfiihrt und nacli Lbsung der Schlauchklemme die
Fliissigkeit einstromen lasst.

Punktionsapparat.

*) Beim Instrumentenmacher Engmann, Charitestrasse Berlin.
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Ebenso lasst sieli ein Aderlass sehr beguem mit diesen
Kaniilen ausfiihren, nur thut man gut, um die Reibung an den
Innenflachen der Kantile und damit eine vorzeitige Koagulation
innerhalb derselben zu yerhuten, die Innenflache durch Ein-
olung mittels eines passenden Stopfens zu glatten. Es
lassen sich dann mit nicht zu engen Kaniilen leicht 200 ccm Blut
aus der Vene entleeren.

C) Bei Tierexperimenten muss man, wenn es sich um die
Gewinnung nicht zu kleiner Quantitaten Blut handelt, sorgfaltig
jede venbse Stauung vermeiden. Man kann bei Kaninchen das
Blut wahrend des Experimentierens aus der Carotis entnehmen,
die zu diesem Zwecke frei prapariert mit passenden Klemmen oder
Schlingen versehen und zwischen letzteren angeschnitten wird.
Immer liegt hier bei melirmaligem Offnen und Schliessen der Ar-
terie die Gefahr eines storenden, starkeren Blutverlustes vor.

Sehr leicht und ohne Stauung sowie Blutverlust kann man
fortgesetzt Blut aus einer Vene entnehmen, wenn man z. B. die
Theilungsstelle der Jugularis beim Hund oder Kaninchen frei
prapariert, den einen Ast und Hauptstamm des Gef&sses frei lasst
und den anderen Ast dicht iiber der Bifurkation 6lfnet und ab-
klemmt. Man kann dann leicht nach Olfnung der Klemme von
diesem Seitenaste her ein Rohrchen in den Hauptstamm einfiihren
und beliebig oft ungestautes Yenenblut entnehmen.

d) Grossere Quantitaten Blut kann man beim Menschen auch durch
Schrttpfen erlangen. Das Yacuum des Schrépfkopfes saugt indes neben dem
Blut stets unkontrollierbare und je nach der Saugkraft verschiedene Quan-
titaten Gewebssaft aus der Haut (E. Grawitz), und das so gewonnene Blut
ist daher zu auantitatiyen Analysen nicht mit Sicherheit zu yerwenden.



Dagegen lisst sich bei sicherer Sterilisation der Instrumente und Desinfektion
der Haut das Schropiblut sehr gut zu bakteriologischen Zwecken
verwerten.

e) Leichenblut ist weder fiir Bestimmungen der Konzentrationsver-
hiltnisse noch fiir bakteriologische Untersuchungen zu verwenden.

8. Zum Auffangen des Blutes dienen ausser den fiir spezielle
Zwecke konstruierten Pipetten z. B. des Z#hlapparates:

a) Wiegeschéilchen verschiedener Grosse mit luftdicht
schliessendem Stopsel.

b) Glasréhrchen von der Form der Lymphrohrehen, jedoch
weniger bauchig, sondern mehr cylindrisch, mit spitz zulaufenden
zugeschmolzenen Enden.¥)

Glasrohrchen. (Y, der natiirl. Grosse.)

Diese Réhrchen lassen sich fiir alle méglichen Zwecke benutzen,
z. B. bei der Bestimmung des spez. Gewichtes, zur Uber-
tragung von Blutstropfen auf flissige Medien, zur Ge-

winnung kleiner Mengen von Serum, zum sterilen Auffangen
und Konservieren von Blut, wobei nach Filllung des Glischens
die Enden zugeschmolzen werden.

c) Centrifugierglischen mit oder ohne Graduierung.
d) Standgefisse von cylindrischer Form zum Auffangen
grosserer Mengen Blut.

e) Kleine Gefisse nach Biernacki zur spontanen Blutsedi-
mentirung (s. w.).

C. Die histologischen Untersuchungs-
Methoden.

1. Frische Priiparate. Wie bei mikroskopischen Untersuchungen
aller Gewebe muss auch beim Blute rationellerweise zuerst das
frische ungehédrtete und ungefédrbte Pridparat betrachtet
werden. So leicht das Material dazu zu gewinnen ist, so muss
doch eine Reihe von Vorsichtsmassregeln bei der Herstellung des
frischen Blutpridparates beobachtet werden.

a) Es miissen spiegelblanke, am besten mit Alkohol oder Ather ge-
reinigte Deck- und Objektglaser benutzt werden.

*) Angefertigt durch Paul Altmann, Berlin, Luisenstr. 52.
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b) Die Finger diirfen beim Anfassen des Deckgldschens nicht feucht
sein, da letzteres sonst beschligt und eventuell Alterationen der Zellen auf-
treten (Ehrlich); man benutzt daher mit Vorteil Pincetten zum Abheben
des Blutstrspifchens.

¢) Der Blutstropfen muss unmittelbar nach dem Hervorquellen und ohne
Berithrung der Haut an seiner Kuppe mit dem Deckglischen abgehoben und
schnell auf das Objektglas gelegt werden.

d) Bei richtiger Ausfithrung verteilt sich sofort das Blut kreisférmig
in feinster kapilldrer Schicht zwischen den beiden Gldschen, sodass be-
sonders im Zentrum alle Zellen einzeln neben einander liegen und nur nach
der Peripherie zu Verklebungen in Geldrollenform eintreten.

Auf diese Weise ist es mioglich, die einzelnen Zellen wirklich isoliert
betrachten zu kdnnen, verklumpte Priparate sind besonders fir das Studium
der roten Zellen unbrauchbar.

e) Jeder Druck oder seitliche Verschiebung des Deckglis-
chens ist zu vermeiden, da hierdurch irritierende Kunstprodukte ge-
schaffen werden.

Von Arnold ist empfohlen worden, das frische Blutstrépfchen
mit feinsten Hollundermarkbléittchen aufzufangen und die Zellen
in den Maschen des Hollundermarkes zu studieren.

Fiir gewisse Zweke (Studium von Blutparasiten, améboider
Bewegung der Leukocyten etc.) ist die Beobachtung des frischen
Bluttropfens am erwéirmten Objekttisch, oder besser im er-
wirmten Kasten notwendig. Ein empfehlenswertes Modell bietet
der von Nuttall angegebene Apparat.

2, Trockenpriiparate werden derartig hergestellt, dass das Blut
in feinster Schicht auf den Deckglischen verteilt wird. Zu diesem
Zwecke fasst man zwei Deckgléschen an den Ecken am besten mit
breit endenden Pincetten, hebt mit dem einen Glischen die Kuppe
des Tropfens ab, ldsst dasselbe auf das zweite fallen, worauf sich
der Tropfen, falls die Glidser spiegelblank waren, schnell in kapil-
larer Schicht verteilt, und zieht danach ohne Druck oder Quetschung
genau horizontal mit einer schnellen Bewegung beide Glischen
voneinander.

Weniger empfehlenswert scheint mir die Methode, den Blutstropfen an
einer Kante des Deckgldschens aufzufangen und mit letzterem schnell iiber
ein zweites Glaschen hinzufahren.

Zur weiteren Behandlung miissen die Préparate an der Luft
trocknen, was bei richtiger, d. h. in feinster Schicht erfolgter
Ausbreitung des Blutes in wenig Minuten vollendet ist.

3. Die Fixation des lufttrockenen Préparates kann nach der
dlteren Ehrlichschen Vorschrift auf einer erwérmten Kupfer-
platte geschehen.

Sicherer geschieht sie im Warmeschrank, und es eignen sich



hierzu die Blechkisten fiir trockene Sterilisation, wie sie in jedem
Laboratorium vorhanden sind, sehr gut. Man stellt die Tempe-
ratur auf 110—120° C. ein und ldsst die Priparate '/,—2 Stunden
in dem Wirmekasten.

Schneller und fir die meisten Farbmischungen vollig aus-
reichend geschieht die Fixation in absolutem Alkohol, in dem
sie ca. fiinf Minuten bleiben miissen. Auch Ather sowie Alkohol
und Aether zu gleichen Teilen kénnen benutzt werden.

Andere Fixationsmittel, wie Pikrinséure- und Sublimatlosungen
bedingen leicht stérende Farbstoffniederschlige beim Férben, auch
wenn sie gut abgewaschen sind.

4. Die Firbung der Blutpriparate geschieht fast ausschliesslich
nach vorhergegangener Fixation.

Man kann fir gewisse Zwecke auch das einfach an der Luft
getrocknete Pridparat mit solchen férbenden Stoffen behandeln,
welche das Hémoglobin nicht ldsen, z. B. mit Jod-Jodkalium-
l6sung, wodurch das H#émoglobin briunlich, die Kerne hellgelb,
das Protoplasma der Leukocyten gar nicht gefirbt werden und
z. B. kernhaltige rote Blutkérperchen leicht erkannt werden.

Frisches, d. h. nicht getrocknetes Blut nimmt ebenso wie das
im Korper cirkulierende Blut keinen Farbstoff an.

Zur Fiarbung des Blutes dienen:

1. Losungen saurer Farbstoffe.

2. Losungen basischer Farbstoffe.

3. Farbmischungen saurer und basischer Stoffe, welche
nach den von Ehrlich entwickelten Prinzipien in verschiedener

Kombination fiir die verschiedenen Zwecke der Firbung angewandt
werden.

a) Saure Farbstoffe firben im Blute die roten Blutkérperchen und
die Granulationen der eosinophilen (oxyphilen) Leukocyten. Von diesen Farb-
stoffen kommen vorzugsweise in Betracht:

Eosin, in Losung von 0,75:100 cem 759, Alkohol oder in wisseriger
Losung mit Glycerinzusatz.

