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ein Komplex yon Dermoidcysten sein, die ja an dieser Stelle 
nicht so ganz selten beobachtet werden. Der urspriingliche 
Ausffihrungsgang kann im Laufe der Zeit verloren gehen~ so 
dal~ die Cysten dann abgeschlossen waren. 

Selbstverstandlich meine ich nun nicht, dab alle Dermoid- 
cysten vor dem Stei~bein so entstehen mii~ten. Unser Fall 
lehrt zunachst nur eine M0glichkeit ihrer Genese kennen. 
Wie hi~ufig sie in Betracht kommt, miissen weitere Erfahrungen 
zeigen. 

Erkl i~rung der A b b i l d u n g e n  auf  Tar. I. 
Fig .  1. Sagittalschnitt durch die Steifibeingegend. EE, Epidermis des 

Riickens. RR hintere Wand des Rectums, SS. Steiflbeinknorpel. 
gegen die Haut verdrangt tmd yon dem Kreuzbeinknorpel K um 
die mit Bindegewebe Z ausgefiillte Strecke entfernt. G. Aus- 
fiihrungsgang mit Ausbuchmngen A. CC. Cysten mit Platten- 
epithel. Cs mit ScMeim ausgeffillt. M Muscularis des Rectums, 
m Muskellage, die den Cystenkomplex eine Strecke welt be- 
gleitet. DD Schleimdriisen. zum Teil so getroffen~ dab sie aug 
der Cystenwand herausgehen. 

Fig.  2. Wandabschnitt einer Cyste, die gr6fitenteils mit PlattenepitheI+ 
P. ausgeldeidet ist. C beeherzellenhaltiges Zylinderepithel, welches. 
den Schleim. S. gebildet hat. Bei Z w~chst Punter  C. Bei aa 
sitzt das Cylinderepithel dem Plattenepithel noch auf. B Binde- 
gewebe. 

V o  

Uber die Regeneration der Schleimhaut der 
Harnblase in Beziehung zur operativen Behand- 

J e ~  i lung der chronischen vysn~ s. 
(Aus dem Pathologischen Institut der Universi~t zu Berlin.) 

Experimentelle Untersuchungen 
des 

Dr. Gino Lasio (Mailand). 

Die hypogastrische Drainage der Harnblase ist eine der. 
friihesten Methoden gewesen, die zur operativenBehandlung 
der chronischen Cystitis erdachf warden. Thomson ,  der Er- 

Virchows Arehiv L pathol. Anat, Bd. 178. Hft. 1. 5 



66 

finder dieses Verfahrens, suchte mit ihr einerseits den Blasen. 
muskel in Ruhe zu stellen, andererseits dem Blaseninhalt besser 
als dureh einen auf nattirlichem Wege eingeftihrten Katheter 
AbfiuB zu verschatfen. 

Doeh muBte diese Operation bald der Boutonniere und peri- 
nealen Cystotomie das Feld r~tumen, and letztere besonders 
fand so grofien Anklang, dab sie noch heutzutage mit Vortiebe 
beim Manne zu diesem Zweck ausgeffihrt wird, wiihrend bei 
der Frau hierfiir die Co]pocystotomie eintritt. 

Einen wesentlichen Fortschritt in der chirurgischen Be- 
handlung der Cystitis chronica vermochten endlich die Chirurgen 
infolge der neueren Studien fiber die pathologischen Verlinde' 
rungen bei der Cystitis chroniea zu maehen, indem sie zu der 
Uberzeugung geffihrt wurden, dab Ruhestellung und sorgfi~ltigste 
Drainage der Blase noch nicht geniigende Heilmittel sind, um 
die ausgebildeten, tiefgreifenden und so verschiedenen Ver~inde- 
rungen s~tmtlicher Blasenschichten zn bekampfen. Erfolgreiche 
Resultate sind eben nut yon jenen Methoden zu erwarten, welche 
eine vollkommene Entfernung der am sehwersten erkrankten 
Teile ermSglichen. Auf Grund der experimentellen Pathologie, 
die die hohe Regenerationsfahigkeit der Blasenschleimhaut nach- 
wies, wurde denn aueh die methodisch ausgeffihrte Auskratzung 
der Blasenschleimhaut als Behandlung tier chronischen Cystitis 
allgemein angenommen, in der Absicht, die kranke Sehleim- 
haut zu entfernen und dutch neues, gesundes Epithel zu er- 
setzen. 

