Ueber Metaplasie.

Vortrag, gehalten auf dem internationalen medicinischen Congress
in Kopenhagen.

Voo Rud. Virchew.

Wihrend der ganzen ersten Hilfte dieses Jahrhunderts war
die Anschauung der Aerzte von der Natur der wesentlichen Le-
bensvorginge im- Kérper, sowohl wihrend des gesunden, als
wihrend des kranken Zustandes, im Grunde eine chemische.
Man stellte sich vor, das Lieben selbst sei an gewisse Stoffe ge-
kniipft, welche urspriinglich in fliissiger Form im Kérper, nament-
lich im Blut, enthalten seien und welche, indem sie in festere
Formen ibergingen, die verschiedenen Theile bildeten. Diese
Vorstellung theilte noch Schwann; bekanntlich formulirte er
seine beriihmte Zellentheorie dahin, dass die organischen For-
men, als deren Vollendung, zunichst wenigstens, die Zelle er-
schien, durch eine Art von Krystallisation aus dem Cytoblastem,
einer Mutterlange aus organisch-chemischen Substanzen, hervor-
gingen. Ihre eigentliche Begriindung hatte aber die Lehre von
den Bildungsstoffen schon im vorigen Jahrhundert in England
erhalten, als Hewson und namentlich John Hunter die Doctrin
von der plastischen Lymphe ausbildeten und der letatere die
lebende Substanz aus dem Blute als dem eigentlichen Triger
des Lebens ableitete. Damit begann jene neue Phase der Humo-
ralpathologie, welche von der hippokratisch-galenischen allerdings
ginzlich verschieden war, aber dennoch in der Meinung der Aerzte
als eine Fortsetzung der uralten Tradition mit dem Heiligenschein
des ererbten Dogmas umkleidet wurde.

In der Pathologie hat diese Auffassung ihre consequenteste
Durchbildung erfahren in dem humoralpathologischen System
Rokitansky’s. Plastische und aplastische Stoffe lieferten die
Erklirung fiir die Verschiedenheit der Formen und des Verlaufs
der einzelnen Krankheiten. Aber sicherlich wiirde dieses System
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keine so weitgreifende Wirkung erzielt haben, wenn nicht auch
in der Physiologie die Anschauung Wurzel gefasst hitte, dass in
dem Blut und zwar in der Intercellularfliissigkeit desselben,
welche durch C. H. Schultz deswegen den Namen des Plasma
empfing, der letate Grand nicht nur der Bildungs-, sondern auch
der Erndhrungsvorginge zu suchen sei. Von diesem Physiologen
hauptsichlich datirt die Meinung, dass fibrindse Fliissigkeit das
Material sowohl ftir Bildung, als fir Erndhrung sei. Darnach
erschien es fast als selbstverstdndlich, dass Bildung und Ernih-
rung im Grunde identische Vorgdnge darstellten. Da aber weiter-
hin auch die functionellen Thétigkeiten der Organe von Bildung
und Erndhrung abhingig sind, so konnte man sich mit einer
gewissen Befriedigung zu der ebenso einfachen, als bequemen
These vereinigen, dass alle organische Thitigkeit, demnach auch
alles Leben auf dem Vorhandensein von Plasma und der Auf-
nahme desselben in die verschiedenen Theile des Kérpers beruhe.

Es bedarf keiner weitlduftigen Auseinandersetzung, um zu
zeigen, wie grosse Consequenzen fiir ihre Praxis die Aerzte aus
diesem Vordersatze ableiteten. In der That sah es eine Zeit
lang so aus, als ob alle Therapie in letzter Instanz auf Re-
gulirung der Erndhrung hinauslaufen miisse. Die iibertriebene
Schéitzung der animalischen Didt, welche urspriinglich besonders
durch die irrthiimliche Annahme einer fibrinésen Natur des
Fleisches unterstiitzt wurde, ist noch zu frisch in Aller Erinne-
rung, als dass es nothig wire, hier niher darauf einzugehen.
Es diirfte ausreichen, darauf hinzuweisen, dass erst die genauere
Analyse der Einzelvorginge uns Alle nicht blos belehrt, sondern,
was noch weit wichtiger ist, zu der Gewohnheit gefiihrt hat, von
derartigen, mehr oder weniger hypothetischen Generalsitzen ganz
abzusehen und die fortschreitende Erkenntniss von dem Wesen
der organischen Thitigkeiten auf ein immer mehr verfeinertes
Studium der einzelnen lebenden Theile des Korpers zu be-
griinden.

Als ich vor nunmehr bald einem Menschenalter die ersten
Schritte auf dem Wege der Cellularpathologie machte, konnte ich
als Signatur der nmeuen Anschauung den Satz aufstellen: Omnis
cellula a cellula. Dieser Satz enthielt den offenen Bruch mit
der Zellentheorie Schwann’s. Niemand kann die unverging-
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lichen Verdienste dieses grosscni Forschers um die Darstellung
des Aufbanes der Gewebe und Zellen mehr anerkennen, als ich
es zu allen Zeiten gethan habe, aber das, was er selbst seine
Zellentheorie genannt hat, die ehre von der Enfstehung der
Zelle aus dem Blastem, — das und damit zugleich die Lehre von
den plastischen Stoffen musste zunfchst beseitigt werden, um fiir
die neuen Erfahrungen freien Raum zu gewinnen. Wenn es keine
andere Entstehung von Zellen giebt, als durch regelmissige
Descendenz von friheren Zellen, so fillt selbstverstindlich das
Bediirfniss fort, extracelluldre Bildangsstoffe, wirkliche Blasteme
anszusinnen.

Aber eine einfache Betrachtung ergiebt auch, dass die Iden-
tificirung von Bildung und Erndhrung unhaltbar ist. Erndhrung
ist, wenn man diesen Ausdruck nicht absichtlich verdunkeln will,
ein Vorgang, welcher an der schon gebildeten Zelle stattfindet,
nicht der Vorgang, durch welchen sie erst entsteht. Das Ergeb-
niss des nutritiven Vorganges ist eben die Erhaltung
der Zelle. Teleologisch ausgedriickt, wiirde dieser Satz lauten:
Die Erndihrung hat den Zweck der Selbsterhaltung. Bildung
dagegen hat den Zweck der Vermehrung der Zellen.
Wenn aus einer Zelle zwei geworden sind, so ist die alte Zelle
nicht mehr vorhanden. Der plastische Vorgang, obwohl productiv,
ist also in einem gewissen Sinne ein destructiver: die Mutterzelle
wird geopfert, um die Tochterzellen entstehen zu' lassen.

Es besteht demnach ein offener Gegensatz zwischen nutri-
tiven oder trophischen und formativen oder plastischen Vorgiingen,
welchen kein Raisonnement Gber Erndhrungs- und Bildungsstoffe
und deren Identitit beseitigen wird. Selbst wenn dieselben
Stoffe das eine Mal zur Erndhrung, das andere Mal zur Bildung
von Zellen verwendet wiirden, was an sich durchaus nicht aus-
geschlossen ist, so folgt daraus doch keineswegs, dass der Vor-
gang in beiden Féllen derselbe ist, und noch weniger, dass der
Grund desselben in den Stoffen, also gelegentlich auch ausserhalb
der Zellen, gelegen ist. Denn alle organische Thitigkeit ruht in
den Zellen und nicht ausserhalb derselben.

