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grossert. Leitz Oc.I, Obj.8 Z.-A. Nachet. Epithel bis auf die ober-
sten Lagen zerstdrt.

Fig.17. Senkrechter Schnitt durch das Epithel eines in eine Balgdriisenhéhle
mindenden Schieimdrisenausfihrungsganges. Circa 460mal vergrdss.
Leitz Oc.I, Obj. 8 Z.-A. Nachet. Fehlen der Flimmerhaare an den
von Leucocyten infiltrirten Stellen.

XL
Ueber Enkatarrhaphie von Epithel.

Ein experimenteller Beitrag zur Entstehung der Geschwiilste.
(Aus dem pathologischen Institut zu Bonn.)
Von Dr. E. Kaufmann in Bonn.

(Hierzu Taf. XI.)

Erst auf Grund cellularpathologischer Anschanungen war es
moglich, eine richtige Vorstelluung iber das morphologische
Wesen der Geschwiilste und Neubildungen iiberhaupt zu ge-
winnen und von hier aus fiir die Histogenese einen Weg zu
bahnen. Beides sind unerldssliche Vorbedingungen zur Er-
forschung der Aetiologie.

Hs ist bekannt, dass Virchow, der Begriinder der modernen
Geschwulstlehre, alle Neubildungen auf eine Proliferation vor-
handener Zellen zuriickfiihrte. Nach seiner Ansicht ist es aber
wesentlich nur das Bindegewebe, aus dem alle Geschwiilste her-
vorgehen sollten. Selbst die epithelialen Neubildungen entstin-
den pur durch die Differenzirung der neugewucherten Binde-
gewebszellen. Virchow’s Anschauung hatte sich so allgemeine
Geltung verschafft, dass Remak’s Theorie, die auf entwicklungs-
geschichtlichen Grundlagen ruhte und darin bestand, dass Epithel
nor aus Epithel hervorgegangen sein konne, nicht zur Anerken-
nung zu gelangen vermochte. Erst Thiersch hat sie wieder
hervorgezogen und fiir den Epithelialkrebs behauptet, dass er eine
Wucherung vorhandenen Epithels sei und nur da primér auf-
treten konne, wo wahres Epithel existire; wahres Epithel —
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weil unterdessen durch His eine histogenetische Trennung
zwischen wahrem Epithel und Endothel vorgenommen worden
war. Wenn aber epitheliale Geschwiilste an Orten entstdnden,
an denen normaler Weise kein Epithel besteht, so glaubte
Thiersch, indem er die Remak’sche Annahme adoptirte, dass
es sich um eine bei der embryonalen Anlage geschehene Ab-
schniirung oder um Verirrung epithelialer Zellen handle, welche
die Keimstitte spiterer Neubildung wiirden. Weniger ernst
nahm es Thiersch mit der facultativen Annahme einer Wan-
derung von Epithelien an entfernte Orte.

Dass diese embryologischen Ansichten auch auf die Wund-
heilung bez. Ueberhdutung ausgedehnt werden mussten, war
selbstverstindlich, sie erfuhren aber aof diesem Gebiete zunéchst
mehr Widerspruch (Volkmann, Arnold) als auf dem der Ge-
schwiilste. Hier wuarden ihnen wesentlich durch Késter die
Annahme entgegengestellt, dass epitheliale Krebse durch Wuche-
rung von Endothelien entstinden, eine Ansicht, die Schulz und
Thierfelder dahin modificiren wollten, dass es zweierlei Krebse
gibe, epitheliale und endotheliale.

In der Folge hat namentlich Waldeyer den epithelialen
Ursprung aller Krebse und anderer epithelialer Neubildungen
vertheidigt.

Viel weiter als die genannten Forscher ging Buhl, der die
embryonale Differenzirung der Zellen und Gewebe als abge-
schlossene Sache betrachtet und dann annimmt, dass alle im
spiteren Leben neugebildeten Zellen jeglicher Art nur von
gleicher Art abstammen.

Cohnheim schliesst sich dieser Theorie eng an. Auch er
behauptet, dass alle dchten Geschwiilste aus embryonalen Keimen
gleicher Art hervorgehen. Er nimmt schlechtweg an, dass bei
der embryonalen Entwicklung irgendwo oder an bestimmten
Stellen embryonale Zellen liegen geblieben oder verirrt oder dass
sie am richtigen Standort im Ueberschuss producirt worden
selen und hier, weil sie nicht zum Gewebsaufbau verbraucht,
ihren embryonalen Charakter beibehalten hiitten um unter ge-
legentlichen Bedingungen sich zur Proliferation zu entschliessen.
Neubildungen, die man bisher als Geschwiilste betrachtet hat,
die sich aber der Theorie nicht anpassen lassen, miissen deshalb
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aus der Kategorie der #chten Geschwiilste ausscheiden, so z. B.
Tuberkel, Lupus etc., die als Infectionsgeschwiilste weiter figu-
riren diirfen oder andere, die mit einer anderen Bezeichnung fiir-
lieb nehmen miissen.