:Marchese und P a r a s c o n d o l o ,  welche als die Ersten 
experimentell den Vorgang bei diesem Eingriffe ins klare stellten, 
operierten an Hunden, indem sie ihnen eine schwere Cystitis 
hervorriefen, welche sie dann durch Auskratzung der Blasen- 
sehleimhaut zur Heilung zu bringen vermochten. 

Zuerst mit groBem Enthusiasmus aufgenommen, hat sieh 
jedoch aueh die Auskratzung der Blase, sei es, dab sie bei der Frau 
dutch die HarnrShre, oder'beim Manne vom Hypogastrium oder 
dem Perineum her ausgeffihrt wird, mit der Zeit dennoch in 
nicht wenigen Fi~llen als unwirksam erwiesen. Dies erkli~rt 
sich wohl zum Teil aus der Art tier Auswahl der ~'iille, zum 
Teil aber auch aus der Natur dieses Operationsverfahrens selbst. 
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Bekanntlich sind die anatomischen Veriindernngen der 
Blase in den schweren Formen yon Cystitis~ wie sie sich bei 
den operativen Eingriffen zeigen, aul]erordentlich verschieden. 
Hier handelt es sich nicht mehr um einen leichten katarrhalischen 
Zustand der Sehleimhant mit oberflachlicher Abschilferung des 
Epithels und leichter Injektion der Schleimhaut. sondern schon 
um tiefgreifendere Veranderungen, die der Schleimhaut ein 
viillig verandertes Aussehen verleihen. 

Einmal ifihrt der anhaltende Entztindungsreiz zur Bildung 
kleiner Wucherungen~ die auf einem Grunde yon gefii~haltigem 
Bindegewebe einen mehrschichtigen Epithelbelag zeigen. Der- 
artige tiefrote Wucherungen, kSnnen in gro~er Y[enge und yon 
betri~chtlichem Volumen. die ganze Blasenwand auskleiden und 
ihr ein sammetartiges Aussehen verleihen. Doch kSnnen sie 
sich auch in mehr zerstreuter Anordnung dem Auge darbieten, wo- 
bei sie mehr das Aussehen kleiner Polypen haben. In gewissen 
F~dlen senkt sich des Epithel, anstatt oberfl~chlich zu wuchern. 
tiefer in des submucSse Bindegewebe hinab, um so Haufen epi- 
thelialer Zellen mitten im Bindegewebe zu bilden, welche mit 
fingerfSrmigen Ausliiufern in des Oberfi~tchenepithel fibergehen. 
Diese Epithelzapfen kOnnen in ihrem zentralen Teile einer Dege- 
neration anheimfallen, wobei sich an der Stelle des zerstSrten 
Epithels eine weil31iche Flfi~igkeit ansammelt, die nichts weiter 
ist~ als aus den benachbarten Kapillaren ausgetretenes Blutserum. 

Auf diese Weise entstehen kleine Cysten yon der GrSl~e 
einer Erbse oder eines Stecknadelkopfes~ die nut wenig fiber 
die inhere Flache der Harnblase hervorragen. 

Abet bei diesen gutartigen Veri~nderungen braucht es nicht 
immer zu bleiben; oft kann die Epithelwucherung auch malignen 
Charakter annehmen und zu einer ausgesproehen krebsigen 
~Neubildung fiihren. ~ichts ungewShnliches ist es ferner, einer 
epidermoidalen Verlinderung des Epithels fiber mehr oder weniger 
grol~e Strecken des Blaseninnern zu begegnen; sind doch Fi~lle 
bekannt, wie die yon M a r c h a n d  und Hal l~ ,  in denen sieh 
eine vollkommene Epidermisation der ganzen Schleimhaut 
vorfand. Diese Leukoplakie der Blasenschleimhaut ist zu den 
schwereren Veranderungen ztt rechnen, da sich in ihrer Folge 
nicht selten Krebs einstellt. 