Saurefuchsin.

Orange-G.

Indulin,

Nigrosin.

b) Basische Farbstoffe firben vorzugsweise die Kernsubstanzen so-
wohl der roten wie der weissen Zellen. (Das Nuklein der Zellkerne verhilt
sich nach Lilienfeld-Posner wie eine Siure und zieht daher die basischen
Stoffe an.) Ferner farbt sich das Zellprotoplasma gewisser einkerniger Leuko-
cyten in dieser Weise — basophile Zellen. Die wichtigsten Farbstoffe sind

Methylgriin. Fuchsin.
Methylenblau. Methylviolett.
Amethystviolett. Bismarckbraun.

Alle diese Farbstoffe konnen in wisseriger oder alkoholischer Liosung
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zur Anwendung kommen, doch hat ihre isolierte Verwendung fiir Blutfirbungen
nur geringe praktische Bedeutung.

¢) Am wichtigsten sind die verschiedenen Farbmischungen
fiir die histologischen Studien am Blute.¥)

In sehr einfacher Weise und verhiltnisméssig schnell ladsst sich
eine kombinierte Féarbung mit Eosin und Methylenblau derartig
erzielen, dass man auf das in Alkohol fixierte Priparat, welches
man mit einer Klemmpincette fasst, zuerst fiir ca. zwei Minuten
die 0,75%, Eosinlosung einwirken ldsst, abspiilt und darauf fir
eine ganz kurze Frist mit einer Methylenblaulésung nachfirbt, so-
dass das Prdparat makroskopisch violett gefirbt erscheint.

Fir schnelle Orientierung erhilt man durch diese, in wenig
Minuten auszufiihrende Fiarbung geniigend gute Bilder.

Schoner wirken dieselben Farbstoffe als sog. Chenzynsky’sche
Losung:

Konz. wisserige Methylenblaulésung 40 cem
1/,°/, Eosinlésung in 70°, Alkohol. 20 ,,
Glyeerin. . . . . . . . . .20 ,
Aqu. destilata. . . . . . . .20

Doch erfordert die Férbung 12—24 Stunden und die Ldsung
zersetzt sich sehr leicht, sodass trotz jedesmaliger Filtration
vor dem Gebrauche Misserfolge héufig sind.

Die schonsten Fiarbungen liefern diese selben Farbstoffe in der
neuerdings nach dem Vergange von Romanowski durch Zie-
mann ermittelten Kombination:

eine 1°/, Losung von Methylenblau med. pur. (Héchst) und

eine 0,1°/, Losung von Eosin (Marke BA oder AG, Hochst)
werden im Verhiltnis von 1:5 oder 1:6 sorgfiltig gemischt, das
Deckgldschen in einem Glasblock mit konkavem Boden mit der
Priparatenseite nach unten gelegt, mit der Mischung iibergossen
und ca. 20 Minuten gefiirbt. Vor der Herausnahme wird ein etwa
gebildetes Hiutchen von der Oberfliche der Mischung mit Fliess-
papier entfernt, da sonst Farbstoffniederschlige entstehen.

Die Priparate zeigen die roten Zellen und die eosinophilen
Granulationen schén rot, die Kerne blau und etwaige chromative
Kernteile in einem karmin#dhnlichen Farbenton.

Mischungen von Eosin und Himatoxylin geben besonders
ausgezeichnete Kernfiirbungen, wihrend die neutrophilen Zellgranu-
lationen nicht spezifisch gefirbt werden; besonders empfehlenswert
ist die Ehrlichsche Lsung:

*) Uber den Chemismus dieser Farbstoff-Mischungen s. das betr. Kapitel
in Ehrlich und Lazarus. Die Animie. Wien, 1898.

Grawitz, Methodik der klinischen Blut-Untersuct 2




Eosin (cryst.) 0,5

Hiamatoxylin 2,0

Alkohol absol.

Aqu. destill.

Glycerin aa 100,0

Acid. acet. glacial. 10,0

Alaun im Uberschuss .
Féirbung wihrend '/,—2 Stunden.

Zur Darstellung von Préiparaten, in welchen die verschiedenen
Zellbestandteile in vortrefflicher Weise distinkt gefdrbt erscheinen,
eignen sich besonders die Ehrlichschen Triacidmischungen,
zu deren Darstellung Ehrlich folgende Mischung angiebt:

13—14 cem Orange G-Losung,
6—7 ,, Sidure-Fuchsinlosung,
15 ,, Aqu. destill.,
15 ,, Alkohol,
12,5,, Methylgriin,
10 ,, Alkohol,
10 ,, Glycerin.

Die drei Farbstoffe werden in gesittigter wisseriger Losung
angewandt und durch léngeres Stehenlassen gekldrt. In der vor-
geschriebenen Reihenfolge werden die Stoffe in einem und dem-
selben Messglase abgemessen und griindlich durchgeschiittelt.

Die Mischung hélt sich gut und férbt schon in 5—15 Minuten.

Wer die immerhin diffizile Bereitung dieser u. a. Losungen
scheut, kann dieselben fertig von der Griiblerschen Fabrik in Leipzig
beziehen.

Zur Farbung der Blutplittchen empfiehlt Rabl (Wiener med. Wochen-
schrift 1896, 8. 46) folgendes Verfahren:

Das lufttrockene Priparat wird in physiol. Kochsalzlésung, die mit
Sublimat gesittigt ist, !/,—![, Stunde fixiert, in destilliertem Wasser gewaschen
und fur !/, Stunde in eine Beize gebracht, die aus einer 1,5%°/;, Eisenalaun-
losung oder aus Liquor ferri sulf. oxydat. mit gleichen Teilen Wasser oder
aus Liquor ferri sesquichlor mit der Hilfte Wasser verdinnt besteht. Dann
wird das Praparat fiir !/;—1 Stunde in frische gesiittigte Himatoxylin-Losung
und nochmals in stark verdiinnte Beize gebracht.

Die roten Blutkérperchen sind dann entfirbt, die weissen und die Blut-
plittchen dunkelschwarzblau.

5. Fiir feinere histologische Untersuchungen, besonders fiir
das Studium der Kernteilungen, kann man das Blut in moglichst
frischem Zustande fixieren, indem man das Deckglas-Abzugspriparat
in Flemming’sches Chromosmiumsiuregemisch oder in konzen-
trierte Sublimatlosung einlegt.

Zweckmissiger ist die Biondische Schnittmethode:

Einige Blutstropfen werden frisch hervorquellend in 5 ccm einer
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29/, Osmiumsiurelésung aufgefangen und durch Umschiitteln ver-
teilt. Nach 24 Stunden werden einige Tropfen des Blutosmium-
gemisches mit der Pipette auf eine Agarlésung iibertragen, welche
bei 356—37° C. verfliissigt wird. Hierin wird das Blutosmiumgemisch
verteilt, das Ganze in Kistchen ausgegossen, mehrmals in 859,
Alkohol gehirtet, geschnitten und gefirbt.

Weniger umsténdlich ist die Schnittmethode nach P. Gra-
witz: Ein oder mehrere grosse Tropfen Blut ldsst man direkt aus
dem Ohrzipfel in ein untergehaltenes Gldschen mit Flemming-
scher Losung fallen, worin sich die Tropfen sogleich fest zusammen-
ballen. Nach 24 Stunden werden die Coagula mehrere Stunden
lang in fliessendem Wasser gewaschen, dann in Alkohol gehértet,
darauf in Paraffin eingebettet, geschnitten und in der gewdhnlichen
Weise gefirbt, ausgewaschen, in Alkohol und darauf in Xylol
iibertragen und schliesslich in Kanadabalsam eingedeckt.

Besonders laukdmliches Blut hat mir mit dieser Methode sehr schéne
Resultate gegeben. Als kernfirbendes Mittel ist Saffranin in wisseriger Lo-
sung empfehlenswert. Der Chromatingehalt der Kerne, Mitosen etc. sind an
feinen derartigen Schnitten vortrefflich zu studieren.

D. Die Untersuchungen auf Mikroorganismen.

1. Der Nachweis von Bakterien kann nur in seltenen Fillen,
z. B. wenn es sich um Milzbrandbazillen-Infektion oder um
Recurrens-Spirillen handelt, in frischen Blutprédparaten ge-
fithrt werden.

Auch fixierte Trockenpridparate, welche mit bakterien-
firbenden Farbstoffen, wie Methylenblau, Fuchsin ete. behandelt
sind, geben selten eindeutige Befunde. Bakterien konnen hierbei
leicht durch kleine Zerfallskérperchen im Blute vorgetiduscht
werden, welche, wenn sie aus Kernsubstanz bestehen, ebenso wie
die Bakterien Affinitit zu basischen Farbstoffen haben. Am ehesten
kann es gelingen, gewisse charakteristische Bakterienformen, wie
den Diplococeus Pneumoniae durch einfache Farbung nachzuweisen,
einzelne Kokken dagegen und auch kleine Stibchen sind schon
oft filschlich aus den erwihnten Partikelchen diagnostiziert worden
und haben zu zahlreichen Irrtiimern Veranlassung gegeben.

Es muss deshalb fiir exakte Untersuchungen die Uber-
tragung von nicht zu kleinen Blutquantititen auf tote
oder lebende Nihrmedien gefordert werden.

Zu diesem Zwecke eignen sich ganz besonders Venenpunk-
tionen, bei denen man das Blut direkt auf die unter die Kaniile

gehaltenen Glischen oder Schalen mit Agar, Bouillon ete. tropfen
2*
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ldsst, so dass eine Verunreinigung durch Keime der Luft, der Haut
oder der Instrumente nahezu ausgeschlossen ist.