Hat man auch schon frither auf Grund der Virchow’schen
Auffassung versucht auf experimentellem Wege Geschwiilste,
insbesondere epitheliale Geschwiilste zu erzeugen, so waren doch
die Resultate nicht ermuthigend. Schon das Weiterwuchern
einer transplantirten Geschwulst, insbesondere eines Epithelial-
krebses wiire geeignet, Anhaltspunkte fiir histogenetische Ver-
hiltnisse zu geben. Leider sind aber selbst alle diesheziiglichen
Experimente ohne beweisenden Erfolg gewesen. Wohl kennen
wir fir die nichstverwandte Frage der Epithelregeneration und
Epithelneubildung die Reverdin’schen Transplantationen und
eine grosse Reihe von Verpflanzungen verschiedener Epithelien
und selbst epithelialer Gewebe und Gebilde (Haare, Federn) die
im Verlauf des letzten Jahrzehnts mit positivem Erfolg vorge-
nommen wurden. Eine Transplantation von Epithel mit dem
Erfolg einer atypischen Weiterentwicklung des Epithels zu einem
Carcinom -oder einer #hnlichen Geschwulst existirt nicht. Und
wenn auch eine Weiterentwicklung anderer Gewebsarten nach
deren Verpflanzung zu erkennen war, wie das ja unzweifelhaft
bei Periost und Knochengewebe der Fall ist, so muss doch con-
statirt werden, dass ein excessives, atypisches Wachsthom im
Sinne des unbeschrinkten Geschwulstwachsthums nicht eingetreten
ist. Selbst die mehr in die Lehre der Geschwulstmetastase als
Geschwulstgenese einschlagenden Experimente von Cohnheim
und Maas?) sind von einem Resultat begleitet gewesen, welches
der Kritik nicht Stand hilt. Diese Versuche haben im Grunde
genommen nur bewiesen, dass Periost in die Blutgefisse gebracht
dasselbe thut, was es an verschiedenen anderen Gewebsorten,
durch Transplantation dahin gebracht, bekanntlich gleichfalls und
sogar in tippigerer Weise zu leisten vermag. Insofern aber die
Proliferation des Periostes in den Gefissen eine Grenze hat, ja
sogar im weiteren Verlauf einer Riickbildung Platz macht, sind
die erwihnten Versuche nichts weniger als geeignet das ge-

1) Dieses Archiv Bd.70; s. auch Cohnheim’s Vorl. u. allg. Pathol. Bd.I.
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schwulstartige, unbegrenzte Wachsthum selbst nur metastatischer,
geschweige primarer Tumoren zu illustriren.

Die hypothetische Vorstellung Cohnheim’s, dass die Ge-
schwulstkeime Zellen von embryonalem Charakter seien, haben
Zahn') und Leopold?®) in ihren experimentellen Untersuchungen
zu Grunde gelegt. Beide hatten mit Trans- bez. Implantation
embryonalen Knorpel- und Knochengewebes Erfolg; ersterer be-
richtet aber neuerdings®) iber seine Misserfolge mit'Implantation
anderer, wenn auch fotaler Gewebsarten. Mag nun auch trans-
oder implantirter Knorpel fétaler Natur, mdgen Periost und
Knochen f6taler oder nicht fotaler Herkunft an bestimmten
Stellen des thierischen Organismus oder selbst an beliebigen
Orten die Eigenschaft besitzen zu wuchern und bis zum ge-
schwulstartigen Excess zu wachsen, so diirfen wir daraus noch
nicht allgemeine Schliisse auf die Wucherungsfihigkeit embryo-
naler, an falschem Ort oder in abnormer Quantitit sitzenden
Gewebes oder anf die Wachsthumsfihigkeit verirrten oder an
ungehdrige Stelle absichtlich versetzten Gewebes machen.

Wir wissen, dass der Knorpel eine eigenthiimliche Rolle
unter den Geweben spielt, denn er kann, wie das von v. Reck-
linghausen®) und Fr. Thiele®) u. A. bei Gelenkmiiusen nach-
gewiesen, selbst ohne in Verbindung mit lebendigem Gewebe zu
stehen, noch wachsen. Und weiterhin ist bei Beurtheilung von
neugebildetem Knorpelgewebe zu beachten, dass durch regressive
Gewebsmetamorphose Gebilde entstehen, die zwar dem Aussehen
nach Knorpel sind, aber doch wohl schwerlich die Bedeutung
von Knorpelgewebe haben (s. Clemens, Diss., Ueber das
Schleimgewebe in Parotisgeschwiilsten, aus dem path. Inst, zu
Bonn, 1832).

Somit kénnen wir sagen, dass bis jetat die embryonale
Keimtheorie {iber die Entstehung der Geschwiilste, so wenig wie.

'} Congrés périod. internat. de Genéve. Comptes rendus et mémoires.
1878,

%) Dieses Archiv Bd. 85.

%) Dieses Archiv Bd. 95.

) De corpor. Iib. articulorum. Regimonti 1864.

®) Zur Entstehung der freien Gelenkkdrper. Diss. aus d. pathol. Tnst. zu
Bonn. 1879,
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sie durch embryonale Thatsachen eine gesicherte Grundlage be-
sass, durch das Experiment eine wesentliche Stiitze erfahren hat.

Freilich ist bei den vorliegenden experimentellen Unter-
suchungen Eines ausser Acht gelassen worden. Wohl kénnen
embryonale oder postembryonale Gewebe, an fremden Ort ver-
pllanzt, Proliferationsfihigkeit haben, aber moglicher Weise in
der erwarteten Form nur, wenn ihnen vom Mutterboden mit dem
sie in Verbindung sind, die néthigen Bedingungen mitgetheilt
worden. Es fragt sich nehmlich in wie weit, insbesondere einem
Epithelgewebe vollige Selbstindigkeit zugeschrieben werden darf.
Haben doch fast alle Versuche iiber Epitheltransplantation, die
seit Reverdin gemacht wurden, ergeben, dass eine Proliferation
wesentlich nur zu erwarten ist, wenn selbst auch nur in Spuren
die Unterlage des Epithels mit transplantirt wird. Es ist gar
nicht néthig auf das Boll’sche ,Princip des Wachsthums* zu
kommen; bei allen Geschwiilsten dringt sich die Bedeutung des
gefisshaltigen Bindegewebes oder die Bedeutung der Gefiisse
tiberhaupt von selber auf.

Den gefisshaltigen Mutterboden hat man aber bei den Ex-
perimenten nicht mit implantirt oder wenn auch, so war die
Communication mit dem Gefissapparat des Versuchsthieres nicht
sofort hergestellt, vielmehr zu erwarten, dass ersterer durch De-
generation seine Bedeutung verloren hat, bevor eine organische
Vereinigung stattfinden konnte.