Heutzutage und in einer Versammlung, wie die gegenwirtige,
ist es nicht mehr erforderlich, den Satz von der Autonomie der
Zellen zu erldutern. Aber vielleicht empfiehlt es sich, um einem
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Missverstiindniss vorzubeugen, den Begriff der autonomen Ernih-
rung etwas genauer zu definiren. Selbstverstindlich bezieht sich
dieser Ausdruck nicht auf jene lange Reihe hochst zusammen-
gesetater Vorgiinge, welche man auch Ernfihrung nennt; ich meine
die Aufnahme der Nahrungsmittel in den Mund, ihve Zerkleine-
rung, ihre Verinderung durch eine Reihe ganz verschiedenartiger
Secrete, ihre Resorption im Darm, ihre Circulation im Chylus
und Blut, ihre Umsetzung in den Theilen und ihre endliche
Wiederausscheidung, also alles das, was die Ernéhrung des
Individuums betrifft. Fiir unsere Betrachtung handelt es sich
um die cellulare Erndhrung, welche erst da anfingt, wo in
der Erdrterung des Diditetikers die Erndhrung gewdhnlich aufhort.
Sie ist eigentlich erst Gegenstand der Aufmerksamkeit geworden,
seitdem die histologische Betrachtung die organologische in die
ihr gebiihrenden Schranken zuriickgedringt hat. Die Bezeichnung
des Stoffwechsels, welche bald fiir die individuale, bald fiir
die cellulare Erndhrung gebraucht wird, hat zu der bestehenden
Verwirrung' das Meiste beigetragen. Stoffwechsel und Ernihrung
sind keineswegs sich deckende Begriffe. Vielmehr bezeichnet Er-
nihrung eine ganz besondere Art des Stoffwechsels, neben wel-
cher andere Arten vorhanden sind, welche mit der Erniihrung
gar nichts zu thun haben. Ich will kurz die beiden, fiir die
Pathologie besonders wichtigen Arten des nicht nutritiven Stoff-
wechsels bezeichnen.

Erstlich giebt es auch einen Stoffwechsel in todten
Theilen. Wenn mitten im Kérper ein Theil abstirbt, so hért
damit der Stoffwechsel nicht auf. Im Gegentheil es werden aus
dem nekrotischen Theil so viele Stoffe resorbirt, dass daraus
nicht selten grosse Gefahren hervorgehen, und es dringen ande-
rerseits so viele Stoffe aus den Siften des Korpers, sel es aus
dem Blute oder aus anderen Fliissigkeiten, sei es aus den Nach-
bargeweben, in denselben ein, dass sich seine Zusammensetzung
immerfort dndert. Ich erinnere nur an die Verkalkung und an die
Pigmentirung todter Theile inmitten des lebenden Kirpers. Dass
hier Stoffwechsel oder, wenn man licber die so viel gemiss-
branchten Ausdriicke anwenden will, Endosmose und Exosmose
stattfindet, dariiber kann figlich kein Zweifel sein.

Zweitens nehmen lebende Theile Stoffe auf und geben Stoffe
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ab, ohne dass sie dieselben zu ihrer Ernihrung verwenden. So
dringt Blutfarbstoff in Zellen ein und wird darin zu Hédmatoidin
umgewandelt, welches liegen bleibt, wihrend andere Zersetzungs-
producte wieder entfernt werden. Anderemal geschieht eine Auf-
nahme von Stoffen, welche nach einiger Zeit wieder ausgeschie-
den werden. So nehmen die Darmepithelien und die Leberzellen
wihrend der Digestion Fett auf und geben es binnen Kurzem
falls normale Verhiltnisse bestehen, wieder ab. Ich habe das
einen Transit-Verkehr genannt. Dieser Verkehr bildet einen
Bestandtheil der Individual- Erndhrung, aber er hat unmittelbar
mit der Ernihrung der betroffenen Zellen nichts zu thun.

Die cellulare Ernihrung ist wesentlich eine restaurirende.
Verbrauchte Stoffe, welche entfernt werden, sollen durch neue
Stoffe ersetzt werden. Aber der Ersatz geschieht nicht in der
Weise, dass der fiir die normale Zusammensetzung und Erhal-
tung der Zelle erforderliche Stoff gleich fertig von aussen hinzu-
tritt und als solcher in die Zelle eindringt, sondern die auto-
nome Zelle nimmt aus den Séften der Umgebung einen noch nicht
fertigen Stoff in sich auf und verarbeitet ihn erst in ihrem In-
nern zu dem adiquaten Gewebsstoff. Das nennt man seit alter
Zeit Assimilation und gerade darin beruht das Wesen der
Ernihrung. Abgabe verbrauchten und Aufnahme neuen Stoffes,
also Stoffwechsel ist eime Vorbedingung der assimilatorischen
Thétigkeit, aber nicht der eigentliche Inhalt derselben.

Hier stossen wir auf einen Punkt, wo sich Ernihrung und
Bildung nither beriihren, als es nach der bisherigen Darstellung
scheinen konnte. Wenn vermége der Assimilation die Muskel-
zelle aus den ihr zustrémenden und von ihr aufgenommenen
Siften Muskelstoff, die Nervenzelle Nervenstoff, die Leberzelle
Leberstoff macht, so lisst sich das auch so ausdriicken, dass sie
aus den Erndhrungstoffen Gewebsstoffe bilden. Unzwei-
folhaft steckt in diesen Vorgingen ein Stiick Plastik. Und doch
ist dies etwas Anderes, als was wir sonst Plastik nennen, und
ich kann nur davor warnen, das Spiel mit Worten, wie es nur
zu oft in der medicinischen Sprache geschieht, fiber das that-
sichliche Bediirfoiss hinaus zu treiben. Der Begriff der Plastik
muss auf die Herstellung neuer Elemente, auf die Bildung
nener Zellen beschrinkt werden. Will man auch die Herstellung
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neuer Elementarpartikeln Plastik nennen, so muss man fiir die
Bildung neuer Zellen einen neuen Ausdruck gebrauchen. Ein
solcher ist z. B. Cytogenesis, aber abgesehen von seiner- Liinge,
wiirde er doch den Begriff der Plastik nicht ganz erschopfen, da
er herkémmlicherweise nicht von der Entstehung bestimmter
Gewebselemente, also specifischer Zellen, sondern nur von dem
allgemeinen Hergange der Zellbildung tberhaupt gebraucht wird.

Wenn man auf diese Weise Erniihrung und Bildung, Nutrition
und Formation, auseinanderhilt, indem man beide Thitigkeiten
auf Zellen, oder anders ausgedriickt, auf fungible Gewebselemente
bezieht, so bleibt ein gewisses, recht grosses Gebiet iibrig, bei
welchem man zweifelhaft sein kann, wohin man dasselbe
ziehen soll.