5* 
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Alle diese pathologischen Veri~nderungen, deren Haupt- 
charakter in einer primi~ren Wucherung des Epithets besteht, 
die polypenfOrmigen Exkreszenzen, die Leukoplakie, die Cysten- 
bildungen~ kOnnen auch sekundi~r das Bild der ehronischen 
Cystitis verandern. Vor allem kSnnen oberfli~chliehe Geschwfire 
aus einer mehr oder weniger ausgebreiteten Nekrose der so ver- 
i~nderten Blasenschleimhaut entstehen. Infolge der Einwirkung 
eines stark alkalisehen und an Mikroorganismen reiehen Urins, 
stiil~t sich das Epithel ab, die Gefii~e der so freigelegten Sub- 
mueosa platzen oder thrombieren wohl aueh, wodureh weite 
Strecken der Sehleimhaut zum Absterben und zur Abstol~ung 
gebraeht werden kiinnen. 

Wird die Krankheit eine noeh sehwerere, so beschrgtnkt sich 
der krankhafte Prozefi nicht mehr nur auf die Sehleimhaut, 
sondern er greift jetzt auch auf die nach aul~en yon ihr ge- 
legenen Hi~ute fiber. GewShnlieh handelt es sieh hierbei um einen 
chronisehen, interstitiellen, zur Sklerose ftihrenden Prozel~, der 
zwar die Blase verdickt, zugleich aber durch die damit einher- 
gehende Atrophie und Degeneration der Muskelfasern die Kon- 
traktilitat und Elastieit~t der Blasenwandungen hochgradig 
zu beeintri~chtigen vermag. Ist so die ganze Wand fibriis ent- 
artet, so pr~sentiert sich die Blase als ein kleiner unelastischer 
KOrper, der, hinter der Symphyse versteckt, kaum noch den 
Inhalt eines El~lSffe|s zu halten vermag. 

Es ist leicht einzusehen yon wie geringem Erfolge in 
solchen Fgdlen die Auskratzung der Blase zu sein vermag. 
Denn gesetzt selbst, daft sich an die Stelle der infiltrierten und 
degenerierten Schleimhaut eine neue gesunde bilden kOnne, so 
bleiben doch noch immer die irreparablen Ver~tnderungen der 
tieferen Schichten, die es nicht zur Wiederherstellung der nor- 
malen Funktion der Blase kommen lassen. 

Was nun das operative Verfahren selbst betrifft, so hat 
die Auskratzung der Blase bei der Frau per vias naturales, beim 
Manne durch eine perineale Boutonniere ausgeffihrt, immer noch 
alle ~ die Nachteile einer Operation, die im Dunkeln ausgeffihrt 
werden mu~. Ist doch selbst die Cystoskopie nicht immer im 
Stande, ein genaues Bild vonder  Natur und Ausdehnung der 
pathologischen Verfinderungen zu geben; aber selbst vorausge- 



69 

setzt, dab die Cystoskopie sieh hier unter den besten Bedingungen 
ausffihren l~tsse, so ist es doch hinlanglich bekannt, dab sich 
aueh mit ihr die Leukoplakie nicht immer erkennen laBt (C a s p e r. 
Ravas in i ) .  

Diesen Unvollkommenheiten hilft die hypogastrisehe 
Cystotomie ab, da sie nieht nur gestattet die verschiedensten 
Veranderungen des Blaseninnern de visu zu erkennen, sondern 
auch diese dem fiir ihre Heilung geeignetsten Verfahren zu 
unterwerfen. 

Die Zahl der Untersuehungen fiber die Regeneration der 
Blasenschleimhaut ist bis jetzt eine sehr sparliche, auch zielten 
sie vielmehr auf die Erforschung der dabei stattfindenden Vor- 
gange, als darauf hin, die Grenzen des Ausbildungsverm6gens 
der Schleimhaut feststellen. 