Allerdings stosst der Versuch embryonales Gewebe inclusive
gefisshaltigen Grundgewebes in lebensfihigem Zustande an einen
anderen Ort zu versetzen, unserer Ueberlegung nach, auf sehwer
zu iiberwindende Schwierigkeiten.

Verzichtet man aber auf eine stricte Forderung des embryo-
nalen Charakters, so lidsst sich technisch sehr leicht ein solcher
kiinstlicher error loci herstellen.

Fragt man iiberhaupt, was man sich unter Zellen oder Ge-
weben von embryonalem Charakter als den hypothetischen Ge-
schwulstkeimen vorgestellt hat, so stdsst man auf sehr ver-
schwommene Begriffe. Nehme ich Gewebe von einem Embryo,
so habe ich allerdings embryonales Gewebe und es ist auch zu-
zugeben, dass Unterschiede zwischen einem solchen Gewebe und
demjenigen bestehen, welches von gleicher Stelle des fertigen
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Organismus entnommen ist. Das Unfertige des Gewebes einer-
seits, die Proliferationsfihigkeit der Zellen und der dieser ent-
sprechende morphologische Zustand mégen etwa in nuce als der
embryonale Charakter anzusehen sein. Wer aber hat es denn
gesehen, dass bei der Entwicklung des Embryo Zellen unver-
braucht und im Ueberschuss entwickelt irgendwo liegen geblieben
sind und fort und fort selbst durch viele Jahrzehute hinducch
ihren embryonalen Charakter bewahrt haben? Diese Dornréschen-
natur der embryonalen Zellen will uns nicht recht einleuchten.
Gerade aus der Beobachtung von R. Schulz') iiber embryonale
Abschniirnng von Epidermis geht hervor, dass das abgeschniirte
Epithel in ganz typischer Weise sich zu einem Epidermisepithel
entwickelt und den embryonalen Charakter aufgegeben hat!

Und wenn wir im fertigen Organismus Zellen sehen, die
einem lebhaften Verbrauch unterworfen sind, um durch ebenso
lebhafte Regeneration wieder ersetzt zu werden, so ist doch eine
solehe Proliferationsfihigkeit schwer zu unterscheiden von der
bei dem Embryo sich bethitigenden. Sollte der Charakter der
Zellen des Rete Malpighi nicht ebenso gut beim fertigen Orga-
nismus wie beim werdenden annihernd derselbe sein!

Mit diesen Ueberlegungen haben wir geglaubt auch Epithel-
gewebe von fertigen Organismen versetzen, vielmehr vergraben
zu diirfen.

Die zu diesem Zweck von uns eingeschlagene Methode ist
ausserordentlich einfach: Durch einen sog. Ovalirschnitt wird ein
Stiickchen Haut von etwa 5—10 mm Liéinge und 2-—4 mm Breite
ringsum abgegrenzt. Die zu beiden Seiten des umschnittenen
Stiickchens liegenden Hautriinder werden dariiber erhoben und
darch die Naht vereinigt. Bei sehr derber Haut muss man sub-
cutan unferminiren, damit die Haut sich ohne Zerrung tiber dem
versenkten Stiickchen vereinigen ldsst. Heilt die Wunde per
primam, so ist jetzt eine Epithellage sammt Mutterboden allseitig
von Bindegewehe umschlossen, in diesem vergraben und so unter
den giinstigsten, geradezu physiologischen Ernihrungsbedingungen.

So einfach die ganze Operation ist, so sind doch strenge
Vorsichtsmaassregeln zu treffen, andernfalls springen selbst per
primam verheilte Wunden nach vielen Tagen wieder auf.

) Dieses Archiv Bd.95. S.122.
Archiv f. pathol. Anat. Bd, XCVIL Hit, 2, 16
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Um soviel wie moglich dus alte verhornte Epithel zu ent-
fernen, wurde dieses aufgeweicht und abgeschabt; das Operations-
feld wurde alsdann mit Carbolsdure gewaschen, die Schnitte mit
frischen Messern unter Spray oder unter Uebergiessen mit Salicyl-
sdure- oder Carbolsiureldsung gemacht, kurz es musste mit allen
Chikanen der modernen chirurgischen Operation verfahren werden.

Anfangs versuchte ich es mit neugebornen oder nur wenige

Tage alten Hunden, um dem embryonalen Alter so nahe wie
méglich zu sein, legte die Schnitte theils auf dem Riicken, theils
auf der Stirne an, aber alle Wunden rissen wieder ein, oder die
Thierchen starben. Die Versuche mit dlteren Hunden und Ka-
ninchen waren nicht von besserem Erfolg; die Wunden eiterten,
-die Nahtstiche eiterten, wenn sie auch mit den feinsten Nadeln
gemacht waren, oder nach der Verheilung sprangen selbst die
Narben wieder auf. Meine Hinde, zur Zeit mit anatomischen
Dingen beschiftigt, wurden mir verdichtig; ich liess die Ovaliir-
schnitte durch meinen Freund Dr. Feld, Assistent der chirur-
gischen Klinik, ausfihren, Alles vergeblich. Inzwischen hatte
ich auf den Rath des Herrn Prof. Koester ein anderes Ver-
suchsobject in Angriff genommen, welches grosse Erfolge ver-
sprach, nehmlich die Kimme und Birte von Hihnern und
Hihnen, die als absolut haarlos, selbst ohne jegliche Flaumhaare
ein- glattes Operationsfeld boten und die auch frei von allen
Driisenepithelien keine Complicationen erwarten liessen.

Zuniichst gab es auch damit keinen Erfolg. Jetat verliess
ich nach langer vergeblicher Miihe das pathologische Institut,
machte die Versuche in meinem elterlichen Hause — und von
da an heilten fast alle Wunden per primam, nur wenige sprangen
spiter wieder auf.

