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ansgebildete Erosionen, wig sie Rt idinger  zuerst besehrieben 
hat. Ieh mtiehte danaeh behaupten, dal~ die glanduli~ren 
Erosionen der Erwaehsenen aus den Cylinderzellenresten der 
F6ten hervorgehen nnd deshalb obige Frage dahin beantworten, 
die glandnlliren Erosionen sind Ms das Prodttkt einer Ent- 
wicklungsst6rung aufzufassen. 

Unerkl~trlieh ist mir geblieben, weshalb die Dinge gerade 
nur im oberen Drittel vorkommen. 

Ich fasse das Resultat meiner Arbeit dahin znsammen: 
1. Die oberen  Card iadr i i sen  s ind be im Menschen  

n ich t s  Normales  nnd f i ihren d iesen  Namen  n i c h t  mi t  
Recht ,  da derse lbe  e twas Normales  prf t judiz ier t .  

2, Die g l andn l~ ren  E r o s i o n e n  des Oesophagus  
s ind anf e ine  E n t w i e k l n n g s s t 6 r n n g  im f(i talen Leben  
znri iekzufi ihren.  

3. Diese lben  geben le ieht  Anla• zur Cys tenb i ldnng .  

III .  

Die Regeneration des Knorpelgewebes. 
(Arts dem Pathologischen Institut der Universit~ GiSttingen.) 

Von 
Dr. M. ~ a t s u o k a .  

Die Regeneration des Knorpelgewebes ist seit l~ngerer Zeit: 
ziemlieh viel studiert worden; doeh haben nicht alle Aut~ren 
tibereinstimmende Resultate bekommen. Auf die Anregung yon 
Herrn Professor Ribber t ,  dem ieh hiermit ffir die freundliehe 
Unterstfitznng bei der Arbeit meinen herzliehen Dank ansspreehe, 
habe ieh die Frage anf experimentellem Wege aufs nene in An- 
griff genommen. Bevor ieh znr Besehreibung meiner eigenen 
Untersuehung sehreite, werde ieh die bisherigen Untersnehnngen 
fiber das Verhalten des Knorpels bei Entzfindung nnd Regene- 
ration anNhren. Ieh fibergebe die Ansiehten Nterer Antoren, 
da diese mit den feineren Einzelheiten des histologisehen Pro= 
zesses wenig bekannt sind und besehranke mieh anf die wieh- 
tigsten Ergebnisse der neneren Forseher. 
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1. E c k e r  berichtet fiber die Veriinderungen des Gelcnkknorpels bei 
ehronischer Arthritis. Bei allen seinen Fallen finder er Formver~nderung 
der KnorpelhShlen, und Zerfall und sofortige Fettamwandlung der Kerne. 
Er betrachtet diese Erseheinung als AuflSsungsproze~ der Elemen~arteile. 

2. G o o d s i r  ste]lt dem die aktive Betefligung des Knolxoelgewebes bei 
der Gelenkentztindung entgegen, d.h. VergrS~erung und Vermetn-ung der 
Knorpelzellen, Zunahme der Grundsubstanz usw. 

3. R e d f e r n  studierte den Heilungsproze~ bei den verschiedenen 
Knorpelarten nach mechanischer und cheraischer Verletzung an Kaninchen 
uud Hunden. Er zieht aus seinen Experimenten folgenden SchluB: Die 
Ver~nderung der Zellen und Zwischensubstanz, die dutch Trauma hervor- 
gerufen wird, h'~ngt von der vermehrten und anomalen Ern~ihrtmg des 
Knorpelgewebes ab. Ferner beriehtet er, da$ das Protoplasma der gnorpel- 
zellen, das dureh AufiOsung der Ze]lmembran in die erweichte Zwischen- 
masse gelangt, in der N&he der Wundr&nder an Volumen zunimmt und 
mit vielen Kernen versehen ist. Auch bemerkte er die aktive Beteiligung 
der Zwischensubstanz des Knorpelgewebes zum Ersatze des Wunddefekts. 

4. P a g e t  schreibt folgendes in ,,Lectures on surgical pathology". Bei 
der Heilung derWunde des membranSsen perichondriumhaltigen Knorpel- 
gewebes spie]en die Perichondralgefg$e eine wichtige Rolle. Ferner unter- 
suehte er eine tracheotomierte Knorpelwunde eines Mannes und berichtet, 
dal~ die Schnittwunde des Knorpels hier unver~indert bleibt. Die Wund- 
]iieke des Knorpels ist dm'eh fibrSses Gewebe ausgeffiHt. Die beiden Enden 
des Periehondrium vereinigen sich mit dem neugebi]deten faserigen Ge- 
webe. Er tiberzeugte sieh, da$ die Knorpelwunde dos Menschen durch 
Wiederherstellung dos Knorpels nieht heilt. 

5. Re i t z  untersuehte die Trachealwunde dos Kaninehens mit giick- 
sieht auf deren Vernarbung und fund da die deutliehe Teilnahme der 
Knorpelze]len an der Narbenbi]dung. Er land ausgeprggte Wucherungen 
der Knorpelzellen in dem yon den Schnittrgndern etwas entfernten 
gnorpelteile, die in der Nghe des Schnittrandes liegende Grundsub- 
stanz war feinkfrnig und fel ler  erwies sich das gauze Ende des Sehnitt- 
stiiekes gelblieh gef~rbt. Er zweife]t nicht daran, da6 ein Tell dos die 
Wundifieke ausftillenden neuen Fasergewebes aus Knorpelzellen und Bin 
Teil aus Zellen, welehe au~erhalb des Knorpels ]iegen, entstehe. 