Dahin gehdren zunichst die Vorginge des Wachsens.
Auf den ersten Blick konnte es scheinen, sie miissten ganz und
gar abgetrennt werden. Denn einerseits sind sie nicht blos auf
die Erhaltung der Theile gerichtet, andererseits ist ihr Ergebniss
keineswegs immer eine Neubildung von lebenden Elementen.
Wenn man jedoch genauer zusieht, so beruht die Schwierigkeit
nur darin, dass man in dem einen Worte Wachsthum zwei ganz
verschiedene Reihen von Vorgiingen zusammenfasst. In der einen
Reihe, derjenigen, welche wir pathologisch im strengeren Sinne
Hypertrophie nennen, vergrossert sich die Zelle unter Auf-
nahme neuer Stoffe, welche sie zu wirklichen Gewebsstoffen um-
setzt, also assimilirt. In der anderen dagegen, derjenigen, welche
der Patholog Hyperplasie nennt, treffen wir wahre Neubildung,
sei es von Zellen, sei es, wie bei den Muskeln, wenigstens von
Kernen. Die beiden Reihen missen daher bei genauerer Er-
orterung in der That auseinander gehalten werden: die eine ge-
hort den trophischen, die andere den plastischen Prozessen an.
Ein Nerv wichst nutritiv, ein Gefiss formativ.

Aber es giebt moch eine andere Gruppe von Vorgingen,
welche sich nicht so einfach behandeln lassen, und gerade diese
ist es, auf welche ich heute die Aufmerksamkeit besonders rich-
ten mdchte, weil sie am meisten dazu beigetragen haben, Ver-
wirrung zu erzeugen. Zugleich sind sie von grésster practischer
- Wichtigkeit. Ihrem Wesen nach stehen sie den plastischen Pro-
zessen niher, als den nutritiven, denn ihr Endergebniss ist nicht
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so sehr die Erhaltung der Theile, obwohl diese dabei nicht in
Frage gestellt wird, als vielmehr die organische Verdnderung
derselben, also die Erzeugung neuer Gewebsformen. Und
doch sind sie nicht im gewdhnlichen Sinne plastisch, insofern
dabei, wenigstens sehr hiufig, kénnen neue Elemente er-
zeugt werden. Ish habe sie deshalb mit dem Namen der
Metaplasie (Umbildung) belegt und als das Merkmal dieses
Vorganges Persistenz der Zellen bei Verdnderung des
Gewebscharakters angegeben™).

Metaplasie ist die Grundlage wichtiger pathologischer Pro-
zesse.  Aber sie ist nicht etwa wesentlich pathologisch. Im
Gegentheil sie beherrscht zahireiche Gebiete des physiologischen
Lebens. Ja, sie hat nicht blos eine grosse Bedeutung fiir den
vollen Aufbau des Individual- Korpers, sondern sie ist eine der
hauptsiichlichen Voraussetzungen aller derjenigen Lehrmeinungen,
welche man gegenwiirtiy gewdhnlich in dem Namen des Darwi-
nismus zusammenfasst. Denn was man zuerst in der Embryo-
logie Differenzirung genannt hat, und was in den Evolations-
theorien Transformistaus heisst, das fillt in Hauptstiicken, kei-
neswegs ganz und gar, mit der Metaplasie zusammen. Das
Verstindniss ist nur dadurch erschwert worden, dass man nicht
streng genug unterschieden hat zwischen den Vorgingen, welche
auf die Herstellung ganzer Organe gerichtet sind, und denjenigen,
welche nur die Herstellung der Gewebe zum Ziele haben.

Nehmen wir ein bestimmtes Beispiel. Man weiss seit langer
Zeit, dass die Ossification ein verhéltnissmissig spiter Vorgang
ist. Es vergeht eine lingere Zeit, ehe bei der embryonalen Ent-
wicklung iiberhaupt Knochen entsteht. Nirgends bildet sich der-
selbe direct aus den embryonalen Bildungszellen: stets enfsteht
zunichst ein sogenanntes Vorgebilde und erst aus diesem ge-
staltet sich durch Metaplasie der wirkliche Knochen. Genau
ebenso findet der Darwinist, wenn er den Stammbaum der thie-
rischen Welt zeichnet, erst spit solche Thiere, welche mit wah-
ren Knochen ausgeriistet sind.

Noch bis tief in das jetzige Jahrhundert hat sich der Streit
fortgesetzt, welcher Natur das Vorgebilde sein miisse, aus wel-
chem durch Transformation Knochen werden kénne. Die Partei-

1) Cellularpathologie. 4. Aufl. Berlin 1871. §.70, 98.
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formeln der Ossificatio e cartilagine und der Ossificatio e mem:
brapa sind genan genommen noch in diesem Augenblick nicht
iberwunden. Aber gleichviel ob man dem Knorpelknochen oder
dem Hautknochen eine grossere Geltung beilegt, in jedem Falle
erkennt man doch an, dass vor dem Knochen ein Weichgebilde
vorhanden ist, welches bei der Ossification in den Knochen ein-
geht. Ja, man war so sehr iberzeugt davon, dass das Weich-
gebilde als solches in dem spéteren Knochen persistirt, dass man
noch zur Zeit, als ich selbst anfing zu untersuchen, lehrte, in
dem Knochen sei der Knorpel noch immer latent vorhanden und
er konne daraus sowohl durch gewisse krankhafte Vorginge, als
auch durch kiinstliche Einwirkung wieder dargestellt werden.
Dieser sogenannte Knochenknorpel galt als die dauernde Grund-
lage des Knochens, welche nur durch die Aufnahme von Kalk-
salzen unkenntlich gemacht werde.

Es hat nicht geringe Mithe verursacht, die Verkalkung von
der Verkndcherung oder, wie der nicht sehr gliicklich gewihlte
Terminus technicus lautet, die Calcification von der Ossification
zu unterscheiden. Wir wissen jetzt, dass es verkalkten Knorpel
giebt, der kein Knochen ist. Ja, wir sind so weit von der fri-
heren Annahme abgegangen, dass wir gegenwiirtig ein verkalktes
Gewebe, das nach der Einwirkung von Siuren und der vollen
Entkalkung Knorpelstructur zeigt, nicht mehr als Knochen an-
erkennen. Das Kriterium der Ossification liegt also darin, dass
nicht blos Verkalkung stattgefunden hat, sondern dass auch der
Charakter der organischen Grundlage veriindert worden ist. Wih-
rend der Ossification ist die chondringebende Grundlage ver-
schwunden und eine leimgebende an ihre Stelle getreten. Ja,
die Revolution der Anschauungen ist eine so grosse geworden,
dass es jetzt nicht mehr als zweifelhaft gilt, dass im Knochen
keine knorpelige Grundlage im fertigen Knochen vorhanden ist,
sondern nur noch fraglich erscheint, ob tberhaupt Knorpel durch
cinfache Transformation in Knochen iibergehen kénne.