B e I t z o w, yon dem wir die ersten derartigen Untersuchungen 
besitzen, operierte an Kaninchen, indem er ihnen entweder 
kleine Teile der Blasenschleimhaut vermittelst konzentrierter 
LSsungen yon H611enstein zerstiirte, oder durch Abkratzung die 
oberfli~chlichsten Lagen der Sehleimhaut enffernte. Seine Be- 
obachtungen auf eine Zeit yon wenigen Stunden bis fiinf Tage 
begrenzend, kam er zu folgenden Ergebnissen: Das Blasen- 
epithel besitzt in hohem Grade das VermOgen der Wieder- 
erneuerung, welehe dutch mitotisehe Teilung des Epithels. sei 
es der tieferen, sei es der mittleren Schichten. stattfindet. Aueh 
das Bindegewebe der Submucosa nimmt an diesem Regenerations- 
prozesse teil, indem die Blutgefi~Be an Zahl zunehmen nnd die 
einzelnen Zellelemente. sei es dureh direkte oder indirekte 
Teilung, eine Yermehrung erfahren. Des weiteren land Beltzow 
an Stellen der sich regenerierenden Sehleimhaut vielkernige 
Zellen yore Charakter der Riesenzellen. 

Diese Untersuchungen wurden spi~ter besti~tigt durch C o r nil  
und Carno t .  denen es auf experimentellem Wege zu beweisen 
gelang, dab die Neubildung der zerstSrten Schleimhaut nicht 
allein durch karyokinetische Teilung der Epithelien. sondern 
auch durch Verpfianzung nnd Uberwanderung yon Epithel yon 
den Stellen der erhaltenen Schleimhaut her stattfindet. 

Zu ganz entgegengesetzten Schltissen kam E t i e n n e  de 
R o u v i l l e ,  der behauptete, dab die neuen Epithelien yon den 
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Bindegewebszellen der Submucosa abstammten. Dieser Beob~ 
achter land augerdem bei dem Studium der norhlalen Ham- 
blase des Rindes, dalt hier dem Epithel eine Basalmembrar[ ab- 
geht; des weiteren gab er an, karyokinetische Figuren und 
z ahlreiche Ubergangsphasen darin gefunden zu haben, welche 
auf einen schrittweisen Ubergang yon Zellen aus dem Binde: 
gewebe zu epithelialen Elementen hinweisen sollten. Demge- 
malt kommt E t i e n n e  de Rouvi l l e  zu dem Schlusse, dalt das 
submucSse Bindegewebe den Mutterboden ftir das neugebildete 
Oberitliehen-Epithel abgebe. Diese Sehliisse fanden jedoch 
spiiter keine Best/~tigung, und Aschoff  spricht es in seiner 
zusammenfassenden Studie in Lubarsch und Ostertags Jahres= 
beriehten ganz bestimmt aus, dalt man heutzutage daran fest- 
halten miisse, dalt eine 51eubildung yon Epithelzellen nut aus 
Epithelien stattfinden k/inne. 

Auch ich habe es unternommen den Verlauf der Regeneration 
der Blasenschleimhaut in ihren verschiedenen Phasen zu unter- 
suehen, vor allem aber auch die Grenzen des Regenerations- 
vermSgens der Blasenschleimhaut festzustellen. Vorausgesetzt 
namlich, dalt die chronisehen entzfindlichen Veranderungen der 
Blasenschleimhaut sich fiber eine weite Fli~che ausgedehnt 
haben, so kann die 1%twendigkeit eintreten, zu ihrer Heilung" 
weite Teile der Schleimhaut abzutragen, wodurch die submuc/Jse 
Bindegewebsschicht fast v/illig freigelegt wird. Von nicht ge-, 
ringerem Interesse ferner im Bezug auf die funktionellen Er- 
gebnisse eines solchen Eingriffes ist es auch Zu wissen, ob 
sich die Blasenoberflgtche in ihrer ganzen Ausdehnung ohne 
weitere Ver/~ndernngen yon neuem mit Epithel fiberh/iufen kann, 
oder ob zu gleicher Zeit ein Vernarbungsprozelt Platz greift, 
der zu einer Schrumpfung der Blasenwande und mithin zur 
Abnahme des Fassungsverm6gens und der Ausdehnungsfahig- 
keit der Blase ftihren mug. 