6. K l o p s c h  untersuchte die Briiehe der Rippenknorpel bei !Viensehen 
und Kaninehen und kam zum Schlu~, da~ der Brueh des Rippenknorpe]s 
dutch eine Wucherung des an der Bruehstelle schon vorher befindlichen 
Bindegewebes ersetzt wird( dies tra~ bei Kaninehen sogar sehon binnen 
14 Tagen ein. 

7. B Shin sah bei Untersuchang der chronischen Gelenkentziindungen 
die VergrSi~erung der Kapseln, Vermehrung der Zellen und Zerfaserung 
der Grundsubstanz. 

8. K r e m i a n s k y  maehte den Atzungsversueh am Prec. xiphoid, yon 
jungen Hfihnern. Nach 8--10 Tagen bemerkte er VergrSflerung der Knorpel- 

u Archiv f. pathol. Anal  Bd. 175. Hit. 1. 3 
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kapseln and Vermehrung der Zellen mit relativ weniger Grandsnbstanz in 
den an das nekrotisehe Knorpelsttick angrenzenden Knorpelpartien. 

9. A r c h a n g e l s k y  nntersnchte die Regeneration des hyalinen Knorpels 
an Hunden ur/d land, dab die Narbe naeh Knorpelverletzung yore Peri- 
ehondrium arts sich bildet. Znerst wird sie fasel=ig und dann hyalin. Da- 
gegen finden weder progressive, noeh regressive Ver•nderungen an den 
Knorpelr~indern start. 

10. M. Ch. Legros  studierte die Reprodnktion des Tracheal-, Gelenk- 
nnd Ohrknorpels bei ttunden and Kaninehen, und er sagt, da$ bei seinen 
Versuchen am Knorpelgewebe die Regeneration desselben nnvollsti~ndig 
war, aber bei genaueren Experimenten tinter giinstigen Fi~llen die Repro- 
duktio~ des verletzten Knorpelteils eintreten wgrde. Er giebt keine genane 
histologisehe Besehreibmlg yon der Ver~nderung des Knorpels und Peri- 
chonchimns an der verletzten Stelle. 

11. P o p p machte Xtzversuche an Gelenkknorpeln yon Fr6sehen, jnngen 
Hiihnern nnd Kaninehen. An FrSsehen and Hiihnern konnte er keine Ver- 
raehrang der Knorpelzellen, sondern nut eine Triibnng der Intercellular- 
:snbstanz wahrnehmen; dagegen beobachtete er an den nekrotisirten Knorpel- 
stiickchen fettige Degeneration and Zerfall der Zellen. 

12. Ba r th  ineidierte die Rippen yon 10 Kaninehen mid 8 Hunden um 
den RegenerationsprozeJ~ des Knorpelgewebes zu stndieren. Znerst werden 
die an die Wnndrgnder angrenzenden Knorpelpartien br~ichig und bnchtig. 
Bei der Entstehang des nengebildeten Bindegewebes, welches die getremlten 
Knorpelenden vereinigt, lie~ er die ]~eteiligung des Pe~ichondrium, der 
wei6en BlutkSrperehen nsw. dahingestellt. 

13. G u d d e n  studierte die histologisehen Vorg~nge bei Othohaematom. 
(}elegentlieh iiberzengte er sieh, dab das dureh Tramna zersprengte Stiiek 
des Ohrknorpels ganz indifferent bleibt. Nur ill einigen Fgllen land 
e r  ZerfaI1 der KapselhShlen und Schrumpfung der Zellen. Doeh glanbt 
G u d d e n ,  da~ unter gewissen Umstgnden die Knorpelzellen proliferieren 
kSnnen. 

14. G n s s e n b a u e r  beobachtete nach subcutaner Vedetzung tier Ohr- 
knorpel bei Kaninehen keine Vergnderung der angrenzenden Knorpelzellen 
sowie aneh der Intereellularsubstanz; dagegen zeigte sich Volumenzunahme 
nnd Formverg.nderung der Elemente des benaehbarten Perichondriums. Der 
verletzte TeiJ des Knorpels blieb ganz indifferent. 

15. E w e t s k y ,  gestiitzt auf die Untersnchangen der Skleralknorpel 
der FrSsche, bestatigte die Regenerationsfiihigkeit tier Knorpelzellen selbst 
und gleichzeitig die der Perichondraletemente. Die Wundlticke des Knor- 
pels ist zungchst mit Perieh0ndralbindegewebe ausgefiillt; dagegen gingen 
in den verletzten Stellen die Knorpelze]len ill Nekrose fiber nnd die an 
diese atrophische Zone stoBenden Knorpelzellen wucherten in die noch 
erhaltene Gl~tmdsubstanz hinein. Auf diese Weise el"kl~rte er den Iteilungs- 
prozel~ des Knorpelgewebes beim Kaltbliiter. 

16. G e n z m e r  applicierte traunmtische and ehemische Reize an den 
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Rippenknorpeln ]iingerer Kaninehen mit mbgliehster Schonung des Peri- 
chon&'iums. Naeh eidigen Tagen land er an der verletzten Ste]le Auf- 
lockerung der Grundsubstanz, vermehrte TinCtionsfiihigkeit und wellen- 
fbrmige Zerfaserung derselben vor. Sparer beobachtete er Metaplasie der 
Perichondra]zellen zu Knorpelzellen einerseits, and Wucherungen der 
Knorpelzellen selbs~ andererseits als Ergitnzungsprodukte der verletzten 
Stelle. So heilte die Wunde ad integrum. 