Die Schwierigkeit des Verstiandnisses war durch einen Um-
stand ungewdhnlich gesteigert, der durch die Fehlerhaftigkeit der
Methode, also durch rein logische Motive zu erkliren ist. Man
verband mit dem Worte Ossification einen doppelten Sinn: man

verstand darunter nicht blos die Entstehung von Knochensubstanz
Archiv f. pathol Anat. Bd, XCVII. Hf:. 3. 21
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oder, wie wir besser sagen, von Kunochengewebe, sondern auch
die Entstehung ganzer Knochen. Man identificirte also den histo-
genetischen Vorgang mit dem organogenetischen. Denn ein
ganzer Knochen besteht niemals blos aus Knochengewebe. Selbst
der kleinste Knochen hat sein Periost, seine Gefisse und Ner-
ven, und ein hoher entwickelter Knochen, wie namentlich ein
Réhrenknochen, der ja meist der Detrachtung zu Grunde gelegt
wird, besitzt ausserdem noch -Mark und in der Regel Gelenk-
knorpel. Das Alles zusammen macht den Knochen, wie er uns
in dem Aufbau des Organismus entgegentritt, und gerade wegen
dieser Zusammensetzung ist der Knochen ein Organ .des Korpers.

Aber noch in diesem Jahrhunderte war es allgemein ge-
briuchlich, den Knochen nicht in dieser Zusammensetzung, wie
er im lebenden Kérper und anch nach dem Tode im frischen
Zustande vorhanden ist, zum Gegenstande der Betrachtung zu
wihlen, sondern man macerirte ihn und stadirte seine Einrich-
tung, seine Besonderheit und seine Verdnderungen erst an dem
sogenannten trockenen Knochen. Dieser trockene Knochen
ist allerdings das auf seine knécherne Grundlage reducirte Organ,
er besteht nur noch aus Knochengewebe (Tela ossea). So kounte
es geschehen, dass die Frage von der Bildung des Knochen-
gewebes und die von der Bildung des Knochenorgans zusammen-
geworfen wurden, und dass das Wort Ossification promiscue fiir
Beides gebraucht wurde. Wir wollen, um diese Schwierigkeit
zu vermeiden, den Ausdruck Ossification nur im histogenetischen
Sinne gebrauchen, dagegen die Bildung des Knochens als Organ
Osteogenese nennen.

Fiir die Osteogenese ist es unzweifelhaft richtig, dass der
Knochen in der Regel aus Knorpel entsteht, denn wir finden
den jungen Knochen ganz aus Knorpel priformirt. Bei seinem
spiteren Wachsthum kommt dazn die Ossificatio e membrana,
d. h. aus dem Periost. Insofern lést sich fiir uns der friihere
Gegensatz der Formeln in eine nur zeitliche Differenz auf. Aber
die Osteogenese beruht nicht blos auvf der Ossification knorpe-
liger oder membrangser Vorgebilde, sondern, je weiter sie fort-
schreitet, um so reichlicher wird die Markbildung. Wir wollen
diese der schirferen Bezeichnung wegen Medullification

nennen.
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Wie entsteht das Mark? So lange der trockene Knochen
als Grundlage der Anschauung diente, hielt man das Mark fir
einen blossen Saft, fiir eine Art von Exsudat, welches die Hohl-
riume der Spongiosa und den Markkanal ausfiillte. Als der
lebende Knochen in seiner Totalitit Gegenstand der Betrachtung
wurde, stellte sich sehr bald heraus, dass aunch das Mark ein
Gewebe sei, so gut wie das Knochengewebe, die Beinhaut und
der Knorpel. Aber was fiir ein Gewebe ist das Mark? Man
sprach wohl von einer Tela medullaris, aber eine genauere
Untersuchung ergab sofort, dass verschiedene Knochen auch ver-
schiedenes Markgewebe besitzen, junge anderes als alte, Wirbel-
kérper anderes als Rohrenknochen. Fiir unsere Betrachtung ist
der Fall der wichtigste, wo derselbe Knochen in verschiedenen
Zeiten seiner Existenz verschiedenes Mark fiihrt. Wir kennen
drei Hauptformen davon: rothes, gelbes und gallertiges. Es
kann kein Zweifel dariiber bestehen, dass diese drei Formen
verschiedene Zustidnde desselben Marks darstellen, dass also das
Mark, wie ich gesagt habe, ein Wechselgewebe (Tela muta-
bilis) ist. Somit bietet es uns ein ausgezeichnetes Beispiel der
Metaplasie.

Aber das Mark ist nicht nur in sich der Metaplasie unter-
worfen, sondern es entsteht auch auf metaplastischem Wege.
Der grosste Theil desjenigen Marks, welches den erwachsenen
Knochen erfiillt, war vorher Knochengewebe. Die Medullification
geschieht in der Weise, dass das Knochengewebe seine Kalksalze
abgiebt, dass seine Zellen, die Knochenkérperchen, sich in Mark-
zellen umbilden, seine Grundsubstanz sich verindert und er-
weicht. So entstehen mitten in compacter Knochensubstanz
Markriiume. Nimmt dieser Vorgang unter krankhaften Verhilt-
nissen einen excessiven Charakter an, so nennen wir ihn Osteo-
porose. Steigert er sich noch mehr, so dass die feste Knochen-
rinde mehr und mehr verzehrt wird, so sprechen wir von Osteo-
malacie. Beidemal kann das neu entstandene Mark roth eder
gelb oder gallertartig sein. Darnach hat man schon zu einer
Zeit, wo man das Wesen dieser Prozesse noch nicht kannte, drei
Arten der Osteomalacie unterschieden: Osteomalacia rubra, flava,
~ gelatinosa.

Aber das Mark kann auch aus Knorpel entstehen. Ich stiess
27 %
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zuerst auf dieses Verhiltniss, wenigstens in seiner groben Form,
als ich die Entwickelung der Knochen des Schidelgrundes stu-
dirte. Ein betrichtliches Stiick des hinteren Keilbeines, das-
jenige, welches gegen die SchidelhShle hin gerichtet ist und den
pberen Abschnitt des Clivus Blumenbachii bildet, besteht noch
bei dem neugebornen Kinde aus Knorpel. Ich habe denselben
den Deckknorpel des Clivus genannt'). Nur ein kleiner
Theil desselben, derjenige, welcher das Dorsum ephippii und die
Processus clinoides posteriores bildet, ossificirt, der grossere Theil
medullificirt. Und zwar bildet sich hier das Mark ganz ab-
weichend von den gewGhnlichen Verhiltnissen nicht innen im
Knochen, sondern aussen: es liegt direct unter der Dura mater.
Es war dies der erste Punkt, wo es mir gelang, die Umbildung
der kleinen runden Markzellen in grosse Fettzellen, die Meta-
plasie von rothem zu gelbem Mark zu verfolgen, — zugleich
der erste Punkt, wo ich auf permanentes Knorpelmark stiess.

Derartiges Mark ist an sich selten. Eine andere Stelle, wo
es sich zuweilen vorfindet, ist das Innere der Kehlkopfknorpel,
namentlich des Schildknorpels: ich habe hier Fille gesehen, wo
ganze Abschnitte des Knorpels durch Fettgewebe substituirt
waren, welches durch directe Metaplasie entstanden war. Auch
lisst sich eine gewisse Verwandtschaft zwischen Knorpel- und
Fettzellen schon daran erkennen, dass sehr hiufig die Zellen in
wachsenden Knorpeln Fetttropfen in sich entwickeln, die so
gross werden kénnen, dass sie den Hauptantheil des Zellenraumes
in Anspruch nehmen.