Ich konnte jetzt ganz wohl mehrere Vergrabungen, Enka-
tarrhaphien (von &vxazegpdmzw, einnihen) wie man die Pro-
cedur nennen kann, an ein und demselben Hihnerkamm oder
-Bart vornehmen und die Stellen zu beliebiger Zeit ausschneiden
und untersuchen.

Auf diese Weise habe ich ein zahlreiches Material ge-
wonnen, das alle Stadien bis zum 210. Tag umfasst, eine Zeit
die als hinreichend betrachtet werden diirfte um zu beobachten,
was aus dem untergenshten Epithel definitiv wird.



243

Das Resultat war in allen gegliickten Fillen constant das-
selbe. Niemals ging das Epithel zu Grunde, sondern wucherte
weiter.

In den ersten Tagen sitzt das Epithel platt von einem mit
strotzend gefiillten Blutgefissen und nur spérlich mit Zellen in-
filtrirter Bindegewebe bedeckt. Eine Umbiegung der Riinder des
Epithelstreifens sicht man in der ersten Zeit noch nicht, ein
Beweis, dass beim Zusammeunihen der seitlichen Hautpartien
iber dem Hautstiickchen kein solcher Zug ausgeiibt wurde, dass
das schmale Stiickchen einé Zerrung und Umbiegung erfahren
hitte. Nach einigen Tagen aber erhilt der Epithelstreifen auf
dem Querschnitt eine Bogenform. Da das Epithel an den beiden
aufsteigenden Schenkeln in ganzer Dicke des normalen Epithels
erscheint, war ich Anfangs der Meinung, dass es sich nur um
eine- nachtriigliche mechanische Umbiegung handle, zumal das
Gewebe der Narbenstelle iiber dem Epithel allmahlich sich zu-
sammenzieht und dadurch leicht ein Zug ausgeiibt werden kann.

Durch Messungen und weitere Untersuchungen kam ich aber
zu der Ueberzeugung, dass der Epithelstreifen an Breite zuge-
nommen hat, dass also seitlich eine lebhafte Epithelnenbildung,
eine eigentliche Ueberhdutung statthat. Auffallend ist nur, dass
die Epithelbildung rasch in ganzer Dicke des Normalepithels,
oder, wie wir sehen werden, noch stirker vor sich geht. Das
Epithel wuchert nun seitlich immer mehr und biegt nach der
Narbenstelle um. Fig. 3 ist einem Object vom 14. Tage ent-
nommen, bei dem iiber dem Epithel ein mit weiten und strotzend
gefiillten Blutgefissen versehenes zelliges Bindegewebe sass,
wihrend von den Seiten her das Epithel nach diesem sich hin-
zog. Das Epithel bildet also hier noch auf dem Querschnitt
einen offenen Ring oder kérperlich gedacht eine Hohlrinne, in
deren Oeffnung von obenher sich ein Zapfen oder Wulst wuchern-
den Gewebes hineinsetzt. In der Regel schneidet das Epithel
scharf gegen deun Zapfen ab. DBestehf das in den seitlichen
Schenkeln gebildete Epithel in den ersten Tagen wesentlich aus
jungen Zellen, so erkennt man aber schon in kiirzester Zeit, dass
eine Verhornung der inneren Zelllagen stattfindet. Zu bemerken
ist tbrigens, dass bei dem Priiparat, nach dem Fig. 3 gezeichnet
wurde, der vollige Abschluss des epithelialen Gewélbes etwas

16*
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langer auf sich warten liess. Gewdhnlich schliesst sich das Epi-
thel nach oben schon im Anfang der zweiten Woche, und wenn
der Verschluss iiberall vollstindig ist, so besteht jetzt ein epi-
thelialer Balg, ein Atherom. Eigenthiimlich ist es, dass das
neugebildete, epitheliale Gewdlbe an Dicke die alte Epithel-
schicht tibertrifft, ja man findet, dass auch die Verhornung und
Desquamation an der oberen Epitheldecke, dem Gewdlbe, in
breiterer Schicht vor sich geht als an der unteren, der basalen
Epithelschicht (Fig. 1 a und Fig. 2 oben). Dies Verhalten wurde
noch bei Priiparaten vom 80. Tage deutlich constatirt; spitere
Priiparate liessen auf dem Querschnitt einen iiberall ziemlich
gleichméssig dicken epithelialen Ring erkennen.

Zu keiner Zeit und an keinem Objecte habe ich jemals
auch nur eine Spur- von Epithelwachsthum nach dem Corium zu
oder in das bedeckende Narbengewebe hinein erkennen kénnen.
Zu keiner Zeit existiren etwa zapfenartige Epithelsprossen oder
isolirt im Bindegewebe liegende vereinzelte Epithelzellen oder
Epithelnester. Immer hat die Bildung mit dem Abschluss zu
einem Balg ihr typisches Ende erreicht. Es findet jetzt nur noch
wie in jedern Atherom eine Desquamation der alten Epithelien
in den Hohlraum statt. Auffallend kann es hochstens erscheinen,
dass nach dem 210. Tage der Atherombalg nicht viel grdsser
geworden ist als er etwa in der 3.—4. Woche war. Daraus
kann jedoch nichts Weiteres entnommen werden, als dass die
Epithelbildung nicht in demselben Tempo vorwirts geht als in
der ersten Zeit, in welcher in dem Narbengewebe und auch in
der Umgebung des Balges wenn auch geringe entziindliche Ver-
hiiltnisse sich abwickeln, welche die Epithelbildung eventuell be-
fordern. Vielleicht wirkt jetzt der Druck, der bei der Schrumpfung
des Narbengewebes ausgeiibt wird, einer stirkeren Epithelbildung
entgegen. Ob nach noch lingerer Zeit die Epithelbildung ganz
sistiten und endlich ein Zerfall und eine Resorption eintreten
wiirde, bin ich ausser Stande zu beurtheilen. Erscheinungen,
die fiir regressive Metamorphosen sprichen, sind mir nicht ent-
gegengetreten.