17. S ehwalb  e beriehtet fiber den tIeilangsprozeg an Kaninehenohren, 
in welehe er mit dem Loeheisen kreismnde LOeher eingesehlagen hatte, and er 
kam zum Sehlusse, dab neuer Knorpel an Stelle des dutch das Locheisen 
ausgesehlagenen aus dem Perichondrium des alten Knorpels gebildet wird. 

18. T i zzon i  beriehtet, dal3 an dem mit Periehondrium bekleideten 
Knorpel die tIerstellung des neuen Knorpelgewebes yore Periehondrium 
aus eintritt. Ferner experimen~ierte er an den Gelenkknorpeln und fund, 
dal3 die die Sehnittri~nder begrenzenden Knorpelzellen sieh atropNsch ver- 
kleinern nnd k6rnig degenerieren; dagegen stellte sieh in den den letzt- 
genannten Teilen zun~ehst liegenden Sehiehten Vergr66ermlg and Ver- 
mehrang der Knorpelzellen selbst ein. Er bemerkte aueh in der Zwisehen- 
substanz Fibrinbildung, die sp~ter in das Knorpelgewebe sieh umwandelt. 

19. Th. Gies  stttdierte die Wtmdheilung yon Gelenkknorpeln. Zu ger- 
suehstieren nahm er junge gmlde und bemerkte, dal3 eine aseptisehe 
Knorpelwunde nieht heilt, dal3 dagegen bei den dureh Maeerationswasser 
vertmreinigten Wanden eine ,7ollst~ndige Heilung eintritt. 

20. S i e v e k i n g  experimentierte an Kaninchen- and Ni~useolrren. Er 
bestgtigte S c h w a l b e s  Angabe, daI~ die Regeneration des Knorpels dureh 
appositionelles Waehstum yore Periehondrium arts zustande kommL 

21. G h i l l i n i  pflanzte einen Elfenbeinnagel in den Epiphysenknorpel, 
nm die meehanisehe Wirkang auf Knorpelgewebe klar zu maehen. Es tritt 
ein Entkalkangsproze~ nnd Resorption des Nagels his zmn totalen Ver- 
sehwinden ein. Die Untersuehang ergub unregelm~13ige Anordnang und 
Yerminderang der Knorpelzeilen, Makroskopiseh sah man ein Zuriiek- 
bleiben der Entwieklang beim operierten Knoehen, da das Versehwinden 
des Nagels und des verletzten Epiphysenknorpels in kiirzerer Zeit vor sieb 
ging, als das Versehwinden des normalen Knorpels. 

22. N a r e h a n d  fund bei reinen, einfaehen Sehnittwmnden am Rippen- 
knorpel yon Hunden zuerst eine Ausftiltang der Wundspalte mit Fibrin- 
exsudat. Die Knorpelsubstanz in der ni~ehsten Niihe der Wande zeigte 
nut sehr geringe Veri~nderungen. An einem Pr~tparate yon 15ti~giger Dauer 
war die Sehnittwunde noch sehr wenig veri~ndert; nut s a h e r  die starke 
Verdickung des Periehondriums. Am 31t~gigen Pr~parate zeigte sieh eine 
miil3ige fibrbse Verdiekung nnd Nenbildung der hyalinknorpeligen Masse 
in der Wundspalte, die yore Periehondrium stammt. 

23. R i b b e r t  setrceibt in seinem Lehrbuch der allgemeinen Pathologie 
~nd der allgemeinen patholo~sehen Anatomie, dai3 der Knorpel selbst sehr 
wenig Regenerationsfi~higkeit entfaltet. Das Periehondrinm bildet den neuen 

3* 
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Knorpel dl~rch Homogenisierung des faserigen Gewebes. Bei Knorpel- 
callus ~ t t  die Heilung durch Vereinigung mit Perichondium, event, ver- 
knSchelmdem Gewebe ein. 

Ieh gehe nun zu meinen eigenen Versuehen tiber. I eh  

benutzte ausschliel31ieh das Kaninchenohr und experimentierte 

folgendermal~en. 2gaeh Ausschneiden der Epidermis und Cutis 

entfernte ich dureh Absehaben das Perichondrium in einem 

etwa linsengrolgen Bezirk auf der einen Seite. Zur H~trtung diente 

Z e n k e r sehe LSsung, zur F~rbung Haemalaun und v an  Gie  s o n. 

Die normale Knorpelgrundsubstanz wird blau; Periehondrium, 

Bindegewebe nnd pathologisch ver~tnderter gnorpe l  sind rot 

gefarbt. Der ]~esehreibung der einzelnen Pr@ara te  schieke ieh 

voraus, dab der dutch Abkratzen des Periehondriums freigelegte 

Knorpel nekrotisch und ausgestoBen wird, und dab nun die so 

entstehende Laeke dureh Regenerationsvorgange wieder ausge- 

fi~llt wird. Ieh beginne mit der Beschreibung der histologisehen 

Vorg~nge an dem Pr~parate des 5. Tages. 