Indess die Metaplasie von Knorpel in Fettgewebe ist in der
Regel keine directe. Vielmehr entsteht hiufiger zuerst rothes,
d. h. gefiiss- und zellenreiches Mark, welches sich erst nach lan-
gem Bestehen in gelbes Mark, d. h. Fettgewebe umbildet. Dies
ist der ordentliche Hergang beim Wachsthum, wo der Knorpel
zunichst durch Proliferation seiner Zellen wichst und sich dann
in #hnlicher Weise umbildet, wie die compacte Knochensubstanz,
nur mit dem merkwiirdigen Unterschiede, dass das aus Tela
ossea hervorgegangene Mark persistirt, wihrend das aus Knorpel
hervorgegangene eine so grosse Neigung zu nachtréglicher Ossifi-

1y Untersuchungen iiber die Entwickelung des Schidelgrundes im gesun-

den und kranken Zustande. Berlin 1857. .49,
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cation besitzt, dass in diesem Augenblick vielleicht die Mehrzahl
der Beobachter die Meinung vertritt, die gewdhnliche Ossificatio
¢ cartilagine sei jedesmal ein secundirer Act, wihrend der pri-
mire in einer Medullificatio bestehe.

Ieh darf vielleicht bei dieser Gelegenhelt bemerken, dass
die Bedenklichkeit vieler Beobachter in Bezug auf die Breite der
metaplasﬁschen Vorgéinge im Knochen mir iibertrieben erscheint.
Es entstehen daraus die sonderbarsten Widerspriiche. Wahrend
fast alle darin idbereinkommen, dass in der gewthnlichen Osteo-
genesis das aus Knorpel entstandene Mark auch die sogenannten
Osteoblasten liefert oder, anders ausgedriickt, ossificirt, hat man
neuerlich Zweifel dariiber erhoben, ob der sogenannte Callus inter-
nus bei Knochenbriichen und bei Veriinderungen des Knochens
durch Ossification des Markes erzeugt werde, ja man meint nicht
einmal dariiber sicher zu sein, ob die Erfillung des Markkanals
mit compacter Knochensubstanz bei Osteosclerosis auf eine Ver-
knécherung des Marks zu beziehen sei. Meiner Meinung nach geht
man in beiden Richtungen zu weit. Wenn man namentlich die
lateralen Abschnitte der Epiphysenknorpel bei der normalen Osteo-
genesis untersucht, so kann man auf das Bestimmteste erkennen,
dass daselbst eine directe Ossification von Knorpelgewebe statt-
findet, wie man sie weiterhin an der Diaphyse aus Periost ge-
schehen sieht, aber ebenso bestimmt kann man auch bei der
Sclerose die allmiihliche Verkngcherung aus dem Mark verfolgen.
Der einzige Mangel in der Beweisfiihrung liegt darin, dass man
diese Metaplasie nicht unter dem Mikroskop sich vollzichen
sicht, was durch die Natur der Objecte ausgeschlossen ist. Aber
dieser Mangel trifft in gleicher Stiirke auch die Ossification aus
Knorpel und die Ossification aus Periost. Diejenigen Beobachter,
welche fiir jeden organischen Vorgang erst einen vivisectorischen
Bewels verlangen, tduschen sich, wie mir scheint, iiber die Be-
deutung des Experimentes in solchen Fillen. Es-giebt patho-
logische Verhiltnisse, welche mit derselben Regelmiissigkeit ab-
laufen und sich beobachten lassen, wie nur immer das Experi-
ment sie herzustellen vermag, ja welche sogar dem Experiment
vorzuzichen sind; dahin gehért meines Erachtens auch der Callus
internus.  Die Einwendungen, welche z. B. Hr. Maass gegen die
Ossification des Marks an der Amputationsgrenze vom experi-
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mentellen Standpunkte aus gemacht hat, beruhen nicht sowohl
auf der Unfihigkeit des Marks zur Ossification, als vielmehr auf
der Gewaltsamkeit der durch das Experiment gesetzten Verinde-
rungen des Marks.

Wir diirfen ohne Bedenken zugestehen, dass der Knochen
in weitestem Sinne fiir Metaplasie eingerichtet ist und dass ein
Haupttheil der Vorgéinge bei der Osteogenie und bei den ver-
schiedensten Erkrankungen eben darauf beroht, dass der Cha-
rakter der constituirenden Gewebe sich zu gewissen Zeiten regel-
missig umgestaltet, dass er sich aber auch unter abnormen Ver-
hiiltnissen in ungemesssenem Wechsel immer von Neuem um-
gestalten kann. Ein Motiv zu Missverstindnissen liegt nur darin,
dass diese Wechsel nicht selten eingeleitet werden durch ein-
fach-plastische Vorgéinge, namentlich durch Vermehrungen der
Zellen im Wege der Proliferation, so dass der Gesammtvorgang
in zwel Acte oder Stadien zerfillt: ein erstes einfach-plastisches
und ein zweites metaplastisches.

Ein solches erstes Stadium ist zweifellos ein actives. Inso-
fern werden wir auch nicht umhin kénnen, den Grund der Acti-
vitit der Zellen in einer Reizung zu suchen, mag es ein ge-
wihnlicher Wachsthumsreiz, oder ein entztindlicher Reiz sein.
Dagegen machen die Vorginge des zweiten, metaplastischen Sta-
diums leicht den Eindruck passiver, bei denen irgend eine dussere
Ursache die mnatiirliche Einrichtung der Theile beeintrichtigt.
Ich darf in dieser Beziehung wohl an die vielen Lrklirungsver-
suche erinnern, welche in Bezug auf das Entstehen der Osteo-
malacie gemacht worden sind und welche grosstentheils darauf
hinausgingen, irgend einen Defect in den Ernihrungsverhéltnissen
des Individuums als Grund der Auflésung des Knochengewebes
hinzustellen. In der That hat die gelatindse Osteomalacie einen
unverkennbar atrophischen Charakter. Aber auch die gelbe
Form ist von ganz hervorragenden Pathologen der fettigen De-
generation, also einem mit tiefer Ernéhrungsstérung verbundenen
Prozess, zugeschrieben worden. Ich will die Bedeutung ciner
solchen Betrachtungsweise keineswegs bestreiten, zumal da aller
Grund vorliegt, die Ursache mancher Osteomalacien in directen
Fehlern der Individual-Erndhrung und die anderer in depressiven
Zustinden des Nervensystems zu suchen. Indess méchte ich ge-
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rade in Betreff der fettigen oder gelben Malacie ausdriicklich
hervorheben, dass dieselbe micht etwa auf einer Fettmetamor-
phose der Knochenkorperchen beruht, sondern in der excessi-
ven Production von gelhem Mark, also aul einem activen Vor-
gange, dem ein gewisses irritatives Element nicht bestritten
werden kann.