Was nun das umliegende Bindegewebe, insbesondere das
an der Narbenpartie liegende betrifft, so sieht man, dass die
anfingliche zellige Infiliration und die Hyperéimie aliméhlich sich
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zurtickbilden; das Bindegewebe wird derber und zellirmer, seine
Fasern und Gefisse nehmen bestimmte Richtung an, dhnlich der-
jenigen des sitzengebliebenen Coriums und schliesslich ist es in
seiner Structur nahezu einem Corium ringsum gleich. Also auch
in Betreff der bindegewebigen Umhillung verhalten sich unsere
Objecte wie Atherombilge (Fig. 1 rechts). Was die Differenzirung
des eigentlichen bindegewebigen Balges gegen das tibrige Binde-
gewebe angeht, so ist im Allgemeinen zu sagen, dass dieselbe
nicht so stark ist wie bei Atherombédlgen der Haut. Jedoch be-
steht ein Unterschied je nachdem der Versuch mit dem Hihner-
kamm oder dem -Bart gemacht wurde. In der gewghnlichen
Haut riickt der Balg bei seinemn Wachsthum immer mehr in das
lose cutane und subcutane Zellgewebe. In beschrinktem Grade
dhnlich ist es bei dem weichen Hiihnerbart. Der Hithnerkamm
hingegen hat iiberhaupt wenig loses Gewebe, er besteht aus
ausserordentlich viel derberem elastischem Fasergewebe mit
reichlichen Blutgefissen und zwar in allen Schichten, die freilich
den einzelnen Gewebsschichten der Haut entsprechen (Fig. 1).

Wire nach einer Epithelvergrabung nichts Weiteres ge-
schehen, als dass dasselbe bei seiner Weiterwucherung sich zu
einem typischen Atherombalg abschliesst und sich Monate lang
als solcher erhdlt ohne auch nur den geringsten Anlauf zu
einer atypischen Epithelwucherung zo machen, so kénnte ich
den Bericht tiber die Resultate meiner Experimente hiermit ab-
schliessen.

Hichst eigenthiimlicher Weise und in einer nicht erwarteten
Form hat sich aber ein Nebenresultat ergeben, das wegen seiner
Constanz und Dauerhaftigkeit die Bedeutung eines Hauptresultats
erreicht, leider aber in der Deutung nicht so offen und klar ist
wie der Atherombalg.

Schon in Préparaten, welche Objecten aus der 2. Woche
entnommen waren, fanden sich in dem Narbengewebe und zer-
streut in der weiteren Umgebung vereinzelte oder in Gruppen
vereinigt grosse Zellen ohne ausgesprochene Contourbegrenzung
mit zartem Protoplasma und mehreren, oft Dutzenden von ovalen .
Kernen, die theils regellos, theils aber auch in bestimmter An-
ordnung eingelagert waren (Fig. 1R, R). Nehmlich bei linglichen
Zellen lagen die Kerne gewdhnlich alle der Lingsaxe nach
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parallel, bei mehr rundlichen nur unter sich parallel geordnet
Fig. 4 und 5).

Schon hieraus ergiebt sich, dass wir es mit den bekannnten
Riesenzellen zu thun haben.

Hier und da lagen diese Zellen in scheinbar alveoliren
Riumen und so typisch wie ein grosses Epithel angeordnet
(Fig. 5).

Weil mich der Befund sehr frappirte, nahm ich Veran-
lassung, die normale Histologie der Hithnerbdrte und Hahnen-
kimme einer erneuerten Untersuchung zu unterwerfen, denn ich
hielt es nicht fiir unméglich, dass irgend welche driisige Ele-
mente existiren kénnten, von denen man bis dahin nichts wusste.

Wie schon oben erwihnt, hatten wir ja unser Object grade
deswegen fiir so exquisit geeignet gehalten, weil die Concurrenz
anderer epithelialer Elemente als der der &usseren Haut aus-
geschlossen war.

Ich musste aber nach sorgfiltiger Untersuchung ohne und
mit verschiedenen der vielen modernen und vorziiglichen Farbe-
methoden, nach Conservirung in Miller ’scher Flissigkeit wie
in Alkohol zu der Ueberzeugung kommen, dass driisige Gebilde
absolut nicht vorhanden sind. Auch mein hochverehrter Lehrer
v. Leydig, den ich consultirte und der sicher das umfassendste
Wissen in diesen Dingen hat, leugnet die Existenz driisiger
Gebilde. Durch seine Autoritit wird meine Ansicht ausreichend
approbirt.

Nachdem somit eine Entstehung der Riesenzellen aus Driisen-
epithelien unméglich war, konnte der Gedanke verfolgt werden,
dass bei der Operation zerstreute und zersplitterte Epithelien, die
im umliegenden oder sie umschliessenden Bindegewebe gewisser-
maassen cine selbststindige Stellung erreicht haben wiirden, sich
zu Riesenzellen umgewandelt haben méchten. Ist ja doch neuer-
dings mehrfach sowohl fiir Tuberkelriesenzellen als #hnliche Ge-
bilde an anderen Orten und in pathologischen Geweben die Ab-
stammung aus Epithelien nachgewiesen worden. Sehr bald aber
musste ich mich iiberzeugen, dass auch diese Entstehungsweise
nicht zutrifft. Die Riesenzellen finden sich nehmlich niemals
ganz direct neben dem Epithel, sei es des sitzenbleibenden resp.
versenkten Hautstiickchens, sei es des neugebildeten Balgtheiles,
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sondern sie sind immer durch Bindegewebe davon getrennt.
Ferner findet man sie nicht gerade zuerst in den seitlichen
Winkelstellen, wo doch allein nur eine.Absplitterung von Epi-
thelien beim Einschneiden und Nihen stattfinden kann, sie fin-
den sich auch nicht etwa an der Stelle der in der allerersten
Zeit sich markirenden Stichlinien der Nihte, sondern seitlich
davon. Und schliesslich war auch nie eine Uebergangsform von
einer Zelle, die einer Hautepithelzelle dhnlich gesehen hitte, zu
einer Riesenzelle zu finden.