Der abgekratzte, yon ttaut und Perichondi'ium frei gemachte Tell des 
Knorpels zeigt keine nachweisbare Ver~nderm~g. An beiden Enden tier 
Wunde bemerkt man eine teils gelblich, teils rStlich, tells dtmkelschwSorz- 
lich gefgzbte Masse, die aus zerfaIlener Epidermis, Gerianungsprodtkkten 
und Leukocyten besteht. Unter dem verletzten Knorpelteile zeigen sich 
sehr reichlich eingewanderte Leukocyten. Die Perichondralsttimpfe der 
Wundr~inder sind etwas verdickt und bei etwas stgrkerer Vergr@erung 
bemerkt man zatrlreiche vergr51~erte Zellen in diesen Geweben. Der vom 
Perichondrium bloggelegte Teil des Knorpels ist im grogen und ganzen 
d/inner als tier normMe, unde r  hat viel tieferen Farbenton Ms der ge- 
sunde. Die Knorpelze]len schrumpfen in ihren Kapseh~ and zwischen 
beiden entstehen unregelmS, f~ige L/icken. Das Protoplasma ist getriibt und 
gelbbr~unlich gef~rbt, die Kernkonturen sind sehr undeutlich. Die Grund- 
substanz zeigt getr/ibtes Aussehen, dagegen treten die elastischen Fasern 
ganz deutlich hervor, Die beiden Wundrgndcr zeigcn rote F~rbung, wghrend 
gesunde Teile blau gefgrbt sind. Bei etwas stgrkerer VergrSl]erung be- 
merkt man in der ganz rot gefgrbten Grundsubstanz netzartig durchkreuzte 
elastische Fasern und einzelne gut erhaltene Zellen. 

Am 7. Tage: 
Die yore Perichondrium freigemachte Knorpelpartie ist an beiden Seiten 

veto gcsanden Knorpeltefl dutch eine schmale Lticke schar~ getrennt, die 
mit reictflicher Menge yon ausgewanderten Lcukocyten and geronnenen 
Exsudaten ausgefiillt ist. Also hat hier eine AblSsung des Knorpels statt- 
gefunden. Unterhalb des letztcren bcfindet sich auch die oben genaante 
Dctritusmasse. Die Perichondralelemente tier gesunden Seite wuchern in 
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die Wundllieke hinein. Der mifflere Tell des abgelSsten Knorpels ist bI~u- 
lieh gef'~rbt, w~hrend seine beiden Enden intensiv rot aussehen. Die 
Knorpelzellen verldeinern sieh innerhalb ihrer Knorpelkapsein und zeigen 
sehr nnregelm~Big gesehrumpfte Formen; an einigen Stellen sind die 
Knorpelzellen versehwanden und ihre Kapselrgume sind ganz leer. In der 
dem Wundrande zan~ehst stehenden Partie ist die Grandsnbstanz dnreh 
S~urefuehsin sehwaeh rot gef~rbt trod in ihr sind die elastisehen Fasern 
ganz deutlieh naehweisbar. Die der Wnnde zugekehrten Knorpelr~nder 
dieses roten Absehnittes zeigen nur geringe Veri~nderang. An einigen 
Stellen bemerkt man die yon Knorpelkapseln frei gewordenen, naeh dem 
amgebenden tibrSsen Gewebe eingewanderten Knorpelzellen, deren Proto- 
plasma nngefi~rbt and gesehrumpft ist; die Kerne sind sehwaeh bli~nlieh 
gef~rbt und mi~ seharfen Con~nren and zalflreiehen KernkOrperehen ver- 
sehen. Die abgekratzten Enden des Pelieh0ndriums sind sehr stark ge- 
wuehert und intensiv rot gef~rbt. Die spindelfSrmigen Periehondralzellen 
werden allm~hlieh mndlieh. Die Wueherang dieser Zellen ist am stgrksten 
an der naeh der Wande zugekehrten Seite und sie vermindert sieh all- 
m~ldieh naeh der Peripherie zu. 

Am 9. Tage: 

Der l~dierte Knorpelteil ist naeh augen abgestegen; da sind die Netz- 
werke der elastisehen Fasern deutlieh hervorgetreten. An den beiden, die 
Ltieke begrenzenden Wimdr~nde~ wuehern die PeriehondraMemente sehr 
stark nnd umsehliel3en die Knorpelenden kolbig. Die beiden Knorpelr~nder 
bleiben ohne besondere Vergnderang. Die Gtandsubstanz der Kaorpelenden 
ist rot gef~rbt, wghrencl die der gesunden Pattie bl~uliehen Farben- 
ton zeigg. Die Liieke ist mit dreisehiehtigem Gewebe ausgefiillt Die 
erste oberfl~ehliehe Sehieht ist gelbbr~tunlieh gef~rbt and besteht aus ans- 
gewanderten Leukoeyten, geronnenen E:sudaten and Detritusmassen. Die 
zweite mittlere ist nengebildetes Grannralionsgewebe and liege gerade 
nnterhalb tier ersten Sehieht. Als dritte and tiefste Sehieht bemerkt man 
eine yon Periehondralelementen der unverletzten Seite ausgehende, mehr 
oder weniger lgngsverlanfende, faserige, rot gef~rbte Masse. 

Die beiden Pr~parate des 11. and 13. Tages zeigen so ghnliehe histo- 
logisehe Bilder in allen Beziehungen, dal] es uanStig ist, sie einzeln zu 
besehreiben. Am 11. Tage ist das nekrotisierte Knorpelstiie k noeh vor- 
handen, und die elastisehen Fasern zeigen sieh sehr deutlieh. 

Am 13. Tage: 

Das nekrotisehe Knorpelstiiekehen ist ausgestol3en: Die Grundsnbstanz 
der beiden Knorpelr~nder fgrbt sieh intensiv rot, and einer der beiden 
Knorpe]r~nder ist zaekig; bei etwas st~rkerer Vergr6gerang zeigt er fase- 
riges Aussehen, die elastisehen Fasern sind sehwer darin zu nnterscheiden, 
die Knorpelzellen sind wenig ver~ndert. Einige kleine, abgesprengte Kiiorpel- 
partikelehen liegen frei in dem tlmgebenden neugebildeten Gewebe. In 
ihnen ist die Grandsubstanz atmh rSt]ich gefiirbt nnd leicht gefasert; da- 
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gegen sind die Zellen fast normal. Sie verhalten sich im groBen und 
ganzen wie die der Knorpelenden. 