Zur subkutanen oder intraperitonealen Injektion auf Tiere
setzt man an die eingestochene Kaniile eine sterile Injektionsspritze
und injiciert deren Inhalt unmittelbar nach dem Ansaugen des
Blutes in die Spritze.

Legt man Gewicht auf Gewinnung des Blutes aus dem
Kapillargebiet, so kann man unter allen Kautelen der Sterili-
sation den Schrépfapparat anwenden. Ich verwende hierfiir
anstatt des Schropfschneppers eine leicht zu sterilisierende Lanzette,
mit der ich die Haut in einem kleinen Umkreis stichele, so dass
kleine Blutstropfchen hervortreten, worauf in der bekannten Weise
ein steriles Gldschen als Sauger aufgesetzt wird.

Immer wird man beriicksichtigen miissen, dass die Haut nach
aller Erfahrung #usserst schwierig sicher steril zu machen ist.

Leichenblut kann fiir den Nachweis des Vorhandenseins von Bakterien
im cirkulierenden Blute nicht herangezogen werden, da in der Agone Bak-
terien z. B. aus dem Darminhalte (Bact. coli cummune) in das Blut itbertreten
kénnen, die mit der Krankheit des betroffenen Individuums gar nichts zu
thun haben.

Die Widalsche Reaktion:

Das Serum des Blutes Typhuskranker besitzt die eigentiimliche Eigen-
schaft, Typhusbacillen in ihrer Beweglichkeit zu hemmen und gruppenweise
zusammentreten zu lassen — zu agglutinieren (Gruber).

Diese Erscheinung ist von Widal fiir klinische Zwecke nutzbar gemacht
worden, und das Verfahren ist dabei folgendes: Von einer kleinen Quantitit
Blut des zu untersuchenden Patienten werden durch Gerinnenlassen oder Centri-
fugieren einige Tropfen Serum gewonnen, und zwar empfehlen sich auch fir
diese Zwecke Kapillarrshrchen nicht zu kleinen Kalibers, deren Enden man
nach geniigender Abscheidung von Serum abbricht, worauf das Koagulum bei
horizontal gehaltenem Réhrchen nach der einen Seite herausgezogen wird,
sodass das Serum allein in dem Rohrchen zuriickbleibt.

Zu einem Tropfen Serum setzt man mittels einer Pipette eine Anzahl
von Tropfen einer frischen, d. h. 6—10 Stunden alten Typhusbacillen-Kultur,
vermischt beides gehérig und untersucht eine Platinsse voll der Mischung
in einem hohlgeschliffenen Objekttriger als hingenden Tropfen.

Die Reaktion gilt als positiv, wenn die Agglutination und Immobili-
sierung der Typhusbacillen bei einer Mischung von einem Tropfen Serum zu
30 Tropfen Typhusbouillon eintritt.

2., Fiir den Nachweis von Malariaparasiten kommt in erster
Linie die Untersuchung des frischen, sorgfiltig (s. 0.) pripa-
rierten Blutstropfens in betracht. Besonders beachtenswert sind
die endoglobuldren pigmentierten Parasiten, welche auch
bei geringer Ubung schwer mit Kunstprodukten verwechselt werden
koénnen. Schwieriger sind die kleinen unpigmentierten Formen zu
erkennen, besonders muss man sich hiiten, Kontraktilititserschei-
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nungen an den roten Blutkérperchen (sog. Vakuolenbildungen) fir
Parasiten zu halten.

Sehr zweckmissig und fiir biologische Studien der Parasiten
unentbehrlich ist die Beobachtung in der erwérmten Kam-
mer, wo die Bewegung des ganzen Parasiten und die endocellu-
liren Pigmentbewegungen fortgesetzt zu verfolgen sind. Es sei
jedoch ausdriicklich darauf hingewiesen, dass diese Bewegungen
wenigstens einige Zeitlang auch am gewdhnlichen, nicht erwirmten
Priparate zu beobachten sind.

Erfahrungsgemiss erfordert das Auffinden von Malariaamében,
besonders bei den milden Fiebern unserer Gegenden, und wenn
die Erkrankung noch frischen Datums ist, viel Geduld und Zeit.

Die Farbung der Malariaparasiten wird fast ausschliess-
lich durch Methylenblau bewirkt.

Zur Fixation der Trockenpriaparate geniigt absol. Alkohol
wéhrend fiinf Minuten.

Die Farbung geschieht mit Methylenblau in wisseriger Losung
oder besser mit Lofflerschem Methylenblau isoliert, wobei die
roten Blutkérperchen griin und die Parasiten blau erscheinen.

Schoner wird der Kontrast, wenn man zweizeitig mit Eosin
und . Methylenblau oder mit der Chenzynskischen Losung
(s. 0.) farbt.

Am meisten Beachtung verdient jedoch die Ziemannsche
Farbung, mittels deren in den sich entwickelnden Parasiten Chro-
matinsubstanzen mit einem Karminfarbenton gefirbt werden, wiahrend
der Parasit im iibrigen blau, die roten Blutkérperchen rot erscheinen.

E. Die physikalisch-chemischen Unter-
suchungsmethoden.

I. Die Blutkdrperchenzihlungen.

Zur Zihlung der Zellen des Blutes kommen heute vorzugsweise
die nach den Prinzipien von Thoma-Zeiss konstruierten Apparate
in Frage (s. 8. 22).

Zunéchst muss das Blut mit einer fiir die Zellen indiffe-
renten Flissigkeit verdiinnt werden. Hierzu dient die sog.
physiologische Kochsalzlésung, d. h. 0,7 NaCl: 100 Aqu. dest.
oder die Pacinische Flissigkeit:

Hydrarg. bichlor. 2,0
Natr. chlorat. 4,0
Glycerin 26,0
Aqu. destill. 226,0
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oder die Hayemsche Fliissigkeit:
Hydrarg. bichlor. 0,5

Natr. sulfuric. 50
Natr. chlorat. 1,0
Aqu. destill. 200,0
Die Toissonsche Fliissigkeit:
Aqu. dest. 160 ceni
Neutral. Glycerin 30 ,
Natriumsulphat. 8¢
Natr. chlorat. 1g
Methylyiolett 0,025 g

Zahlapparat fiir rote und weisse Blutkorperchen.

Diese dient gleichzeitig zur Verteilung der roten und zur
leichteren Erkennung der weissen Blutkorperchen, die yiolett ge-
farbt erscheinen, doch kann man dasselbe in einfacherer Weise
erreichen, wenn man zur physiologischen Kochsalzlosung (s. 0.)
etwas wasserige Methylviolettlosung hinzusetzt und vor dem Ge-
brauch tiltriert.

a) Zur Zahlung der roten Zellen lasst man nach Einstich in
die Haut einen grossen Tropfen Blut heraustreten und saugt in die
Mischpipette bis zur Marke 0,5 oder 1 Blut auf, entfernt mit dem
Finger (nicht mit Fliesspapier) etwaiges Blut von dem Ende der
Mischpipette und saugt darauf von der Mischungsflussigkeit bis
zur Marke 101. Waichtig ist, dass die Blutsaule in dem kapillaren
Ende der Mischpipette kontinuierlich angesaugt wird und keine
Luftblaschen enthalt, letztere diirfen auch beim Ansaugen mit der
Mischungsflussigkeit nicht auftreten. Durch leichtes Schiitteln
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wihrend dieses letztgenannten Aktes muss das Blut durch Be-
wegung des Glaskiigelchens in der Ampulle gut verteilt werden.

Nach richtiger Fillung und Mischung des Blutes in diesem
Apparate wird zunidchst eine kleine Menge Fliissigkeit ausgeblasen
und sodann ein Tropfen von mittlerer Grosse auf die innere Zihl-
platte gebracht, welche in einem genau berechneten Abstande
unter dem Niveau des breiten #usseren Rahmens liegt. Uber den
letzteren wird nunmehr das dicke Deckglischen gelegt, welches
bei richtiger Ausfilhrung so fest auf dem Glasrahmen liegen muss,
dass die Newtonschen Farbringe erscheinen.

Die Zahlkammer wird darauf mit ihrer Mitte unter dem Mikro-
skop eingestellt (Zeiss, Objektiv DD, Leitz, Nr. 6), sodass das
Fadenkreuz und die auf demselben liegenden Blutzellen deutlich
zu erkennen sind. Jedes der grossen Quadrate bildet den 4000. Teil
eines Kubikmillimeters, man zéihlt am besten Gruppen von 16 Qua-
draten hintereinander durch, notiert die gefundene Zahl und nimmt
den Durchschnitt von mehreren solchen Zihlungen.

Hat man das Blut bis zur Marke 1 aufgesogen, also auf 1:100
verdiinnt, so ist die Berechnung:

x.100. 4000
16

’

hat man bis 0,5 aufgesogen, so muss mit 200 multipliziert werden.

Eine gewisse Ubung und grosse Exaktheit in der Ausfithrung
aller Einzelheiten sind unbedingtes Erfordernis zur Erlangung rich-
tiger Zahlenwerte.