Wie wenig jedoch der einfach nutritive Standpunkt geniigt,
um die inneren Vorginge des Knochens und die an ihm gesche-
henden Metaplasien zu erkldren, zeigt wohl am besten die lange
Reihe von Untersuchungen, welche im Laufe des letzten Decen-
niums {iber die Architectur der Spongiosa gemacht worden sind,
und welche gelehrt haben, in wie hohem Maasse Zahl und Rich-
tang der Knochenbalken abhingig ist von der Belastung und den
Zugwirkungen, welche von aussen her auf den Knochen ein-
wirken. Wenn man sich aber nicht dabei begniigt, das endliche
Resultat dieser Vorgéinge zu fixiren, wenn man fragt, wie die
Architectur der Spongiosa zu Stande kommt, so ergiebt sich,
dass es nicht, wie auch hier die Betrachtung des trockenen
Knochens es nahe legt, eine Neubildung von Knochenbalken ist,
welche das entscheidende Causalmoment darstellt, sondern viel-
mehr eine Neubildung von Mark, welche in gewissen Richtungen
das vorhandene Knochengewebe metaplastisch auflést, in anderen
dagegen fortbestehen ldsst, so zu sagen, ausspart. Der Vorgang
ist nicht ganz so einfach, wie ich es hier in Kiirze ausspreche,
aber er bewegt sich doch der Hauptsache nach mehr in der
Richtung der Medullification, als in der der Ossification.

Ich miisste fiirchten, durch eine weitere Verfolgung des ge-
withlten Beispiels die Geduld dieser hochansehnlichen Versamm-
lung zu ermiiden. Das Angefiihrte diirfte mehr als gentigen, um
die Aufmerksamkeit mehr als es bisher der Fall war, auf den
metaplastischen Charakter vieler, zum Theil sehr weit ausein-
anderliegender Vorginge an den Knochen zu lenken, welche erst
durch eine solche Betrachtungsweise in ihrer besonderen Bedeu-
tung genau erkannt werden konnen und deren Ursachen ohne
eine derartige Deutung wohl im Grossen, aber keineswegs im
Einzelnen ihrer Wirkung verstindlich werden. Es ist z. B. sehr
wichtig zu wissen, dass die Syphilis an den Réhrenknochen eine
Sclerose, aber auch eine Porose erzeugen kann, aber es ist noch
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wichtiger zu wissen, dass diese zwel ganz entgegengesetzten Vor-
ginge Stadien desselben Localprozesses sein kénnen, gerade so,
wie dieselbe Exostose ecine Zeit lang als Exostosis eburnea und
nachher belicbig lange als E. spongiosa existiren kann.

Das Beispiel der Knochen ist schon um deswegen von schr
grossem Werthe fir die Illustrirang der Metaplasie, weil dabei
eine ganze Reihe von Geweben (Knochen, Knorpel, Beinhaut,
Mark in scinen 3 Varietiiten) in Betracht kommt, welche sich
in einander umbilden kionnen. Diese Umbildungen haben jedoch
keineswegs alle die gleiche Bedeutung; ja sogar dieselbe Um-
bildung muss je nach den Umstinden verschieden beurtheilt
werden. Die secundire Markbildung, welche aus compactem
Knochengewebe erfolgt, stellt in der normalen Entwickelung den
Abschluss der Osteogenesis dar und man kann sie insofern im
Verhiiltniss zu der Ossification als einen progressiven Prozess
ansehen. Bei der Osteomalacie dagegen, wo die Medullification
iiber das normale Maass hinaus fortschreitet, macht sie auf
jedermann den Eindruck eines zerstérenden und regressiven Pro-
zesses.  Woraus wieder folgt, dass das prognostische Urtheil
iiber diese metaplastischen Prozesse nicht aus der Kenntniss
dieser Prozesse an sich abgeleitet werden kann, sondern auf der
Erwigung der gesammten Verhiltnisse des Organs beruhen muss.

Ausserhalb der Knochen giebt es kein Gewebe, welches
mehr zu Metaplasie geneigt ist, als das Fettgewebe. Aber
seine Metaplasie ist sehr monoton. Am héufigsten ist die Um-
wandlung in Schleimgewebe. Beobachtungen darfiber sind unter
sehr verschiedenen Umstinden gemacht worden. So geschicht
es zuweilen, dass das ganze ecxtrameningeale Fettpolster im
Wirbelkanal sich in eine gallertartige Masse verwandelt. Einige
haben das eine colloide Degeneration genannt. Dasselbe ge-
schieht an dem epicardialen Fett, ganz besonders hiufig aber an
dem Fettgewebe des Hilus der Niere. Hier hat man das als
cinfaches Oedem bezeichnet. Erst in den letzten Jahren ist das
sogenannte Myxoedema aufgekommen. In allen diesen TFillen
handelt es sich um eine Metaplasie des Fettgewebes in Schleim-
gewebe, wobei das Fett aus den Zellen entfernt wird, die Zellen
selbst aber persistiren und Schleim erzeugen, der jedoch mnicht
von ihnen getrennt, nicht im eigentlichen Sinne des Wortes se-



425

cernnirt wird, sondern als Gewebsbestandtheil liegen bleibt. Dies
ist eine Rickbildung des Fettgewcbes zu demjenigen Gewebe,
aus welchem es in der Embryonalentwickelung und namentlich
um die Zeit der Geburt hervorgeht. Bei der Osteomalacia gela-
tinosa geschieht etwas ganz Aehnliches.

Dieser Vorgang ist keineswegs eine einfache Atrophie. Es
giebt bei zahlreichen Formen allgemeiner Erndhrungsstorung eine
einfache Atrophie des Fettgewebes, — die gewidhnliche Abmage-
rung, Emaciatio, welche allerdings einen Schwund des Fettes,
also cine Volumsverminderung des Gewebes, aber nicht gleich-
zoitig die Ausscheidung einer reichlicheren Sehleimnmasse bedingt.
Diese Ausscheidung wird sehr dadurch begiinstigt, dass der
Schwund des Fettes hdufig an solchen Stellen stattfindet, wo
durch feste Umgebungen die Raumverminderung des atrophiren-
den Gewebes gehindert wird, z. B. im Tnnern von Knochen,
auch im Wirbelkanal. Sicherlich ist aber cin erkennbarer Unter-
schied zwischen einfach atrophischem, d. h. abgemagertem Fott-
gewebe und dem, durch Metaplasie daraus hervorgegangencn
Schleimgewebe.

Durch partielle Hyperplasie kann aus Fettgewebe eine Fett-
geschwulst, Lipoma, hervorgehen. Zuweilen haben die Lipome
mehr oder weniger grosse gelatingse Stellen. Als diese zuerst
Gegenstand der Aufmerksamkeit wurden, nannte man das Lipoma
gelatinosum s. colloides. Aber es giebt auch Geschwiilste, die
aus dem Fettgewebe hervorwachsen, welche in ihrer Totalitit
gelatings oder colloid aussehen. Ich habe nachgewiesen, dass
diese Geschwiilste oder Geschwulsttheile aus Schleimgewebe be-
stehen und habe diesen Zustand Myxoma genannt.