Am 19. Tage: 
Die beiden Periehondralenden sind stark verdickt, An den den Knorpel- 

wtmdr~ndern zun~chst stehenden Stellen bemerkt man Mlh~u~ungen reassert- 
halter, gedr~ngter, polymorpher Zellen mit bald spindelfSrmig, bald oval, 
bald rundlich gestalteten Kernen. Die Grenzen der einzelnen Zellen sind 
durch helle Contnren gekennzeiehnet. Die rote F~rbung der Knorpelrander 
ist wie vorher. 

Am 21. Tage: 
Die Oberfl~ehe der Wunde ist tells mit neugebildeten Epithelien, tells 

mit geronnenen Exsudatmassen bedeekt. Unter diesen bemerkt man nett- 
gebildetes Granulationsgewebe. Die Periehondi'alelemente der verletzten 
und der gesunden Seite wuchern in die Wtmdlficke hinein, wo sie fibril- 
lgres Gewebe bilden. Hier sind die Fasern bald nnregelm~Big, bald bfindel- 
weise angeordnet; die Zellen sind verschiedenflieh gestaltet. Die den 
beiden Knorpelr~ndern der -Wunde zungchst liegenden Stellen sind yon 
eigentfimlich gebildeten schmalen S~umen umsehlossen. Bei etwas st~h'ke- 
rer VergrSl~erung kann man zwei differente Schiehten unterscheiden. Die 
erste, schwach blgulieh gefgrbte liegt in n~ehster N~ihe des Knorpelrandes. 
Hier sind die Zellen reichlieh protoplasmahaltig mid mit mehr oder weniger 
rundlichen, groSen Kernen versehen. Eine oder raehrere Zellen sind 
jedesraal yon einer Masse umsehlossen, die etwas blgulieher gefgrbt ist 
als die Zwisehensubstanz. Von diesen Ze|len wande]n sieh viele zu wirk- 
lichen Knorpelzellen urn. Die Grundsubstanz ist schwaeh blgulich tingiert 
und zeigt homogenes Aussehen; in ihr befinden sich keine neugebildeten 
elastisehen Fasern. Die zweite, hellrot gefgrbte Sehieht liegt fiber der 
ersten bl~uliehen nnd geht nach der anderen Seite zu allm~lflieh in das 
die-Wundlficke ausffillende fibrSse Gewebe fiber. Hier sind die Zellen 
etwas Meiner als in der ersten Sehieht und zeigen lgngliehrunde oder 
spindelfSrmige Formen; die Grundsubstanz ist Rein faserig und rStlich 
tingiert. Das gesamte Bild zeigt sieh als eine Vorstufe des neu entstehen- 
den Knorpelgewebes, das dutch die van dera Periehondrium atlsgehenden 
Elemente gebi]det wird. In den beiden der Wundifieke zugekehrten Knorpel- 
enden sind die Grundsubstanz trod die Knorpelkapseln rot gefarbt; in 
dieser Grundsubstanz sieht man die elastischen Fasern weniger deut]ieh, 
als in tier gestmden. 

Am 25. Tage: 
Die Wundflgche ist mit neugebildeten Epithe]ien vollst~mdig bedeckt, 

darunter zeigt sieh das Granulationsgewebe. Das ent~e~te Periehondrium 
ist vollst~ndig regenerier~ und hat ungef~hr normales Aussehen. In tier 
Lfieke zwisehen beiden Schichten des Periehondriums bemerkt man zalfl- 
reiche grol~e polymorphe Zellen mit groBen, verschiedenartig gestalteten 
Kernen trod wenig fibrill~ren Zwisehensnbstanzen. Alle diese Zellen stammen 
sicherlich arts dem Perichondrium. Die Anordnung der Zellen ist ganz unregel- 
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m~il]ig. Die in der N~he der Knorpelr~nder der Wunde stehenden Peri- 
ehondralelemente werden jetzt mehr knorpelig. Man bemerkt beginnende 
Homogenisierung der fibrill~iren Grundsubstanz, VergrS~erung der einzel- 
hen Zellen und Entwieklung der eircnmseripten, sehwach rStlieh gefarbten 
Knorpelkapseln, welehe die obengenannten Zellen nmgeben, Die beiden 
Knorpelenden der Wundrander sind rot gef~rbt wie vorher. 

Am 27. Tage: 
Man sieht vollst~ndige Uberh~utung der Epithelien auf der Wund- 

fl~che, knorpelige Umwandlung der Perichondralemente und Ausffillung 
der Lfieke mit neugebildetem Bindegewebe. Alle Be/unde ergeben Bilder, 
die den vorigen sehr ~hnlieh sind. Bei etwas st~rkerer VergrS~erung 
finder man eine bl~uliche F~rbung der Knorpelkapseln in der rStlieh 
gef~rbten Grundsubstanz, und bier sind die e]astischen Fasern sehr deut- 
lich nachzuweisen. 