Die normale Zahl der r. Bl. im Kubikmillimeter betréigt:

5 Millionen beim Mann,
4.5 ' ,, Weibe.

b) Zur Zihlung der Leukocyten kann dieselbe Mischpipette
und Zdhlkammer wie fiir die roten Blutkérperchen benutzt werden.
Als Mischungsfliissigkeit dient die Toissonsche Mischung oder
0,7%, NaCl-Losung mit Methylviolett (s. 0.). Man kann hiermit
hintereinander mit derselben Kammerfiillung die roten und weissen
Zellen zihlen. Wegen der Spirlichkeit der letzteren empfiehlt es
sich, grossere Reihen von Quadraten zu durchzihlen oder bei be-
stimmter Okulareinstellung und bestimmtem Objektiv den Inhalt
des Gesichtsfeldes an Quadraten zu berechnen und die
Leukocyten gesichtsfeldweise zu zihlen, worauf bei der Be-
rechnung des Resultates der Inhalt des Gesichtsfeldkreises als Di-
visor zu nehmen ist.

Zweckmissiger ist es, besondere Mischpipetten fir die
Leukocytenzihlung zu gebrauchen, bei welchen das Blut weniger
stark verdiinnt wird und daher in der Raumeinheit grossere Mengen
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von Leukocyten gezihlt werden konnen (s. Abbildung). Man be-
nutzt hierzu Pipetten, welche auf eine Verdiinnung von 1:10 oder
1:20 abgemessen sind und benutzt als Mischungsfliissigkeit eine
0,3/, Essigsiureldsung, in welcher die roten Blutkorperchen auf-
gelost werden, so dass die weissen leicht erkennbar und zihlbar
werden.

Die normale Zahl der Leukocyten im Kubikmillimeter betrigt
5000—10 000.

Von Zappert und Elzholz sind Zahlkammern mit neunmal grosserer
Gradeinteilung als beim Zeissschen Apparate angegeben, um eine exakte
Durchzihlung griosserer Mengen von Leukocyten zu ermoglichen.

Die Zihlung der einzelnen Leukocytenarten und die Berechnung
ihrer Verhiltniszahlen geschieht am ausgestrichenen und gefirbten Praparate
unter Benutzung eines verschiebbaren Objekttisches, der durch Gradeinteilung
eine genaue Berechnung des untersuchten Quadrates ermoglicht. Derartige
Apparate werden von den Firmen Zeiss und Leitz geliefert.

Zur isolierten Zahlung der eosinophilen Zellen empfiehlt
Zappert, zu einer Menge von 5 ccm frischer 19, Osmiumsdurelésung
4—5 Tropfen einer Mischung von: Aqu. dest.

Glycerin aa: 10,0.

19/, wisseriger Eosinlosung 5,0
hinzuzusetzen, durchzuschiitteln und als Mischungsflissigkeit fiir den Zihl-
apparat zu benutzen. Die schnelle Hiértung und Férbung der Leukocyten
lisst dann die eosinophilen Zellen mit roter Granulation deutlich in der Zuhl-
kammer hervortreten.

2. Die Bestimmung des spec. Gewichtes des Blutes.

Die Ermittelung des spez. Gewichtes des Blutes bildet seit
langem die sicherste und leichtest auszufiihrende Methode der Be-
stimmung der Konzentration des Blutes.

1. An grossen Quantititen defibrinierten Blutes (Aderlass) wird
die Dichte einfach durch Einsenken eines Ardometers bestimmt, oder durch
Abwiigen eines bestimmten Volumen Blut in einem Glase bei bestimmter
Temperatur, nachdem zuvor das Gewicht desselben Volumen destillierten
‘Wassers bei derselben Temperatur bestimmt ist (iltere Methode von Bec-
querel und Rodier u. a.).

2. An kleinen Quantititen Blut:

a) Die Methode von Schmaltz mittels Kapillarpykno-
meter: Ein Glasréhrehen (nach Art der Lymphrohrehen) mit offenen,
sorgfiltig abgeglitteten Enden wird leer, dann mit destilliertem
Wasser bei 15° C. gewogen und das Wassergewicht notiert. Nach-
dem das Réhrehen getrocknet ist, wird es mit Blut (aus Hautschnitt
oder Punktionskaniile, s. 0.) gefiillt, sauber abgewischt und ge-
wogen. Das absolute Blutgewicht durch das Wassergewicht divi-
diert, giebt das spez. Gewicht.
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Die Roéhrchen diirfen nicht unter 0,2 g Blut fassen, die Ab-
wigung muss auf einer guten chemischen Wage geschehen, die
auf /) Milligramm genau wiegt.

Bei einiger Ubung leistet die Methode vorziigliches, speziell
empfiehlt sie sich fiir Experimente im Laboratorium.

b) Die Methode von Hammerschlag: Durch Mischung von
Chloroform (spez. Gew. 1,485) und Benzol (spez. Gew. 0,88) wird
in einem ecylindrischen Standgefiss eine Fliissigkeit vom spez. Ge-
wichte von ca. 1,050 hergestellt und durch Eintauchen eines Normal-
ardometers gemessen. In diese Fliissigkeit lisst man einen Tropfen
Blut fallen und beobachtet, ob er steigt, d. h. spezifisch leichter
ist oder ob er fillt, d. h. schwerer ist. Im ersteren Falle giesst
man etwas Benzol, im letzteren Falle Chloroform hinzu, ldsst die
Flussigkeiten durch vorsichtiges Neigen des Gefisses sich innig
vermischen und bestimmt, wenn der Blutstropfen mitten in der
Fliissigkeit ohne zu steigen oder zu sinken verharrt, durch Ein-
senken des Ardometers das spez. Gewicht. Bequemer ist es, wenn
man mehrere Standgefisse mit verschieden schweren Mischungen
nacheinander mit Blutstropfen beschickt.

Zur Einfihrung des Blutes dienen die auf S. 14 erwihnten
Glasrohren.

Diese Methode ist fiir klinische Zwecke ausreichend exakt,
falls die Ausfithrung schnell geschieht, so dass der Blutstropfen
kein Wasser abgiebt (Zuntz) und eignet sich wegen ihrer Ein-
fachheit besonders auch fiir Untersuchungen auf Reisen.

¢) Weniger zweckmissig sind die Methoden, bei welchen der Bluts-
tropfen in andere Fliissigkeitsmischungen, z. B. Wasser und Glycerin (Roy)
oder Gummi-Arabicumlésung von verschiedéner Konzentration (Fano) gebracht
und im dbrigen wie bei b) verfahren wird.

Das normale spez. Gewicht des Blutes ist:
bei Ménnern 1055—1060,
,, Frauen 1050—1055.

3. Die Bestimmung des Trockenriickstandes.

Seit den ersten modernen Blutuntersuchungen als zweifellos
exakte Methode zur Ermittelung des Wassergehaltes, d. h. der
Konzentration des Blutes in Gebrauch.

Man fingt fir diese Bestimmungen ein nicht zu kleines Quan-
tum Blut, am besten ca. 2 cem aus der punktierten Vene in einem
Wiegeschiilchen mit gut schliessendem Deckel auf und bestimmt
nach sorgfiltigem Abwischen der Aussenwinde des Gldschens das
Gewicht des feuchten Blutes.

Nunmehr wird nach Abhebung des Deckels das Blut im Va-
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cuum iber Schwefelsdure oder Chlorcalecinm getrocknet,
bis die getrocknete Masse glashart vom Boden des Gefdsses ab-
springt, was bei 1—2 cem Blut etwa 2—3 Tage zu dauern pflegt.
Das trockene Blut wird gewogen und seine prozentische Menge
berechnet.

Man kann das Blut auch bei 67° C. im Brutschrank trocknen
(Stintzing), doch ist diese Methode nicht voéllig exakt.

Die Trockenriickstinde betragen beim Gesunden 21—229/,

4. Stickstoffbestimmungen.

Zur Ermittelung der Konzentration des Blutes kann endlich
noch die quantitative Analyse der Eiweisskérper herangezogen
werden, indem man den im Blute enthaltenen Stickstoff ermittelt
und durch Multiplikation mit 6,25 nach Analogie anderer Eiweiss-
bestimmungen den Eiweissgehalt berechnet.

Hierbei ist zu berlicksichtigen (v. Jaksch), dass geringe
Mengen von N im Blute nicht auf Eiweisskorper, sondern auf Ex-
traktivstoffe zu beziehen sind. Die Analysen sind daher immer
nur mit Vorsicht zu verwerten, da bei manchen pathologischen Zu-
stdnden, z.B. Nierenkrankheiten der Extraktiv-N in unkontrollier-
barer Weise gesteigert sein kann.

Die Bestimmung selbst geschieht derart, dass man eine kleine
Quantitit Blut im Wiegeglidschen abwiegt und sorgfiltigc mit destil-
liertem Wasser in einen Kolben spiilt, worauf der Nachweis des N
in der von Kjeldahl angegebenen Weise erfolgt. Als noch zweck-
missiger habe ich es gefunden, kleine Diiten von Staniol mit
etwas getrocknetem Sande abzuwiegen, dann in den Sand
einige Tropfen Blut fallen zu lassen, worauf die Stanioldiite geschlossen
und sofort das Gewicht des Blutes bestimmt wird. Die Diite wird
dann in gewohnlicher Weise im Kjeldahl-Kolben verbrannt.

Der N-Gehalt beim Gesunden betrigt: 3,5—3,7%,.

5. Hamoglobinometrie.

Die Himoglobinmesser #lterer Konstruktion beruhen auf Ver-
gleichung der Féirbekraft des in bestimmter Proportion
verdinnten Blutes mit empirisech hergestellten Normal-
farben, die einem bestimmten Hb-Gehalt entsprechen. Die Fehler
dieser Apparate sind erheblich und im Einzelfalle schwer kon-
trollierbar. Bessere Resultate geben die Methoden, bei welchen
das Hb vor der Untersuchung in eine CO-Verbindung iibergefiihrt
und mit geaichten CO-Hb-Losungen verglichen wird.