Meine Versuche habe ieh an Hunden ausgeffihrt, da diese 
eine Blase mit gentigend dicken Wanden besitzen, um eine 
doppelte Lage yon Ngthten zu vertragen, wodurch ein sehnellerer 
und sieherer Schlug der Operationswunde gew~hrleistet wird. 
Um eine griiltere Sicherheit vor Infektion der Wunde durch 
Urin zu erreichen, habe ich immer zu meinen Experimenten 
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Htindinnen gewi~hlt. Vermittels vorausgegangener Cystotomia 
suprapnbica, habe ich mit einer kleinen Pinzette und Schere 
Schleimhautstfickchen reseciert, die in der Gr6~e zwischen 
der eines Stecknadelkopfes nnd derjenigen eines Dreimark- 
sttickes schwankten. Bei zwei Tieren endlich habe ich fast 
die ganze Schleimhaut entfernt, indem ich nnr geringere Reste 
derselben an der Einmiindung der Ureteren und dem Blasen- 
halse zuriickliel~. 

Zur histologischen Untersuchung nahm ich nur die Harn- 
blase derjenigen Tiere, bei denen die Heilnng per primam er- 
folgt war1), und zwar,dehnten sich meine Untersuchungen aus 
fiber eine Zeitdauer yon 48 Stunden bis 76 Tage post operationem. 

Zur mikroskopischen Untersuchung wnrden kleine Stticke 
unmittelbar nach dem Tode des Tieres ans der Blase ent- 
nommen, in .der Orthschen Mischung (Mtillersche Flfissigkeit 
9 T. -~- Formalin [40 p. c.] 1 T.) bei ungef~hr 37 o C. fixiert, und 
nach 24 Stunden sorgfi~ltig in Wasser, mit einem Zusatz yon 
einigen Tropfen Formalin, ausgewaschen. Darauf folgte Hartung 
in Alkohol yon allmahlich aufsteigender Concentration und Ein- 
bettung in Paraffin. Die Schnitte (yon 6 10 ~ Dicke) werden 
mit Chloral-Hamatoxylin nnd Eosin oder Orange g., oder auch 
nach v a n  G i e s o n  gefi~rbt. 

Hund Nr. 1. Operation am 22. X. 1903. Es werden vier Schleimhaut- 
stiicke abgetragen, ein iedes yon der Gr6fie eines Fiinfpfennigstiickes, derart, 
da6 zwischen jeder Zone des so freigelegten submucSsen Bindegewebes 
Streifen intakter Schleimhaut stehen bleiben. An einigen Stellen wird mit 
der Schere auch etwas yon dem Bindegewebe fortgenommen, zugleich 
mit den oberfl~tchlichen Schiehten der Muskulatur. 

Das Tier wird am 24. X. 1903 durch Chloroform. 48 Stunden nach dem 
Eingriff, getStet. 

Bei der Untersuchtmg der Blase erseheinen die kreisfSrmigen Operations- 
stellen fast in ihrer ganzen Ausdehnung yon einem zarten, festhaftenden 
Belag bedeckt. Die benachbarte Schleimhaut ist leicht gerStet und zeigt 
viele stark geffillte Gef~fle. Die neue bedeekende Auflagerung fehlt im 
Zentrum der operierten Zone, undes zeigen sich daselbst zarre, rStliche 
Granulationen und kleine br~unliche, festhaftende Krusten. 

Die mikroskopische Untersuchung erweist bedeutende Ver- 
iinderungen. Im zentralen Tell der verletzten Stelle findet sich 

i) Von im ganzen 14 operierten Tieren gingen mir 7, teils an inter- 
carrierenden Krankheiten, teils in Folge der Operation selbst ein. 
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eine dicke Lage yon Fibrin, i n  dessen Maschen zahlreiche 
wei~e nnd rote Blutkiirperehen, Fetzen yon Bindegewebe, hier 
nnd da auch feine Zfige von aus der Tiefe losgel5sten Muskel- 
fasern eingelagert sind. 51och tiefer zeigen sich hier und da 
im submuciisen Bindegewebe kleine nekrotische Herde und 
Infiltrationen mi~ Rundzellen in der Umgebnng der Kapillaren 
mitten zwischen den Muskelfasern und ausgedehnte Extravasate 
yon Blut, welches sich wahrend der Operation aus den ver- 
letzten Gefa~en ergossen hatte. Die auffallendsten ZerstOrungen 
finden sich besonders in jenen Zonen, in denen nieht nur die 
Schleimhant abgetragen ist, sondern auch das darunter liegende 
Bindegewebe und die oberfii~chlichsten Muskelschichten. 