Am 29. Tage: 
Vollst~ndige Uberh~utung der-Epidermis wie vorher. Die Enden des 

abgekratzten Periehondriums treffen yon beiden Seiten in der Mitre zu -  
sammen. Das die Wundlilcke ausffil]ende Gewebe wandelt sich tefls vor- 
knorpelig, teils knorpe]ig urn. Im ersten Falle handelt es sich um fein- 
faserige, hellrot gefarbte Grundsubstanz mit mehr oder weniger spin@l- 
fSrmigen Zellen. Im zweiten Falle beginnt die Zwischensubstanz zu 
homogenisieren und sie ist bl~ulich gef~rbt wie ehondringebendes Gewebe; 
die Zellen sind gro~ und po]ymorph und yon der umgebenden Grund- 
substanz seharf konturiert. Die Besehaffenheit der Knorpe]enden ist 
wie vorher. 

Am 31. Tage : 
An den den Knorpe]stfimpfen zun~chstliegenden Stellen zeigen sieh 

beiderseits tells rein fibril]/~re, tells homogenisierte, mit versehieden gestaL 
teten Ze]len versehene Gewebe, die jetzt eine ziem]ieh ]ange Streeke aus- 
ffillell und die Vorstufe des Knorpelgewebes zu sein seheinen. In den 
letzterw~tmten Geweben ist noch eine Sehieh~ yon fibrSsem Gewebe zurfiek- 
geblieben. Die Grundsubstanz der beiden Knorpelenden ist sehwach rStlieh 
gef~rbt and mit deuflich nachweisbaren e]astischen Fasern versehen. 
Bier zeigen die Knorpelkapse]n b]/~uliehe Farbe, wie in anderen gesunden 
TeiIen. 

Am 33. Tage: 
Die beiden Knorpelst~lmpfe sind dutch die aus dem Perichondrium 

stammende, reichlich dunkelpunktierte, bl~uliehe Masse vo]]st~ndig ver- 
einigt. Bei e~was st~rkerer VergrSl3erung finder man bl~ulich ge~rbte, 
homogene Grandsubstanz, in der die elastisehen Fasern ~noch nicht vor- 
handen sind; die Zellen sind noch nieht gut ausgebi]det und etwas ldeiner 
Ms in dem gesunden Teil. "Die rote F~rbm~g der alten Knorpelr~nder 
wie vorher. 

Am 36. Tage : 
Man bemerkt vo]lst~ndige Ausfillhmg der Wund]ficke mit der neuge- 
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bfldeten, zellreiehen, blau gefgrbten Masse wie vorher. Jetzt haben sieh 
neue elastische Fasern in der eben erwghnten Masse entwickelt. Die rote 
Fgrbung der Grundsubstanz in dem Knorpelstumpf ist fast ganz ver- 
schwnnden und nimmt die gleiehe, blguliche Farbe des gesunden Tells an. 

Am 37.--100. Tage: 
~an bemerkt im grol~en und ganzen dasselbe Entwicklungsbild des 

Knorpelkallus wie am 35. Tage. Im Knorpelkallus des 53-, 62-und 
66tggigen Prgparates zeigen sich rote BlutkSrperchea enthaltene Gefg~e, 
die ira Entwieklungsstadium des Knorpeleallus mit dem Perichondralbinde= 
gewebe nach innen hineingewuchert rind. 

Wie ans dem im Anfang dieser Arbeit gegebenen litera- 
tischen Uberblick der wichtigen, geschiohtlichen Entwicklung 
der Erforschung der Knorpelregeneration hervorgeht, haben mit 
geringer Ansnahme samtliche Antoren die Ansicht, dab der 
Ersatz des Knorpeldefekts aus Perichondrium stammt~ wenn 
auch die experimentellen Resultate naeh Knorpelarten nnd Thier- 
species einigermal~en versehieden rind. Redfe rn ,  L eg ros ,  
Gudden~ S c h w a l b e  und S i e v e k i n g  experimentierten an Ohr- 
knorpeln. R edfe rn  sah die aktive Beteiligung der Rnorpelzellen 
an der Regeneration und L e g r o s ,  und G u d d e n  mit hSchster 
Wahrscheinlichkeit ebenfalls. G n s s e n b a u e r ,  S c h w a l b e  nnd 
S i e v e k i n g  kamen zn dem Schlusse, dal~ an der Regeneration 
nut das Perichondrium teilnimmt. 