Nun wiirde ja das Auftreten von Riesenzellen in einer frisch
verheilten Wunde, in der Umgebung von Néhten, in bei der
Heilung proliferirendem Gewebe gar nichts Merkwiirdiges sein.
Findet man doch jetzt Riesenzellen gelegentlich an allen Orten,
wo granulirendes Gewebe vorkommt. E. Marchand!) hat vor
Kurzem eine ausreichende Literaturzusammenstellung gegeben,
die mich eines specielleren Eingehens enthebt und unterdessen
sind schon wieder weitere Beobachtungen iiber das Entstehen
von Riesenzellen bekannt gemacht, so namentlich um Catgut-
nihte von Lesser®) und in epithelialen Geweben von Krauss?®).
Auch die grosse Zahl von Riesenzellen, die ich bei weiterem
Verfolgen meiner Priparate aus spiterer Zeit fand, das gehiufte
Auftreten selbst ganzer Nester, das Alles wiirde kein besonderes
Interesse beanspruchen konnen. Immer kinnte man noch sagen,
dass bei der Granulation von Narbengewebe aus vorhandenen
Granulationszellen irgendwelcher Art in besonders tippiger Weise
Riesenzellen enfstanden seien, weil durch die Existenz und
Persistenz des Atherombalges fortdauernd ein Reiz bestehe und
die Proliferationsbedingungen unterhalte.

Die entziindlichen Wucherungen haben aber auch bei un-
serm Objecte ein Ende. Wir sehen, wie die zellige Infiltration
sich zuriickbildet, dass die Blutgefisse in der Narbe und in der
Umgebung derselben enger und spirlicher, wenigstens weniger
erkennbar werden, dass das anfinglich lockere Bindegewebe sich
vetrahirt und sclerosirt und festes Gewebe wird wie das normale
Kammgewebe. Mit dieser Umbildung des Bindegewebes miisste

) Dieses Archiv Bd. 93, S.518,
%) Dieses Archiv Bd.95. S.211.
%) Ebenda S. 249,
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auch eine Riickbildung der Riesenzellen Hand in Hand gehen,
denn npach allen Erfahrungen bleiben die Riesenzellen, die bei
der Wundheilung und bei entziindlicher Wucherung von Binde-
gewebe entstehen, nicht bestehen, sondern verschwinden, sobald
ein definitives oder Narbenbindegewebe daraus geworden ist.

Bel unseren Objecten ist das nicht der Fall.

Vielmehr konnte ich verfolgen, dass die Bildung von
Riesenzellen fort und fort dauert, dass immer grissere
Nester und zwar hauptsichlich seitlich neben dem Atherombalg
sich entwickeln, ja dass eine makroskopische Anschwellung, ein
Tumor entsteht, der seine Existenz wesentlich nur den Riesen-
zellen verdankt und dass auf Durchschnitten die Nester der
Riesenzellen wie kleine Tumoren selbst bis zur Grosse einer
kleinen Linse sich prisentiren und auf der frischen Schnittfliche
sich hervorheben. Und das Wachsthum schreitet fort, stets sich
steigernd, soweit ich es in kiirzeren Abschnitten untersuchte, bis
zum 130. Tage; ja selbst am 210. Tage besteht der Tumor noch,
zwar ohne in dem Maasse wie frither weiter gewachsen zu sein,
jedoch lisst er irgend welche Erscheinungen von Riickbildung
nicht erkennen. Fig. 2 giebt den Querschnitt eines Préparates
vom 70. Tage; die Riesenzellennester a sind hier noch bei weitem
nicht so michtig, als bei Priparaten aus spiterer Zeit. Ich
habe es nur wegen Mangel an Raum unterlassen, eine Abbil-
dung davon zu geben, zumal die Vorstellung nach Betrachtung
obiger Fig. 2 keine Schwierigkeit finden diirfte. Eclatant ist ja
auch der Fortschritt der Riesenzellenproduction, wenn man Fig. 1
mit Fig. 2 vergleichen will.

Uebrigens sind die Riesenzellennester von Haus aus in den
verschiedenen Priparaten verschieden gross. Es wiirde deshalb
ein kleinerer Riesenzellentumor in einem Préparat z. B. aus dem
200. Tage als in einem andern aus dem 100.Tage noch nicht
beweisen, dass eine Riickbildung eingetreten sei.

Die Entstehungsweise und Herkunft dieser Riesenzellen zu
eruiren, verursachte einige Schwierigkeiten. Schon in den
Priiparaten aus den ersten Tagen fand man sowohl in der
Umgebung der verheilten Wunde, wie seitlich neben dem
Atherombalg nicht blos vereinzelte, sondern auch Gruppen
von Riesenzellen. Letztere lagen dann regelrecht zu 2, 3
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und mehr in rundlichen oder ovalen Hohlriumen, zunichst
ohne diese villig auszufiillen, vielmehr eine centrale Lichtung
oder einen Spalt freilassend. Diese Erscheinung wird ganz zur
Regel in den sich im weiteren Verlauf bildenden Nestern und
Haufen von Riesenzellen (Fig. 2, 4, 5). Die Hohlriume sind von
sehr verschiedener Grosse, die kleinsten etwa nur vom Quer-
schnitt einer Capillare, die grissten vom Umfang der Kapsel
eines Glomerulus. Die Begrenzung dieser Liicken ist fast immer
scharf, bei den meisten aber eine besondere Wandmembran nicht
zu erkennen. Sie sind umzogen von circuliren Faserschichten,
in welchen sehr lingliche schmale Kerne liegen, den Kernen
glatter Muskelzellen #hnlich (Fig. 4). Diese Ziige bilden auch
allein die Zwischenwinde zwischen den einzelnen Riumen. Viel-
fach aber sieht man noch schmale Blutgefiisse zwischen ihnen.
Leicht ist zu erkennen, dass einzelne Riume mit einander com-
municiren. Die Riesenzellen sitzen nun zunéichst und solange
sie den Raum nicht ausfillen immer wandstindig, manchmal
bilden sie scheinbar nur einen kernreichen protoplasmatischen
Belag der Wand (Fig. 4). Nach dem restirenden Lumen zu
endet ihr Protoplasma oft so zart, dass seine Begrenzung kaum
zu erkennen ist. Andere Male sieht man die ganze Liicke mit
einer Reihe von Zellen ausgekleidet, die sich durch zarte Con-
touren von einander absetzen und auch nach dem Lumen zu be-
grenzt sind. Die Liicke sieht aus wie eine Driisenalveole mit
grossem vielkernigem Epithel (Fig. 5). Wieder andere Liicken
und namentlich kleinere sind ganz von den Riesenzellen erfiillt
(Fig. 4 b).