Der Hb-Gehalt beim Gesunden betrigt: 13—149/,.
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a) Bei dem Hamoglobinometer yon Gowers*) wird eine kleine
Quantitat BInt (0,02 ccm) mit einer Pipette angesaugt, in ein gra-
dniertes cylindrisches Glaschen eingeblasen, mit destilliertem Wasser
die Pipette ausgesplilt und das
Blut soweit yerdiinnt, bis seine
Farbe genau derjenigen ent-
spricht, welche die in einem
zugesclimolzenen Glaschen ent-
haltene Karminpikrokarmingela-
tine (= 1°/0 wasseriger Losung
normalen Blutes) zeigt. An der
Skala des Mischglaschens kann
man ohne weiteres in Prozenten
den Hb-Gelialt des Blutes ab-
lesen.

Die Farbyergleicliung geschieht, indem man die Glaschen gegen
einen weissen Hintergrund betrachtet.

b) Das Fleischl’'sche Hamometer, yon Miescher yerbessert,

Hamogldbinometer von Uowers.

v. Fleischls Hamometer, von Miescher yerbessert.

bestent aus den zur Blutentnahme nbtigen Apparaten und einem
nach Art des Thoma-Zeissschen Melangeurs konstruierten Misch-
*) Fiir die praktische Benutzung dieses und der folgenden Apparate

werden von den Fabrikanten genaue Gebrauchsanweisungen beim Bezuge der
Apparate mitgeliefert, sodass hier nur das Prinzip ihrer Funktion erlautert wird.
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gefiss, in welchem das Blut auf */,05, */s00r /400 verdiinnt werden
kann. Als Verdiinnungsflissigkeit dient eine filtrierte 19/, Na.
carbon.-Losung.

Die zweiteilige Untersuchungskammer des Apparates wird in
der einen Hélfte mit reinem Wasser, in der anderen mit der Blut-
l6sung beschickt, so dass beiderseits ein konvexer Meniscus iiber
der Oberfliche iiberragt und hiernach das Deckglas in der Rich-
tung der Kammerscheidewand unter Vermeidung von Luftbldschen
auf die Oberfliche der Kammer geschoben.

Die Untersuchung an dem Instrumente soll in einem vollig
dunklen Raume, bei Tage in einer Dunkelkammer unter Benutzung
eines Argand-Gasbrenners oder einer gewé6hnlichen Petroleum-
lampe (nicht mit weissem Lichte) vorgenommen werden. Die Firbe-
kraft wird an einem mit Gradeinteilung versehenen, verschieblichen
Glaskeil gemessen, der eine Rotfirbung von verschiedener Inten-
sitét zeigt. Eine zweite kleinere Doppelkammer kann zur Kontrolle
der grosseren ebenfalls beschickt und untersucht werden, worauf
die Werte miteinander verglichen werden.

¢) Methode von F. und G. Hoppe-Seyler (Zeitschr. f. physiol.
Chemie 1896, B. 21, S. 461). Mit einer Kapillarpipette werden
0,04—0,06 cem Blut aufgesaugt, in einen kleinen, fein geteilten
Messcylinder geblasen und die Pipette mit Wasser nachgespiilt.
Hierzu wird ein Tropfen schwacher Sodaldsung gethan und in das
Gemisch Kohlenoxyd oder Leuchtgas eingeleitet.

Ein gleichweiter Cylinder wird mit einer 0,2°/, CO-Hb-Losung
beschickt und beide Lésungen in einer Doppelpipette auf ihre Farbe
verglichen. Zu der entnommenen Blutprobe wird so lange CO-Wasser
hinzugesetzt, bis die Farbe der 0,2°/, Losung gleich ist. Aus der
Menge der zur Verdiinnung notigen Flissigkeit wird der Hb-Gehalt
berechnet. Wenn z. B. 0,06 cem Blut mit 4,2 cem Wasser verdiinnt
waren, so ist der Hb-Gehalt:

. 0,002.4,2.100
in 100 cem =— o086 — 14.

d) Die Methode von Nebelthau (XV. Kongr. f. inn. Med., S. 557)
beruht ebenfalls darauf, dass die Farbvergleichung des Blutes nach
Uberfithrung des Hb in CO-Hb mit einer Vergleichsflissigkeit von
CO-Hb (0,01°/,) geschieht. Zur Ausfiihrung der Vergleichung be-
nutzt Nebelthau das Wolffsche Kolorimeter, welches auf dem
Prinzipe beruht, durch Verdnderung der Fliissigkeitssiule in gra-
duierten Cylindern bei durchfallendem Lichte Farbengleichheit her-
zustellen.

Der Apparat ist in sehr sinnreicher Weise mit Einrichtungen
zur Einleitung von CO in die Mischungsfliissigkeiten versehen und
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die Farbvergleichung geschieht in sehr exakter Weise mit Hilfe
eines Fresnel’schen Prismenpaares und eines Fernrohres in einem
runden Gesichtsfelde, welches durch die aneinanderstossenden Pris-
menkanten in zwei Hélften geteilt wird, deren jede von je einem
Cylinder ihr Licht erhilt.

e) Bei der Methode von Zangemeister (Zeitschr. f. Biol. B. 33.
8. 72.) wird das zu untersuchende Blut lackfarben gemacht und in Methimo-
globin iibergefithrt durch Zusatz von einigen Tropfen Ather und konzentrier-
ter Kalinitritldsung zu dem in Wasser gelostem Blute. Die Farbvergleichung
geschieht mit einer Normal-Methémoglobinglycerinlésung.

f) Die spektrophotometrische Methode von Vierordt und Hiifner
(Vierordt, Die Anwendung des Spektralapparates zur Photometrie
der Absorptionsspektren. Tiibingen 1873, Hiifner, Zeitschr. f.
physiol. Chemie, B. I, 8.31%7). Das Prinzip ist folgendes: Die Ein-
trittsstelle eines Spektralapparates ist in eine obere und untere
Hilfte geteilt, deren jede isoliert durch ein exakt gearbeitetes
Schraubengewinde mit Gradeinteilung verengert und erweitert werden
kann. Nachdem beide Hilften des Spaltes gleichweit eingestellt
sind, wird vor die eine Hé#lfte in einem planparallelen Trégchen
eine auf 1:100 oder 1: 200 verdiinnte Blutlésung gebracht, wihrend
die andere Hilfte frei bleibt. Man schaltet nunmehr mittels eines
vertikalen Diaphragmas den grossten Teil des Spektrums aus und
vergleicht die Absorptionsstreifen des Himoglobin, indem man durch
Drehung der Mikrometerschraube die Hilfte des reinen Spektrum
auf denselben Grad von Lichtstirke reduziert, den das Absorptions-
band des Hb zeigt.

Aus der abzulesenden Zahl der fiir die Einstellung notigen
Schraubendrehungen gewinnt man bei richtiger Konstruktion des
Apparates ohne weiteres den Prozentgehalt an relativer Lichtstéirke.
Die negativen Logarithmen dieser Lichtstirkewerte bilden die sog.
Extinktionskoeffizienten und die letzteren verhalten sich proportional
dem Hb-Gehalt des untersuchten Blutes.

Nach Hiifner lassen sich aus diesen relativen Werten die ab-
soluten Hb-Mengen berechnen, wenn man die von ihm ermittelte
Konstante 4 ==0,1154 nimmt und die absolute Menge (¢) berechnet
aus ¢c=Ada, wobei 4 'der ermittelte Extinktionskoéffizient ist.

g) Methode von Jolles zur Bestimmung des Hb-Gehaltes aus
dem Eisen des Blutes (Pfliigers Arch., B. 65, 1897, S. 589).
Das Prinzip ist folgendes: 0,05 cem Blut werden mit einer Pipette
angesaugt, auf den Boden eines Platintiegels geblasen, die Pipette
mit Wasser nachgespiilt. Diese Masse wird zuerst eingedampft und
dann verascht. Die Asche wird mit 0,1 g gepulverten, wasserfreien
sauren schwefelsauren Kaliums geschmolzen und 1—2 Minuten bei
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verstarkter Flanime erhitzt. Mit heissem destillierten Wasser wird
der Platintiegel ausgespiilt und die Masse in ein Glasgefass iiber-
gespiilt. Die kolorimetrische Vergleichung dieser Mischung geschieht,
nachdem der Losung 1 ccm Salzsaurelosung (1:3) und 4 ccm Rhodan-
ammoniumlésung (7,5:100) zugesetzt sind, mit einer gleichartig
behandelten Losung einer bekannten Fe-Menge in einem zweiten
gleichgrossen Glasgefiisse.

Diese Methode ist fiir klinische Zwecke vom Autor im Detail
ausgearbeitet worden und die hierzu nétigen Apparate etc. werden
in kompendioser Zusammenstellung ais Ferrometer von Reichert
in Wien geliefert.

Ferrometer nach Jolles.
Der Hb-Gehalt wird aus dem Eisengehalt in Prozenten nach

der Formel "~A"g" “erec”™net>wobei m die prozentische Eisenmenge

bedeutet.

In ahnlicher Weise bestimmt Mackie (Lancet 1898, Jan. 22) den Eisen-
gehalt eines Blutstropfens durch Farbvergleichung, indem er nach Yeraschung
des Blutes und Losung in Salzsaure die durch Zusatz von Kalium thiocyani-
cum entstehende Kotfarbung mit einer gleich behandelten Normal-Eisen-
losung vergleicht.