Was die histologischen Vorgange des Knorpelcallns an- 
betrifft, welche sich bei meinen Experimenten abspielen, so ist 
zunaehst das nekrotisehe Abstol~en des lgdierten Knorpelteils zu 
bemerken. In der 5. nnd 24, Stunde naeh dem Versuche zeigt 
rich noeh keine naehweisbare Veranderung im Knorpelgewebe; 
erst am 5. Tage tlitt tiefe Verfgrbung der lgdierten Stelle und 
Sehrumpfung der Knorpelzellen ein; die elastischen Fasern 
waren deutlieh vorhanden. Die Grenzzone zwischen den ver- 
letzten und intakten Knorpeln zeigt eine hochgradige Auf- 
lockerung und beide verlieren sehr frith ihren Zusammenhang. 
Am 13. Tage ist sehon das Knorpelstfiekehen ganz naeh aufien 
abgesto6en t~nd nichts mehr zn sehen. E ine  a u f f a l l e n d e  
E r s c h e i n n n g  is t  die v e r g n d e r t e  T i n k t i o n s f ~ h i g k e i t  der  
der  W u n d l a e k e  zun~ehs t  l i e g e n d e n  Knorpelr~inder.  In 
der 5. Stnnde naeh dem Experiment zeigt sieh nur eine sehr 
geringe Verttnderung der Tinktionsfahigkeit; aber am 5. Tage 
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ist sie sehr deutlich nachzuweisen. Hier ist die Grundsubstanz 
ziemlieh intensiv rot mit Sf~urefuchsin tingiert, gerade wie das 
Perichondrium, dagegen sind die Knorpelzellen und deren Kerne 
iiul~erst wenig ~Teriindert. Die Knorpelkapsel, die im Anfangs- 
stadium wie die Grundsubtanz r/Stlieh gefitrbt ist, nimmt yore 
21. Tage an allm~hlich bliiuliche Tinktion an. Die rote Farbe 
der Grundsubstanz geht allm~hlieh in die bl~nliche Farbe des 
benaehbarten, intakten Knorpelgewebes fiber, sodal] die beiden 
kaum zu unterscheiden sind. Trotz dieser eigentiimlichen Farben- 
reaktion der Grnndsubstanz der Knorpelenden verfmdert sieh 
die Beschaffenheit der Knorpelze]len und deren Kerne sehr 
wenig. Die Liicke zwischen beiden Wundr~tndern ist im An- 
range mit Exsudatsmasse ausgeffillt. Am 9. und 11. Tage 
zeigt sieh starke pinselfOrmige Proliferation der verletzten 
Perichondra]enden, und gleichzeitig wuchert! das Perichondrium 
der gesunden Seite in die Wundspalte hinein. Die histologische 
Ver~nderung des Perichondriums ist sehr bemerkenswert. Am 
21. Tage zeigt sieh bedeutende Znnahme der Perichondralzellen, 
die Zwischensubstanz vermehrt sich allmi~hlich. Untersueht 
man diese perichondralen Wueherungen im weiteren Entwicke- 
lungsstadiums, so sieht man, da6 eine reiehliehe Anzahl yon 
l~tnglichen , mehr oder weniger spindelfSrmigen, mit vielen 
ehromatinreichen Kernen versehenen Zellen dieses Gewebe 
massenhaft ausffillt. Sparer bemerkt man in dem oben be- 
schriebenen Gewebe mehr rund]iehe, den normalen Knorpel- 
zellen sehr iihnlich gestaltete Zellen, deren Peripherien "con 
anfangs hell, spliter blaulieh gef~rbten, schmalen, homogenen 
Si~umen umschlossen sind. Sie sind zweifellos die AnfS~nge 
der Knorpelkapseln. Diese Gewebeveri~nderung ist schon am 
23. Tage deutlich erkennbar. Die U m w a n d l u n g  des Peri-  
e h o n d r i u m  zum K n o r p e l  beg inn t  zuers t  in dem den 
Knorpel r i~ndern  n a h e s t e h e n d e n  Gewebe. Dieses um- 
giebt die beiderseitigen Knorpelenden anfangs in ko]biger 
Form nnd wachst sp~ter naeh der Mitte tier Wundltieke hinein. 
Die oberfl~ehliche, dem subcutanen Gewebe zuni~chst liegende 
Schicht tier beiden Perichondralstiimpfe verli~ngert sich in 
mehr oder weniger gerader Riehtung. Am 29. Tage ver- 
einigen sich beide und sind yore Perichondrium der gesunden 
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Seite kaum zu unterseheiden. Jetzt ist die Wundlficke an der 
iinken Seite dureh das alte Periehondrium und an der anderen 
durch neugebildetes vollst~ndig umschlosseu. Da die Neu- 
bildung nicht ~berall gleichzeitig vor sich geht, zeigt das aeu- 
gebildete Gewebe tells faseriges, tells homogeaes Aussehen. 
Am 43. Tage zeigen sieh in der homogenisierten Substanz 
reichliehe, durch S/iurefuchsin tief rot gef~trbte, feiafaserige, 
elastische l~etzwerke and ausgebildete Kaorpe]zellen. Am 
70. Tage haben die verletzten Knorpe]r/inder vollstandig nor- 
tomes Aussehen and die frfiher geschilderte Tinktionssverande- 
rung verschwindet ganz. Wean man die Ver/~nderung des 
F~trbungsvermSgens des nekrotischen Tells mit jeder der 
Knorpelenden der Wundrgnder vergleicht, wie ich sie oben in 
den Untersuchungsprotokollen beschrieben habe~ so ist es ganz 
Mar: dab sich die beiden nach ihren histologisehen Befunden 
sehr ahn]ich verhalten, l~ach d i e se r  T a t s a c h e  ist  es 
h S e h s t  w a h r s c h e i n l i e h ,  da~ die T i n k t i o n s v e r / ~ n d e r u n g  
der  K n o r p e l e n d e n  in den Wundr /~ndern  yon dem m a n g e l -  
h a f t e n  S t o f f w e c h s e l  k o m m t .  Am 76. Tage ist die Wunde 
mit dem Knorpelcallus ausgeffil]t, mit Aasnahme der kleinen, 
spaltfSrmigen, schmalen Ltieke~ dereu Inhalt im Ubergangs- 
stadium zum Knorpelgewebe zu seia scheint. An einigea 
Pr/~paraten bemerkt man ganz blasse, uagef~rbte, nnregelm/~l~ig 
gestMtete, alte Knorpe]zellen, die tei]s noch mit den Knorpel- 
r~ndern in Verbindung stehen, teils in dem benachbarten 
fibrill/~ren Gewebe sieh zeigen. Die letzterw/~hnten Zellen 
scheiaen an der Regeneration des Knorpeige:~vebes keinen An- 
teil zu haben. Im Gegensatz zu vielen Autoren konnte ich 
keine Teihngsformen and keine Vermehrung der Knorpelzel]en 
an den KnorpelrSndern finden; wenn man die Zahl der Knorpel- 
zellen an diesen Stellen mit der der Knorpe]zellen an dem 
etwas entfernteren, intakten Knorpelteil vergleieht, ist nichts 
auffallendes zu bemerken. Ieh mSehte hier uoeh einige Worte 
fiber die Struktur des Knorpdgewebes sagen. Naeh Aeby ,  
Hen le ,  R e i e h e r t  u. A. haben die gnorpelzellen keine be- 
sonderen ~Iembranen (gnorpe]kapseln). H e i d e n h a i n ,  Ft~rs ten-  
be rg ,  M. S c h u l t z e ,  R e m a k  u. A. berichtea, dab es keine 
eehte Zwisehensubstanz im Knorpelgewebe ~ebt, sondern sie 
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nur aus miteinander versehmolzenen Knorpelkapseln besteht. 
Die dri~te Anffassung yon Gegenbaue r ,  K~ll iker  u. A. be- 
trachtet die Knorpelkapseln und Zwischensubtanz als eine yon 
den Protoblasten (Zel]protoplasma) abgesonderte Masse. Die 
letzten Autoren geben keine besondere, innige Beziehung zwisehen 
Knorpelkapseln und Zellprotoplasma an. Bei meinen Pr~- 
paraten bemerkte ich, dal~ die neugebildeten, knorpelig um- 
gewandelten Zellen anfangs yon hellen, farblosen l~[assen um- 
schlossen sind. Die Konturen der Yrotoblasten gegen ihre Um- 