Ein Myxom besteht also aus gewuchertem Schleimgewebe,
und da das Schleimgewebe in seiner regelmissigen Erscheinung
ein Embryonalgewebe ist, so kann man in ecinem gewissen
Sinne auch sagen, das Myxom entstehe aus einem embryonalen
Gewebe. In der That habe ich eine hichst eigenthiimliche
Myxomform nachgewiesen, die ganz und gar embryonal ist, nehm-
lich das Myxom der Chorionzotten, welches man friiher
Mola hydatidosa’) nanate. Aber ich kann nicht zugestehen,

) Virchow, Onkologie. 1. 8. 405.
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dass jedes Myxom einen congenitalen Ursprung hat, so wenig
als jedes Schleimgewebe ein embryonales Gewebe ist. Als
man zuerst diese sonderbaren Gallertgewebe beachtete, nannte
man sie ,unreifes® oder auch wohl ,embryonales“ Bindegewebe.
Allein das embryonale Schleimgewebe ist keineswegs die gewdhn-
liche Matrix von Bindegewebe. Im Gegentheil, das meiste em-
bryonale Schleimgewebe geht metaplastisch in Fettgewebe iiber,
und wenn man eine analoge Bezeichnung, wie die eben erwihate,
darauf anwenden will, so kinnte man es hichstens unreifes oder
embryonales Fettgewebe nennen. Nun giebt es aber ausser dem
urspriinglichen oder primiren Schleimgewebe auch ein duarch
acquirirte Motaplasie entstandenes, secundires Schleim-
gewebe, welches erst im Erwachsenen sich bildet, und auch
aus diesem secundiren Schleimgewebe kann durch Hyperplasic
ein Myxom hervorgehen.

Die Geschwulstlehre wird durch solche Erfahrungen in hohem
Maasse beeinflusst. Gerade so, wie es intraunterine Myxome
giebt, welche aus embryonalem Schleimgewebe hervorwachsen,
giebt es auch andere Geschwiilste, welche durch die Hyperplasie
embryonaler Gewcbe entstehen, z. B. Gliome. Noch haufiger sind
solche Geschwiilste, welche nicht gerade intrauterin, aber doch
aus ungewdhnlichen Vorgeweben entstehen. So weiss man, dass
es zahlreiche Naevi, d. h. congenitale Abweichungen der Haut
giebt, welche schon vor der Geburt bestehen, aber spiter dic
Grundlage fiir Geschwulstbildung werden, z. B. den Naevus car-
nosus, der oft erst in spiteren Jahren zu einem Sarcom oder
Krebs wird. Ein solcher Naevus zeigt in der That eine abwei-
chende Zusammensetzung der betreffenden Stelle, wie das am
besten an den gefirbten Naevi, den sogenannten Spili, zu er-
kennen ist. Wird nun daraus spiter ein gefirbtes Sarcom oder
ein gefirbter Krebs, eine bosartige Melanose, so kann man
sagen, diese Melanose sei aus einem Stiick embryonalen Ge-
webes entstanden. Aber diese Formel ist nicht ganz zweifellos.
Die Geschichte der Naevi ist keineswegs mit ausreichender
Sicherheit bis in die eigentliche Fotalperiode zuriickverfolgt, und
es ist nicht zuverlissig dargethan, dass alle dic sogenannten
Naevi in der That Muttermiler, d. h. congenitale Stérungen sind.

In dieser Beziehung méchte ich auf die Entwickelung der
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Chondrome verweisen, dic ich in einer ganzen Reihe von ein-
zelnen Abhandlungen genauer dargestellt babe. Insbesondere die
Chondrome der Knochen, namentlich die sogenannten Enchon-
drome, entstehen hilufig aus abgesonderten Knorpelstiicken, welche
an der Grenze von Epiphyse und Diaphyse bei der vorriickenden
Osteogenesis von dem urspriinglichen Knorpel abgetrennt werden
und in der Spongiosa der Knochenenden, zuweilen sogar in der
Markhohle oder in der compacten Rindenschicht langer Knochen
liegen bleiben, ohne zu ossificiren oder zu medullificiren. Trotz-
dem sind diese Knorpelinseln in Wirklichkeit keine embryonalen
Gebilde. Sie entstehen vielmehr meist erst im ersten bis dritten
Lebensjahre, zuweilen noch spiiter, und zwar nicht aus dem
Knorpel, wie er zur Zeit der Geburt vorhanden ist, sondern erst
aus dem wihrend des extrauterinen Knochenwachsthums ge-
wucherten Knorpel. Sie diirfen daher nicht als congenitale oder
embryonale Erzeugnisse gedeutet werden, sondern sie stellen in
dem recipirten Sinne vielmehr erworbene Stérungen dar. Die
héchst eigenthiimliche Geschichte der Exostosis cartilaginea und
der Knochencysten, welche ich friher im Einzelnen dargelegt und
gleichfalls auf derartige abgesprengte Knorpelinseln zuriickgefiihrt
habe, liefert sehr lehrreiche Beispiele fiir diese Auffassung.

Hr. Cohnheim hat die hier erwiihnten und andere analoge
Thatsachen zur Grundlage einer Lehre iiber die Entwickelung
der Geschwiilste gemacht, welche sich von meiner Auffassung
darch ihren exclusiven Charakter unterscheidet. Er nimmt an,
dass alle Geschwiilste aus Resten von Embryonalgewebe her-
vorwachsen, welche von ihrer ersten Anlage im Fotus her
in ihrer urspriinglichen Beschaffenheit liegen geblieben sind.
Es mag sein, dass das Gebiet der Vitia primae formationis,
welche Anlass zur Geschwulsthildung werden, grosser ist, als ich
angenommen hatte. Indess glaube ich sagen zu diirfen, dass
thatsiichliche Beweise fiir eine solche Verallgemeinerung nicht in
geniigender Zahl geliefert worden sind. Ueber die zulissigen
Grenzen einer solchen Doctrin wird die weitere Untersuchung
entscheiden miissen. Aber das halte ich fiir absolut sicher, dass
es auch Geschwiilste, und zwar sehr zahlreiche, giebt, deren
Ausgang in Storunwen der extrauterinen Entwmke}ung oder gar
in nachtriglichen Vertinderungen zu suchen ist, welche erst im
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spiteren Leben erworben werden. Fie die Chondrome habe ich
schon ausgefiihrt, dass viele derselben in Stérungen des extra-
uterinen Knochenwachsthums ihren Anfang haben, und fiir zahl-
reiche andere Geschwilste kann ich hinzufiigen, dass ihre An-
lage erst durch erworbene Stérungen fertiger Organe festgestellt
wird. Manche von diesen letsteren Geschwiilsten sind hyper-
plastische Vermehrungen des natiirlichen Gewebes, z. B. die
Myome des Uterus, die sicherlich nichts Embryonales an sich
haben; andere finden ihren Grund in secundiren Metaplasien
der Gewebe, und gerade fiir diese bieten die Myxome ein unan-
tasthares Paradigma.