Bei einzelnen der Art mit Riesenzellen ausgepolsterten Hohl-
rdumen fand ich deutlich zwischen den Riesenzellen und der
eigentlichen faserigen Wandbegrenzung eine circulire Reihe von
ovalen Kernen und Zellen eingeschaltet (Fig. b e, e).

Dass man es hier mit praformirten Liicken zu thun hat, ist
zweifellos. Bei der Abwesenheit driisiger Gebilde in den Hiihner-
bérten und Hahnenkimmen einerseits, der Communication der
Hohlriume unter einander andererseits kann es auch keinem Be-
denken unterliegen, die Liicken fiir Gefisse anzusehen. Dafiir
sprechen auch die scharfe Begrenzung, die circulir verlaufenden
Faserziige um sie herum, und vor Allem die Existenz eines
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offenen Lumens, das um so weiter ist, je schmaler die Riesen-
zellen sind, welche der Wand anliegen.

Sobald einmal festgestellt war, dass man es mit Gefdssen
zu thun hat, war es auch nicht mehr gzweifelhaft, dass die
Riesenzellen aus Endothelien hervorgegangen waren, und zwar
um so weniger, als man schliesslich Uebergéinge bis zu einem
minimal schmalen Wandbelag mit einzelnen Kernen vielfach
nachweisen konnte. Welcher Art diese Gefisse sind, war aber
schwer zu entscheiden. Sprach der Mangel einer eigentlichen
Gefissmembran zunichst fiir Lymphgefisse, so gab es doch wie-
der Querschnitte wie der in Fig. 5 abgebildete, bei dem eigene
Wandzellen ausserhalb der Riesenzellen fiir die Existenz einer
Gefisswand und somit fiir die Deutung als Blutgefiss zu ver-
wenden war. Der Umstand, dass fast nur Querschnitte in den
mikroskopischen Priparaten auftraten, einerlei in welcher Axe
sie geschnitten waren, sprach nur dafiir, dass das Geféisssystem
ein ausserordentlich reichliches und vielfach gewundenes sein
musste, etwa nach Art eines plexiformen oder caverndsen Ge-
webes. Blut oder Blutgerinnsel habe ich jedoch nie in den Hohl-
raumen und Resten derselben gefunden.

Ueber den Gefissapparat unseres Objectes fand ich in der
Literatur keine geniigende Auskunft. Dass die Hahnenkimme
cavernise und erectile Gewebe sind, bedarf keiner weiteren Er-
drternng, dass sie mithin ungemein gefissreich sind, ebenso
wenig. Ich musste schliesslich durch eigene Untersuchungen
iiber die Gefisseinrichtungen in’s Klare zu kommen suchen.

Zuniichst intendirte ich, Lymphgefisse zu injiciren. Bei In-
jectionen durch Einstich in die verschiedensten Lagen, dicht
unter dem Epithel wie in die mittleren lockereren Lagen entstand
zwar stets eine reichliche Fiillung, — an letaterem Orte freilich
zumeist. eine extravasculire — aber das Resultat blieb dennoch
zweifelhaft. Zwar fiillten sich ungemein reichliche ausserordent-
lich ungleich weite Gefisse, zwar fehlte selbst sehr weiten Ge-
fissen eine eigentliche Wandung und war dies vorziiglich in der
mittleren Lage der Kimme und Birte der Fall, Lymphgefisse
schienen es aber dennoch nicht zu sein, denn vielfach reichte
die- gefirbte Injectionsmasse bis zu einer Blutfillung hinan und
bei fleckweiser Injection konnte man ganz gleichartige Gefésse
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mit Blut gefiillt sehen, wie die mit Berlinerblau injicirten. Zur
Controle nahm ich jetzt Injectionen von den Carotiden aus vor.
Ich erwihne, dass diese gar nicht am frisch getbdteten Thiere
gliicken, wegen der ausserordentlich krampfhaften Contraction der
Gefisse, sondern erst einige Zeit nach dem Tode. Auch dann
noch habe ich fast immer nur einzelne Strecken véllig injicirt
gefunden. Aber es ergab sich klar, dass genau dieselben Gefisse
in derselben Anordnung und Weite sich gefiillt hatten, die ich
auch doreh Einstich injicirt fand (Fig. 6).

Ich gestehe ein, dass damit ein Beweis fiir die Abwesenheit
von Lymphgefissen zwar nicht exact geliefert, wohl aber wahr-
scheinlich ist.

Eines aber ergab sich ferner, dass ein sehr reichliches Blut-
gefissliickensystem grade an den Partien vorhanden ist, an denen
die Riesenzellen entstehen, dass hier weite Blutsinus mit engeren
bis capillaren Verbindungen existiren und dass auch solche weite
Blutsinus keine eigentliche abgrenzbare Membran (Fig. 1£) be-
sitzen, sondern nur Liicken in dem an und fiir sich sehr elasti-
schen derben Bindegewebe (glattem Muskelgewebe) darstellen.
Nur die Arterien haben eine ausserordentlich starke Wandung
(Fig. 6 g und 1g).