gebung treten immer deutlich hervor. Im etwas sp~tteren Ent- 
wiekelungsstadium zeigen sieh in ihren Umgebungen sehwach- 
bl~uliche Ringe, welche sich excentrisch vermehren und allm~thlich 
in die Zwisehensubstanz ttbergeben. 5Tach d iesem Befunde is t  
es r ieht ig ,  die K n o r p e l k a p s e l  als ein P roduk t ,  das der  
Zwisehensubs t anz  h i s t o c h e m i s e h  gle ich reag ie r t ,  zu be- 
t raeh ten .  Die Perichondralfasern spalten sich anfangs baschel- 
fSrmig und verschwinden sparer vollstandig, wahrend sieh die 
homogene Masse vermehrt. Uber die Genese der letzterwahnte~ 
Substanz bin ieh mir nicht ganz klar. Es seheint mir, da~ 
diese nicht nut aus den Abgnderungsprodukten der Protoblasten 
stammt, sondern aueh dutch Umwandlung der Periehondral- 
fasern entsteht. Uber die Entwickelung der elastisehen Fasern 
sind die Ansichten geteilt. Nach Gerber  und Henle bestehen 
die elastisehen Fasern aus verlgngerten Kernen. Donder s  
und Vi rchow nehmen an, da6 sie sieh dutch Anwachsen und 
Vereinigung der BindegewebskSrperchen bilden. Spgter be- 
st~tigten KSll iker ,  Mailer ,  Henle  und Re iche r t ,  dal~ die 
elastischen Fasern nieht aus Zellen hervorgehen. ~ach meiner 
Beobachtung wandelt sich erst fibrSses Perichor~dralgewebe in 
homogenes urn, und dann iindet die Entwickelung der elas- 
tisehen Fasern start. Am 35. Tage des Versuches bemerkte 
ich das erste Vorkommen der dastisehen ~etzwerke. W~hrend 
die homogene Grundsubstanz sieh vermehrt und die Binde- 
gewebsfasern verschwinden, nehmen die Zellen die Gestalt der 
eigentlichen Knorpelzellen an; dann entwickeln sich bald in 
der Grundsubstanz feine, sich netzfSrmig durchkreuzende, tier 
rot gef~rbte Fasern. Sie sind zweifelsohne die ersten Anfgnge 
der elastischen Fasern in der Grundsubstanz. Alle elastisehen 
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Fasern sind anfangs ganz fein fibrill~r, dann werden sic all- 
m~thlieh dicker. 

Aus dem oben besehriebenen Befunde ist es wohl bewiesen, 
dal3 die e l a s t i s c h e n  F a s e r n  dureh eine h i s t o e h e m i s c h e  
U m w a n d l n n g  e h o n d r i n g e b e n d e r  Grundsubs tanz  ent -  
s tehen.  Uber den chemisehen Charakter des Knorpelgewebes 
mSchte ich noeh etwas hinzuffigen. Es seheint mir sieher, dal3 
Protoblasten und Grundsnbstanz nicht aus identisehen Bestand- 
teilen bestehen. Dureh die oben erw~hnte Doppelf'Xrbung sind die 
Protoblasten hellrot und die Grundsubstanz blau gef~rbt. Im An- 
fangsstadium der Knorpelentwickelung kann man einzelne Knor- 
pelkapseln yon der umgebenden Zwisehensubstanz nur sehwer 
unterseheiden, da beide den gleiehen Farbenton zeigen. Sp~ter 
f~trben sich die ersteren etwas bl~ulicher als die letztere. 
Wegen der Gleiehheit des histoehemischen Verhaltens der Grund- 
snbstanz und der Knorpelkapsel scheinen mir dieselben von iden- 
tischer Natur zu sein. Aus den beschriebenen mikroskopischem 
Befnnden ziehe ich folgenden Schlag: Der Knorpe l  zeigt 
ke ine  R e g e n e r a t i o n s f ~ h i g k e i t  und in a l len  F~tllen yon 
t r a u m a t i s e h e n  S u b s t a n z v e r l u s t e n  geht  die Neubi ldung  
des Knorpe lea l lu s  yore P e r i e h o n d r i u m  aus, das die 
einzige Matr ix  bei der W i e d e r e r z e u g u n g  des Knorpel -  
gewebes  ist. 
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