Eine bis jetzt nicht geldste Schwierigkeit bestcht darin, dass
dic bekannten Fille der Metaplasie sich wesentlich auf solche
Gewebe beziehen, welche wir auch sonst als verwandte und cinan-
der niherstehende betrachten miissen. Vorzugsweise kommen hier
in Betracht dic mit mehr oder weniger viel Intercellularsubstanz
ausgestatteten Gewebe, welche wir kurz als Gewebe der Binde-
substanz bezeichnen. Dass hier die Metaplasie eine sehr weite
Geltung hat, wird niemand bei genauem Studium der Einzel-
vorginge bezweifeln konnen. Auch die epithelialen Formationen
lassen manche Erscheinungen der Metaplasic erkennen. Dass
Cylinderepithel metaplastisch in Plattenepithel tbergebt, wie ich
es vor langer Zelt fiir die Decidua gezeigt habe, ist auch durch
zahlreiche neuere Beobachtungen dargethan. Selbst das scheint
kaum zweifelhaft, dass neue hamatopoetische Gewebe erzeugt
werden; selbst wenn man die Angaben {iber die Entstehurg von
neuem Milzgewebe nach Exstirpation der Milz nicht als abschlies-
sende gelten lassen will, wird man doch die Entstehung von neuem
rothem Knochenmark, auch im spiteren Leben, zugestehen.

Nun streitet man aber dariiber, ob auch dissimilire Ge-
webe, Gewebe einer anderen Kategorie oder eines differenten
Typus, metaplastisch cntstehen konnen. Manche haben be-
hauptet, dass Bindegewebe aus epithelialen Elementen, z. B. in
der Leber, entstehen konne. Ich kann nicht sagen, dass ich
etwas gesehen hiitte, was einer solchen Auffassung giinstig wire.
Dagegen habe ich Beobachtungen mitgetheilt, nach welchen Ele-
mente von epithelialem Charakter aus Elementen des Bindege-
webes, also metaplastisch, entstehen konnen. Ich erinnere in
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dieser Beziehung an meine Untersuchungen') iiber die Entstehung
der Perlgeschwiilste (Cholesteatorne), welche ich noch immer
als ganz zutreffend betrachte.

Gegen eine solche Auffassung hat man zweierlei Einwiinde
vorgebracht. Der eine ist ein ganz speculativer. Man hat sich
darauf berufen, dass epitheliale Gebilde im Embryo nur von ganz
bestimmten Vorgebilden (Keimblittern) erzeugt wiirden und zwar
aus anderen, als aus welchen Bindegewebe entstehe. Ich will
nun keinen entscheidenden Werth anf den Umstand legen, dass
gerade diese Seite der Embryologie noch nicht zu allgemeiner
Befriedigung klargelegt ist und dass jede newe embryologische
Arbeit wieder eine andere Formel dafiir zu Tage fordert. Aber
ich kann nicht zugestehen, dass die Embryologie, speciell in
ihrem histologischen Abschnitt, absolut entscheidend sei fiir die
Pathologie.  Hier kommt eben Alles aul die Erfahrung an.
Diesen Standpunkt haben andere Forscher anerkannt, aber sie
haben eorkldrt, ihre Beobachtungen ergiben, dass Epithel nur
aus Epithel entstehe. Diese Beobachtungen sind nicht iiber jeden
Zweifel erhaben. Dass auf grossen Hautgeschwiiren neue Epi-
dermis-Inseln entstehen kénnen, welche von der umgebenden
Epidermis ganz getrennt sind, lehrt der Augenschein, nur muss
man zugestehen, dass der Beweis nicht vollstindig erbracht ist,
dass die neuen Inseln metaplastisch gebildet sind.

Hier tritt iiberdies eine andere Frage ein, welche in der
Meinung Vieler einen cardinalen Werth hat, nehmlich die Frage,
ob ausgewanderte Zellen, insbesondere farblose Blutkérperchen,
den Ausgang solcher Inseln mneuer Organisation bilden kénnen.
Einzelne gehen so weit, die Wanderzellen als befihigt zur Her-
vorbringung jedes neuen Gewebes, also als behaftet mit der
Fihigkeit absoluter Metaplasie, darzustellen. Nach ihrer Meinung
konnen Wanderzellen ebenso leicht Bindegewebe, wie Epidermis,
also z. B. eine ganze Narbe, hervorbringen. Diese Auffassung
hat sehr viel Arbitrires an sich. Abgesehen davon, dass nicht
alle Wanderzellen farblose Blutkérperchen sind, dass vielmehr
auch Zellen des Bindegewebes und des Epithels mobilisirt
werden konnen, so wird man doch zugestehen miissen, dass es

") Archiv "fir pathologische Anatomie und Physiologie. 1855. Bd. VIIL
8. 371,
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auch fiir die Metaplasie der farblosen Blutkérperchen gewisse
Grenzen giebt. Ganz vou selbst hat sich bei fortschreitender
Beobachtung die Vorstellung von der Ableitung der Neubildungen
von farblosen Blutkirperchen eingeengt, und es wird nicht mehr
leicht einen wirklichen Untersucher geben, der alle Neubildung
auf diese Weise erkldren will.

fch meinerseits bin noch jetzt iiberzengt, dass anch Ge-
schwiilste von epithelialem Bau durch Metaplasie aus Geweben
der Bindesubstanz hervorgehen konnen. Ich habe z. B. wieder-
holt die Entwickelung des Gallertkrebses ausserhalb der Schleim-
hiute versetzt, und ich habe, namentlich am Netz, die Entste-
hung der neuen, Epithel enthaltenden Alveolen aus den Lipp-
chen des Fettgewebes beobachten kénnen. Natiirlich haftet auch
dieser Beobachtung der Mangel an, dass ich den Vorgang nicht
in seinem wirklichen Geschehen vor meinen Augen habe con-
statiren konnen. Die pathologische Anatomie besitzt nur die
Mbglichkeit, das Nacheinander aus dem Nebeneinander zu er-
schliessen, und ein experimenteller Weg, die erste Entstehung
des Gallertkrebses kiinstlich der Beobachtung zu erschliessen, ist
noch nicht gefunden. Aber soviel die pathologisch-anatomische
Beobachtung lehrt, sind hier die Fettzellen in der That-die Ma-
trices von Epithelialzellen, wobei theils Metaplasie, theils Proli-
feration eintritt.

Durch diese Mittheilungen soll in keiner Weise eine vor-
zeitige Entscheidung so schwieriger Probleme, wie die Moglich-
keit einer Metaplasie im Sinne dissimilirer Gewebsbildung, ent-
schieden werden. Aber es schien mir, dass dieses Problem vor
den berufenen Forschern wieder einmal in aller Schirfe aunfge-
stellt werden sollie. Im Augenblick wird schwerlich eine ab-
schliessende uud allgemein befriedigende Losung gefunden werden.
Aber es diinkt mir schon ein grosser Gewinn zu sein, wenn es
mir gelungen sein sollte, den Gedanken der Metaplasie grésseren
Kreisen wieder niher gebracht und damit eine Grundlage fiir
die Betrachtung vieler Vorginge geboten zu haben.