6. Die Untersuchungen des Blutserum.

Die Gewinnung der intercellularen Fliissigkeit des Blutes kann
in verschiedener Weise bewirkt werden:
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Fir klinische Zwecke diirfte die Gewinnung von Plasma kaum
in Frage kommen, es wird sich vielmehr vorzugsweise darum han-
deln, das Blutserum, d. h. Plasma minus Fibrin, zu erhalten.

Zur Darstellung von Plasma muss man das Blut unter
Bedingungen auffangen, welche eine Gerinnung desselben ver-
hindern. Dies geschieht nach Landois, indem man das Blut auf
0° C. abkiihlt und zu diesem Zwecke direkt aus der Ader in Mess-
cylinder fliessen lidsst, welche in Kiltemischungen stehen.

Durch Zusatz von Alkalien, besonders Ammoniak, ferner von
konzentrierter Losung von Natriumsulfat, besonders aber durch
geringe Mengen (0,002 :1 cem Blut) von Natriumoxalat wird eben-
falls die Gerinnung aufgehoben, die Blutkorperchen senken sich
allméhlich zu Boden und iiber diesem Blutkérperchensediment léisst
sich das klare Plasma leicht mit Pipetten abheben.

Immer wird man beriicksichtigen miissen, ob und wie stark
durch Zusatz derartiger Chemikalien die Zusammensetzung des
abgeschiedenen Plasma nicht nur in Bezug auf den Gehalt an
Salzen, sondern auch an Wasser alteriert wird.

Im Tierexperiment kann man die Gerinnung des Blutes
dadurch aufheben, dass man dem Tiere ca. 0,3 g Pepton pro
Kilo Kérpergewicht intravenos einspritzt, wodurch fiir ca. 1 Stunde
die Gerinnbarkeit aufgehoben wird. Nach den Untersuchungen von
Heidenhain diirfte aber auch ein derartig behandeltes Blut Ande-
rungen der Plasmabestandteile gegen die Norm aufweisen.

Blutserum erhilt man, indem man Blut gerinnen ldsst und
nach 24—48 Stunden die klare gelbliche Flissigkeit mit Pipetten
vom Coagulum abhebt, wobei man achtgeben muss, dass keine
hiamoglobinhaltigen Partikelchen des Blutkuchens mit abgesaugt
werden.

Kleine Quantitdten Serum erhdlt man leicht in Kapillar-
rohrchen, deren Enden man nach 24stiindigem ruhigen Stehenlassen
abbricht, worauf das Koagulum vorsichtig aus der einen Offnung
mit Fingern oder Pincette herausgezogen wird, sodass das Serum
in dem Rohrchen zuriickbleibt.

Zur schnellen Gewinnung von Serum empfiehlt es sich, das
frisch entnommene Blut, bevor Gerinnung eingetreten ist, etwa
1/, Stunde lang zu centrifugieren, ohne die Zusammensetzung des
Blutes durch Zusatz chemischer Stoffe zu alterieren. Man erhilt
dann iiber der roten Blutkérperchenmasse eine gallertartige grau-
weisse Masse, welche aus Fibrin und Serum besteht und aus
der leicht einige Tropfen Serum zu gewinnen sind, die nach eigenen
Untersuchungen die gleiche Konzentration wie das vom geronnenen
Blute gewonnene Serum zeigen.

Bei allen auf die Gewinnung von klarem, d. h. nicht mit
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Himoglobin vermischten Serum gerichteten Manipulationen
muss man dusserst behutsam verfahren, da durch Erschiitterung
und Schiitteln der Gefdsse, zumal bevor die Gerinnung eingetreten
ist, ungemein leicht Blutfarbstoff in das Serum iibertritt. Bei manchen
Krankheiten ist das Hémoglobin anscheinend besonders locker an
die Zellen gebunden, ebenso erhilt man bei Hunden und Kaninchen
leicht Hb-Ubertritt in das Serum, und speziell mochte ich darauf
aufmerksam machen, dass beim Centrifugieren durch Erschiitte-
rungen infolge unsanften Ganges der Centrifuge leicht Hb in das
Serum resp. Fibrin iibertritt.

Himoglobinimie nennt man den Zustand, in welchem ge-
lostes Hb im lebenden Blute cirkuliert. Man darf eine wirkliche
Himoglobindmie aber nur diagnostizieren, wenn bei der Ent-
nahme und dem Gerinnenlassen des Blutes in so sorg-
filtiger Weise vorgegangen ist, dass ein artifizieller Hb-
Austritt mit Sicherheit auszuschliessen ist. In Fillen
schwererHdmoglobindmie sieht das Serum makroskopisch rubin-
rot, oder wenn es sich um Methimoglobindmie handelt, sepiabraun
aus. Spuren von Hb miissen spektroskopisch nachgewiesen
werden.

Zu quantitativen Bestimmungen der Zusammensetzung des Blut-
serum geniigen fiir klinische Zwecke:

a) Die Bestimmung des spez. Gewichtes, entweder nach der
Methode von Schmaltz im Kapillarpyknometer oder der Methode

von Hammerschlag durch Einbringen eines Tropfens in eine
Chloroformbenzolmischung (s. S. 24. 25.).

Dasselbe ist beim Gesunden 1028—1030.

b) Die Bestimmung des Trockenriickstandes zur Ermittelung
des Wassergehaltes (s. S. 25).

Beim Gesunden 10,0—10,5%,.

c) Die Ermittelung des Stickstoffgehaltes nach Kjeldahl, wobei

dieselben Momente wie beim ganzen Blute zu beriicksichtigen sind
(s. S. 26).

Beim Gesunden 1,2—1,49/,.

7. Das Volumen der roten Blutkirperchen und des Serum.

Fir die Bestimmung der Volumverh&ltnisse von Blutzellen und
Blutflissigkeit muss man beriicksichtigen, dass wir keinen sicheren
Anhaltepunkt haben, aus dem das quantitative Verhiltnis des
Plasma wihrend der Cirkulation des Blutes im Lebenden beurteilt
werden konnte, da es unbekannt ist, wieviel von der Fliissigkeit
frei, wieviel in den Zellen aufgespeichert cirkuliert.

Auch die vom Blute ausserhalb des Gefisssystems gewonnene
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Menge Serum ist nur mit gewissem Vorbehalt quantitativ zu ver-
werten, denn es hidngt von der Methodik ab, wieviel Serum
abgeschieden wird. Es ist hiernach leicht versténdlich, dass
die quantitativen Verhéltnisse von Zellen zu Serum bei gesunden
Menschen von den einzelnen Autoren ziemlich stark abweichend
angegeben werden und es wird sich fiir klinische Zwecke einst-
weilen auch hier darum handeln miissen, Vergleichswerte bei
Anwendung einer und derselben Methodik zu sammeln
und nicht die Resultate einer Untersuchung mit der Me-
thode A ohne weiteres solchen, die mittels der Methode B
gewonnen sind, gegeniiberzustellen. Besonders unsicher sind
die Methoden, bei welchen das Blut mit Salzen in Substanz oder
Losung versetzt wird, um die Trennung von roten Blutkérperchen
und Serum zu erleichtern, denn die Salze verhalten sich keines-
wegs indifferent gegeniitber der Abscheidung des Serum und ihr
Einfluss ist im Einzelfalle schwer mit Sicherheit zu bestimmen.

Das Volumen der r. Bl betrigt beim Gesunden 40—509,.

a) Bei dem Hiimatokrit von Hedin und Giirtner werden kleine
Quantititen Blut in einer Kapillarrohre aufgesaugt, mit einer be-
stimmten Menge von Kaliumbichromatlosung (2,5°/, Daland) ver-
diinnt, centrifugiert und die Scdimentmasse an einer Skala ab-
gelesen.

b) Bei der spontanen Sedimentierung nach Biernacki werden
einige Kubikcentimeter Blut mit oxalsaurem Natron in Pulverform
und zwar zu 0,2%,, d. h. pro Kubikcentimeter Blut mit 0,002 g
Natriumoxalat gemischt und in einem kleinen, graduierten Glischen
sich selbst iiberlassen. Nach 24-—48 Stunden haben sich die roten
Blutkorperchen zu Boden gesenkt, ihre Séule wird, sobald keine
weitere Senkung eintritt, gemessen und mit der dariiber befind-
lichen Flissigkeitsschicht verglichen. Biernacki beriicksichtigt bei
seiner Methode aber nicht lediglich das Sedimentvolumen, sondern
hiilt auch die Sedimentierungsgeschwindigkeit und dieKurve
der Sedimentierung fiir klinisch bedeutungsvoll. (Von Ottfr.
Miiller neuerdings bestiitigt.)