Nachdem ich die Gefdsseinrichtung an injicirten Priparaten
kennen gelernt hatte, war es mir nicht schwer die leeren Ge-
fisse am mnicht injicirten Objecte ausfindig zu machen und mich
zu tiiberzeugen, dass sie kaum erkennbare platte Spalten dar-
stellen, vorausgesetzt, dass sie nicht Blut enthalten, und dass
ganze Complexe solcher Blutspalten und Blutriume bei einander
liegen.

Mir ist es somit nicht mehr zweifelhaft, dass die Hohlriume,
in welchen sich die Endothelien zu Riesenzellen umgewandelt
haben, Blutgefisse sind.

Es lige nahe anzunehmen, dass es Endothelwucherungen
selen, wie sie bei Obliteration der Gefisse, bei der sog. Organi-
sation des Thrombus vorkommen, wo Einige entgegen Koester
und Auerbach annehmen, dass sie das obliterirende Binde-
gewebe bilden, obgleich eine Umbildung zu Bindegewebe nicht
gesehen wurde. Niemals aber habe ich, wie schon erwihnt,
eine thrombotisehe Verschliessung der Blutriume erkennen kon-
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nen. Auch die Abwesenheit von Proliferationsvorgéingen in der
Wandbegrenzung und Umgebung spricht gegen eine Analogie mit
dem Obliterationsvorgang.

Vielmehr besteht hier eine Analogie mit den Endothel-
wucherungen der Lymphgefisse bei chronisch-wuchernder Ent-
ziindung, wie sie von Koester'), Baginsky?), Baumgarten®)
gesehen wurden, nur dass hier eigentliche Riesenzellen entstehen
und fortbestehen bleiben, so weit und so lange ich es verfolgt
habe ohne regressive Vorginge.

Im Grunde genommen scheint mir jedoch kein Vergleich
vollig stichhaltig zu sein, sondern die Riesenzellenentwicklung
aus den Blutgefissendothelien unter obwaltenden Umstinden
und in der eminent progressiven Weise ein Vorgang sui generis
zu sein.

Das Resultat meiner Experimente ist somit ein hochst
curioses:

Wihrend aus dem untergenidhten Haustiickchen
ein Atherombalg, also eine typische Epithelbildung
wird, die man nicht eigentlich als Geschwulst be-
trachten kann und die nach unseren Beobachtungen
stationdr bleibt und kein excessives Wachsthum er-
fihrt, entsteht um den Balg seitlich ein Riesenzellen-
tumor, der viele Wochen hindurch ein exquisites pro-
gressives Wachsthum zeigt und selbst nach vielen
Monaten keine Riickbildungserscheinungen bietet!

Am Schlusse dieser Arbeit kann ich es mir nicht versagen,
meinen hochverehrten Lehrer, Herrn Professor Koester, fiir die
vielfache, ebenso anregende als fordernde Unterstiitzung, die er
mir bei dieser Arbeit hat zu Theil werden lassen, meinen Dank
auszusprechen.

Fine ausfiihrlichere Darstellung und Beschreibung nebst Zu-
sammenstellung der umfinglichen einschlagenden Literatur findet
sich in meiner Dissertation iiber denselben Gegenstand.

Bonn 1884.

1) Qitzgsber. d. Niederrh. Ges, Bonn, 21.Juni 1875 u. 13, Februar 1882.
?) %) Centralbl. f. d. med. Wiss. 1882. No.3 u. 4.
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Erklarung der Abbildungen.

Tafel XI.

Enkatarrhaphie im Hahnenkamm vom 44. Tage. Vergr. 40. a; Horn-
schicht des Epithels des neugebildeten Gewdlbes des Atherombalges,
a der normalen Epidermis. b; Schleimschicht und Rete Malpighi
der eingendhten Epidermis. ¢, Corium. d; Subcutanes Fasergewebe.
e Elastisches Gewebe mit weiten aber nahezu leeren Gefissen.
f Weite mit Blutgerinnseln gefillte Blutrdume. g Arterie, halb im
Lumen eines Blutraumes verlaufend. h Desquamirtes Epithel im
Atherombalg. RR Riesenzellen vereinzelt und in Nestern.
Enkatarrhaphie im Huhnerbart vom 70. Tage. Vergr. 40. mm Nor-
male Haut- und Unterhautschicht. n Elastisches Grundgewebe mit
Blutriumen. b Atherombalg. a Grosse Riesenzellennester.
Enkatarrhaphie im Hihnerbart vom 14, Tage. Vergr. 100. a Riesen-
zellen. b Wundgranulationsgewebe mit weiten Gefissen. ¢ Epithel
des vergrabenen Hautstiickchens. d Neugebildetes Epithel. e Ab-
gefallene Epithelschollen. f Subcutanes Gewebe.

Gruppe von Riesenzellen in Blutriumen. Vergr. 350. Aus demselben
Praparat wie Fig.2. a Restirendes Lumen innerhalb des Riesen-
zellenbelages. b Véllige Ausfiillung des Raumes durch Riesenzellen.
¢ Blutgefasschen mit Blutkdrperchen erfillt.

Querschnitt eines Blutraumes mit mehreren begrenzten Riesenzellen
austapeziert. Vergr. 600. n Riesenzellen. ee Zellen als Wandbelag.
o Kerne glatter Muskelzellen.

Injection eines Hahnenkammes von der Carotis aus. Vergr. 25.
k Gefisse der Cutis. 1 Geféisse des subcutanen Gewebes.. m Blut-
gefiisse und n Blutriiume in der Mitte. g Arterie. f Blutraum, zum
Theil mit einem Gerinnsel gefillt.