¢) Bei dem Bleibtreuschen Verfahren werden 2 oder mehrere
Portionen Blut in bestimmten Verhéltnissen mit 0,6 prozentiger NaCl-
Losung versetzt und in der hiernach abgeschiedenen Fliissigkeit
der N-Gehalt nach Kjeldahl bestimmt. Durch Vergleichung des
N-Gehaltes von verschieden verdiinnten Sera kann man nach einer
in Pfligers Archiv, Bd. 51, 8. 151 entwickelten Formel indirekt
das Volumen des Serum bestimmen, wobei allerdings die Voraus-
setzung gemacht ist, dass die zugesetzte NaCl-Losung den gleichen
osmotischen Druck besitzt wie das zu untersuchende Blut.

d) Das einfachste Verfahren besteht nach eigener Erfahrung

Grawitz, Mecthodik der klinischen Blutuntersuchungen. 3
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darin, einige Kubikcentimeter Blut durch Venenpunktion
zu gewinnen und in einem graduierten Gldschen etwa
!/, Stunde lang zu centrifugieren. Bedingung ist, dass das
Blut schnell ausfliesst, sodass die Centrifugierung vor eingetretener
Gerinnung beginnt. Die Centrifuge muss ohne Stossen und Riitteln
glatt arbeiten. An der Gradeinteilung kann man nach beendeter
Centrifugierung ohne weiteres das Volumen von roten Blutkérperchen
und Serum ablesen.

e) Eigene Methode. Nach ausgefiihrter Venenpunktion wird
an einer kleinen Quantitit Blut das spez. Gewicht bestimmt. Eine
andere kleine Quantitit (es geniigen 2—3 cem) wird centrifugiert
und das spez. Gewicht des oben abgesetzten klaren Serum, sowie
der mit einer Pipette vom Boden des Centrifugierglischens ange-
saugten Blutkérperchenmasse bestimmt. Aus diesen drei bekannten
Grossen:

1. Spez. Gewicht des ganzen Blutes = D,
2. ’ ,, Serum = D,
3. ’ der roten Blutkérperchen = D,

wird der Prozentgehalt des Blutes an Serum berechnet nach der
Formel:
__100(D,— D))
~ Dy—D,

Nehmen wir als Durchschnittswerte fiir:

D, :1056

D, :1030

D, :1082,

100.26

so ergiebt sich nach dieser Formel: x=— 5=~==>50°/, Serum.

8. Spektroskopische Untersuchungen.

Fir den Nachweis qualitativer Verinderungen des Blutfarb-
stoffes, sowie fiir den Nachweis von Blutspuren im Harn und an-
deren Flissigkeiten geniigt ein sog. Taschenspektroskop, wihrend
fiir quantitative Hb-Bestimmungen (s. S. 29) ein grosserer Apparat
notig ist.

Die sichere Erkennung der Absorptionsstreifen erfordert fir
zweifelhafte Verhéltnisse viel Ubung und es ist, wie L. Lewin
neuerdings mit Recht hervorhebt, von grosser Wichtigkeit, die ein-
zelnen Teile des Spektrum bei moglichst engem Spalt zu unter-
suchen, da schwache Absorptionsbidnder bei starkem Lichteinfall
leicht tibersehen werden koénnen. Das Fernrohr muss genau ein-
gestellt werden, und Lewin empfiehlt, die Blutuntersuchung zu-
nichst immer an einer so dicken Schicht zu beginnen, dass nur
Rot und Orange durchgelassen werden, damit zun&chst mit voller
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Sicherheit festgestellt wird, ob eine Absorption in Rot vorhanden
ist. Weiterhin verdiinnt man das Blut mit destilliertem Wasser auf
0,5—1,0: 100 und untersucht es am besten in planparallelen Gliischen,
die mit einer Klammer vor dem Apparate befestigt werden.

a) Oxyhiimoglobin besitzt zwei Absorptionsspektra zwischen
den Fraunhoferschen Linien D und E, von denen das nach Rot
zu gelegene etwas schmiler und intensiver ist.

b) Reduziertes Himoglobin, welches z. B. entsteht, wenn zu
Oxyhémoglobin altes Schwefelammonium zugesetzt wird, zeigt an
Stelle der beiden erwihnten Streifen einen einzigen breiten Streifen
zwischen D und E, der von besonderer Bedeutung resp. Entschei-
dung ist bei dem Nachweise von:

¢) Kohlenoxyd-Hiamoglobin. Diese hiutige Blutvergiftung doku-
mentiert sich makroskopisch in der hellroten Fiarbung des Blutes
beim Lebenden wie in der Leiche, doch kommt eine solche hell-
rote Firbung auch bei anderen Vergiftungen vor. Spektroskopisch
erscheinen zwei Absorptionsstreifen, die von denen des Oxyhimo-
globin zunédchst kaum zu unterscheiden sind. Setzt man aber dem
CO-Blute Schwefelammonium zu, so tritt nicht das Spektrum des
reduzierten Hb auf, sondern die beiden Binder bleiben erhalten.
Eine Schwierigkeit kann in diesen sonst einfachen Verhiltnissen
dadurch entstehen, dass neben dem CO-Hb stets mehr oder weniger
normales O,-Hb bei jeder Kohlendunstvergiftung vorhanden ist, so-
dass der Zwischenraum zwischen den beiden Spektren keineswegs
vollkommen frei ist, sondern eben eine geringe Reduktion und
also auch ein Reduktionsspektrum eintritt. Diese Schwierigkeit,
auf welche L. Lewin besonders aufmerksam macht, wird meiner
Ansicht nach am leichtesten dadurch iiberwunden, dass man neben
dem auf Kohlendunstvergiftung verdichtigen Blute eine Probe nor-
malen Blutes in ganz gleicher Weise behandelt und die Spektra
vergleicht.

d) Methiimoglobin entsteht unter sehr zahlreichen Bedingungen
im Lebenden durch Einwirkung blutkdrperchenzerstorender Gifte
und erscheint auch im Harn bei konsckutiver H#moglobinurie.
Die Farbe des Methdémoglobinblutes &hnelt dem Sepiabraun, sodass
man Methdmoglobin z. B. im klaren Serum und im Urin meist sehr
leicht makroskopisch erkennen kann.

Das Spektrum des Methdmoglobin ist dadurch ausgezeichnet,
dass ein Absorptionsstreifen in der Nihe der Fraunhofersechen
Linie F, ein anderer in Rot resp. Orange erscheint, und dass bei
Zusatz von Schwefelammonium das Spektrum des reduzierten Hb
erscheint.

e) Hidmatin, das eisenhaltige Produkt, welche bei Hb-Zerfall

3*
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gebildet wird, kommt vor als ,Himatin in saurer Losung” oder
y,Hamatin in alkalischer Loésung®.

Die Absorptionsstreifen des Hématin in saurer Loésung sind
fast die gleichen, wie die des Methdmoglobins in Rot, ferner zwischen
den Linien D und E und bei F gelegen.

Das Hématin in alkalischer Lésung zeigt einen Absorptions-
streifen der annihernd mit dem einen Streifen des O,-Hb zusammen-
fallt, nur etwas mehr nach Rot geriickt ist.

9. Blutkrystalle.

Die Darstellung der Teichmannschen Héminkrystalle ist
fiir die Erkennung kleinster Blutquantititen nicht nur fir foren-
sische Zwecke von grosser Wichtigkeit, sondern ist klinisch z. B.
fiir den sicheren Nachweis von Blut in den Fidces, welches aus
dem Magen oder den obersten Darmpartien stammt, unentbehrlich.

Man lisst das zu untersuchende Material auf einem Objekt-
triger unter Erwidrmung antrocknen, bringt einen grossen Tropfen
Eisessig und ein Koérnchen Kochsalz auf die Masse (bei Fices-
untersuchungen ist das Kochsalz nicht notig) dampft {tiber der
Flamme ohne zu starke Erhitzung ein und untersucht nach Auf-
bringung eines Tropfens Wasser und eines Deckglases bei mittel-
starker Vergrosserung.

Die Haminkrystalle erscheinen meist haufenweise in grosser
Menge als kleinste braune Rhomben mit spitzen Enden, manchmal
auch als Biischelchen oder in Stébchenform.

10. Alkalescenzhestimmungen.

Die Bestimmung der Alkalimengen im Blute stosst auf grosse
Schwierigkeiten. Der Kohlensiuregehalt im Blute wurde friiher
zu alkalimetrischen Untersuchungen bestimmt, in der Annahme,
dass der grosste Teil der CO, im Blute an Alkalien gebunden sei
und dass also die Menge der gefundenen CO, in einem, wenngleich
auch nicht ganz sicheren direkten Verhéltnisse zur Menge des vor-
handenen Alkali stehe. Diese Annahme hat sich indes aus ver-
schiedenen Griinden als unhaltbar erwiesen, und da ausserdem die
Ausfiithrung der CO,-Bestimmungen mit Schwierigkeiten technischer
Art verbunden ist, so ist diese Methode fiir klinische Zwecke
verlassen worden.

Titrimetrische Methoden wurden von Zuntz und Landois
zur Bestimmung der Blutalkalescenz eingefiihrt.

a) Nach Landois wird die Titration fiir praktisch-klinische
Zwecke in der Weise ausgefiihrt, dass kleine abgemessene Quanti-
titen Blut in Gemische von konzentrierter neutraler Natriumsulfat-



_ 37 _

lésung mit Weins&urelésungen von yerschiedener Verdiinnung ge-
bracht werden, worauf mit Lakmuspapier geprtift wird, welehes
Gemisch durch eine bestimmte Quantit&t Blut neutralisiert wird.
(Die genaue Technik s. Landois, Physiologie, S. 16).

b) Von Zuntz und towy wurde nachgewiesen, dass bei den
Titrationen nach der alteren Methode nicht das ganze im Blute
enthaltene Alkali zur Bestimmung komme, dass besonders ein Teil
der in den roten Blutkérperchen enthaltenen alkalischen Werte
unberiicksichtigt bleibt und die mit den alteren Methoden ermittelten
Werte daher zu niedrige Zahlen angeben.

Nach Lowy muss das Blut lackfarbig gemacht werden durch
Auflésung der roten Blutkérperchen, um das in diesen enthaltene
Alkali fur die Titrierung zuganglich zu erhalten. Zu diesem Zweck
lasst LOwWy in ein 50 ccm fassen-
des, an seinem Halsende gra-
duiertes Glaschen, welehes 45 ccm
oxalsaures Ammon enthalt, Blut
einlaufen, notiert an den Marken
das Volumen des Blutes und
mischt die Oxalatlésung mit dem
Blut, welehes hierbei lackfarbig
wird und nicht gerinnt. 5 ccm
dieses Gemisches werden mit
Y26 Normalweinsaurelésung ti-
triert und die Reaktion durch
Aufbringen eines Tropfens auf Alkalimeter von Engel.
Lakmoidpapier gepriift. Letzteres
wird durch Tranken von Kopierpapier mit neutralisierter alko-
holischer Lakmoidlésung hergestellt. Die Randzone des durch
Dilfusion im Papier sich yerteilenden Tropfens zeigt den Farbum-
schlag am deutlichsten, doch gehdrt bei diesen, wie auch den im
folgenden erwahnten Titrationen eine gewisse tlbung und Er-
fahrung zum Erkennen des richtigen Momentes des Farbumschlages.

c) Der Blutalkalimeter yon C. S. Engel stellt eine Modiflkation
des vorhergehenden Verfahrens dar und ist fiir Untersuchungen
kleiner Quantitaten bestimmt. Nach dem Autor ist das Verfahren
folgendes:

Ein gros ser Blutstropfen wird in die Kapillarpipette bis zur Marke 0,05
hineingesogen, dann destilliertes Wasser nachgezogen, bis die Marke 5,0 er-
reicht ist. Nachdem leicht geschlittelt worden, wird das nun lackfarben ge-
wordene Blut in das beigegebene Glaschen gebracht. Zur Titrierung wird in
die Burette, die an dem anzuschraubenden Burettenhalter zu befestigen ist, eine

— Normalweinsaure gebracht, das ist 1 Gramm Acid. tartaricum auf

io

1Liter Aq. dest. Es wird nun tropfenweise die Weinsaure so lange in die
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Blutldsung hineinfallen gelassen, bis ein auf das Lakmoidpapier gebrachter
Blutstropfen an seinem Rande einen deutlichen roten Kreis zuriickge-
lassen hat. Diese Endreaktion tritt bei normalem Blut etwa beim zehnten
Weinsguretropfen (etwa 0,5 cem) ein. Die Blutmischung darf nicht mit dem
Stab auf das Papier gewischt werden.

Berechnung. Angenommen, es sind 0,5 cem Weinsdure zum Neutrali-
sieren von 0,05 ccm Blut verbraucht worden, so werden fiir 100 cem Blub
1000 cem %5 Normalweinsture gebraucht. Da das Aquivalentgewicht der Wein-
i (C 4H606
sdure (———p——
sittigt ein Liter Wasser, in welchem 75 gr Weinsiure gelost sind, 40 gr NaOH,

) =175, das des Natriumhydrats (NaOH)=40 betrigt, so

40
also ein Liter 7—15- Normalweinsdure 78 oder 533 mg NaOH. Die Alkales-

cenz von 100 cem Blut entspricht also 533 mg NaOH.

d) Brandenburg®*) rit von der Verwendung so kleiner Blut-
mengen wie bei dem Engelschen Verfahren ab. Er fingt in einem
graduierten Cylinder von 30 cecm, welcher mit 10 cem 0,2°/, Am-
monoxalatlosung beschickt ist, 5—8 cem Blut aus der Vene auf,
fiillt auf 30 cem auf und titriert gegen Lakmoidpapier mit !/, Normal-
weinsiurelésung.

Mit Recht verlangt Brandenburg, dass gleichzeitig die Kon-
zentration des Blutes, am besten durch N-Analyse, bestimmt wird,
da durch den Eiweissgehalt des Blutes die Alkalescenz wesentlich
beeinflusst wird.

e) Beider Methode von Schultz-Schultzenstein wird mittels einer Kapil-
larrohre (vom Fleischlschen Himometer) eine sehr geringe Quantitiit Blut (0,0075 g)
aufgesogen, mit destilliertem Wasser und einer bestimmten Quantitit von
1/,00 Normalschwefelséiure iibersduert. Dieser Mischung wird ein #usserst em-
pfindlicher Farbstoff, Erythrosin (Jodeosin) als Indikator zugesetzt und mit
/.00 Normalkalilauge titriert, bis eine deutliche Rotfirbung erkennbar ist.
(Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1894, S. 801.)

Il. Die Widerstandsfiahigkeit der roten Blutkdrperchen.

Zur Bestimmung der Resistenz der r. Bl. dient in erster Linie
die Messung der osmotischen Spannkraft der Blutfliissig-
keit nach der Methode von Hamburger.

Nach Hamburger nennt man ,isotonisch” eine Salzlosung,
welche die gleiche wasseranziehende Kraft wie das zu untersuchende
Blut hat. Ist die Salzlosung konzentrierter, so nennt man sie
ohyperisotonisch® und ,hypisotonisch®, wenn sie diinner ist.
Mikroskopisch zeigen die r. Bl in hyperisotonischen Salz-
18sungen Schrumpfungserscheinungen und Formverdnde-
rungen wie Poikilocytose,in hypisotonischen Lésungen quellen

*) Brandenburg. Zeitschr. f. klin. Med. B. 36, 1899, H. 3/4.



sie und geben H#moglobin ab, in isotonischen Losungen bleiben
sie unverindert.

1. Die Hamburgersche Methode erfordert grossere Mengen
Blut, ist demgemadss fiir klinische Zwecke nicht immer anwendbar.
In einer Reihe von Reagierglisern versetzt man Na Cl-Losungen
verschiedener Konzentration mit ein paar Tropfen defibrinierten
Blutes, schiittelt, ldsst die Blutkérperchen sich senken und notiert,
in welchem Glase die Fliissigkeit einen Stich ins Rote hat.

Gleichzeitig werden einige Male je 5 ccm des zu untersuchen-
den Serum mit verschiedenen Quantititen Wasser versetzt, dazu
ein paar Tropfen des defibrinierten Blutes gethan und beobachtet,
wo zuerst ein Stich ins Rote auftritt. Geben z. B. die roten Blut-
korperchen in 0,61 °/, Na Cl-Losung Farbstoff ab und ebenso in
5 cem Serum -+ 2,6 cem Wasser, so hat das unverdiinnte Serum
eine wasseranziehende Kraft = einer NaCl-Lésung von
5260 61— 0920,

2. Nach v. Limbeck geniigt es fiir klinische Zwecke, eine
Anzahl kleiner Gldschen mit je 1 cem verschieden starker Salz-
lssungen zu beschicken und in jedes einen Tropfen des frischen zu
untersuchenden Blutes fallen zu lassen. Durch Schiitteln mit einer
Glasperle wird das Blut defibriniert. Nachdem sich die Blutkorper-
chen gesenkt, zeigt dasjenige Glédschen, in welchem eben kein Rot
in der iiberstehenden Fliissigkeit zu erkennen ist, die Isotonie-
grenze an.

3. Nach Landois wird ein abgemessenes Blutstropfehen (in
der Mischpipette des Zihlapparates von Zeiss bis Marke 1) mit der
gleichen Menge 3°/, NaCl-Loésung gemischt und so lange mit dest.
Wasser gemischt, bis bei mikroskopischer Betrachtung sich alle
roten Blutkdrperchen geldst haben.

4. Die #ltere Methode Lakers, durch die Entladungsschlige einer
Leydener Flasche das Blut lackfarbig zu machen und aus der Zahl der hierzu
notigen Schlige die Resistenz des Blutes zu messen, diirfte kaum fiir klinische
Zwecke geeignet sein.

12. Jodreaktion im Blute.

Behandelt man lufttrockenes Blut mit Jod, so lassen sich bei
Gesunden und besonders stark in gewissen Krankheiten braunge-
farbte kleine Schollen nachweisen, die besonders in der peripheri-
schen Zone des Leukocytenprotoplasma, aber auch extracelluldr
vorkommen. Von Ehrlich und Gabritschewski wurden diese
Gebilde urspriinglich fir Glykogen gehalten, neuerdings nach
Untersuchungen von Goldberger und Weiss ist es wahrschein-
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licher geworden, dass es sich um pepton- oder albumosen-
artige Stoffe handelt.

Zur Untersuchung lidsst man das auf dem Deckglas ausge-
strichene Blut an der Luft trocknen und bettet es dann ohne
weitere Fixation in einem Tropfen einer Jodgummildsung ein:

Jod. pur. 1,0

Kal. jodat. 3,0

Aqu. destill. 100,0

Gummi arab. im Uberschuss.

Ehrlich empfiehlt, das Prdparat in ein geschlossenes, Jod-
krystalle enthaltendes Gefiiss zu legen, in dem es sich in wenig Mi-
nuten dunkelbraun firbt und es dann mit einer gesittigten Livulose-
lésung einzubetten.

13. Fett im Blute.

Zum qualitativen Nachweis von Fett kann man dasselbe makro-
skopisch am deutlichsten dadurch sichtbar machen, dass man das
Blut in diinnwandigen Kapillarrohrchen aufféingt, und diese horizontal
einige Zeit liegen lisst, worauf die oberste Schicht des Blutes wie mit
Mehlstaub bestéiubt, rahmartig aussieht. In vielen Fillen gelingt
es ibrigens, das Fett in Form allerfeinster Tropfchen mittels Ol-
immersion bei starker Abblendung im Plasma sichtbar zu machen.
Nach Gumprecht kann man an Deckglas-Trockenpriparaten zu-
nichst eine Fiérbung mit Osmiumsdure vornehmen, wodurch die
Tropfchen schwarz gefirbt werden, und nachher zum sicheren
Nachweise der Fettnatur derselben diese gefiirbten Tropfchen durch
Eintauchen des Deckglases in Ather, Xylol ete. zum Aufldsen
bringen.
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