In den mehr peripherischen Teilen sind die Infiltration 
geringer, die Blutaustritte, wenn auch vorhanden, doch spar- 
samer, und die Nekrosen zeigen sich hier spi~rlich und yon 
geringer GrSfie. 

Aber auch Vorgange regenerativer Natur lassen sich im 
submuciisen Bindegewebe erkennen, in dem besonders schSne 
und zahlreiche Karyokinesen auf eine lebhafte Zellneubildung 
hinweisen. Zwischen den Ztigen des intakt gebliebenen Binde- 
gewebes sind nicht wenige Bindegewebszellen yon embryonalem 
Charakter zu erkennen, teils isoliert liegend und dann leicht 
zu erkennen an ihrer ovalen und spindelfiirmigen Gestalt und 
dem gro~en chromatinreichen Kern, teils in Hiiufchen vereinigt 
nnd dann in ihren Umrissen weniger deutlich. 

Die zarte, wei~liche nnd glanzende Haut, welche sich an 
Stelle der resezierten Schleimhaut ansgespannt zeigt, erweist 
sich unter dem Mikroskop als aus epithelialen Zellen gebildet, 
die in wenigen, zwei bis drei, Schichten tibereinander angeordnet 
sind. Bei der Untersuchung solcher Schnitte, in denen die 
intakte Schleimhaut nnd die operierten Zonen sich nebenein- 
ander vorfinden, zeigen sich anch in einer gewissen Entfernung 
yon letzterer, das heil~t also in der intakten Schleimhaut, Vor- 
g~nge lebhafter Vermehrung in der Epithelschicht. 

Ihre Elemente zeigen einen vergrSl~erteni an Chromatin 
reichen Kern, daneben abgerundete oder nnregelmafiig vier- 
eckige Zellgrenzen, und  einen splirlichen ZellkSrper. 

Zahlreiche Kariokinesen in allen Phasen springen durch 
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ihre intensive F~bung  ins Auge. In ihrer griil~ten Intensitat 
zeigen sich diese Vorgange dicht an der Grenze der operierten 
Teile; hier finden sich Epithelien ohne jede Ordnung an- 
gehi~oft: 

Verschiebt man das Prliparat etwas, so zeigt sich die bei 
der Operation ladierte Stelle mit dem ihr aufliegenden Hiiutchen. 
welches aus zwei his drei Schiehten yon Epithelzellen bestebt. 
Nur das Zentrum der Verletzung zeigt sich noch frei davon. 
Diese Zellen haben entweder spindelige Form oder sind rund- 
lich, besitzen einen wenig kiirnigen Zellk~rper trod darin einen 
gro]en hyperchromatischen Kern, der hier und da das Bild 
der mitotischen Teilung zeigt. 

Die Dieke dieses neugebildeten Epithelbelags fallt yon tier 
Peripherie her gegen das Zentrum allmahlich ab, an dessen 
Grenze die epithelialen Elemente nur einschichtig angeordnet 
sind, um endlich in den zentralsten Teilen v611ig zu fehlen. 
Diese Zellen finden sieh aufgelagert auf einem Stratum yon 
Bindegewebe, das teils ein Rest des frtiher vorhandenen dar- 
stellt, tells neugebildet ist, wie sein Reichtum an Fibroblasten 
und kariokinetischen Figuren beweist. 

Hund Nr. 2 ~, Operation wie bei Nr. 1 am 29. X. 1903. Das Tier 
wird am 2. XI. 1903 get6tet. Makroskopisch zeigen die operierten Stellen 
fast dasselbe Aussehen wie im vorhergehenden Experimente: auf den 
ersten BIick heben sie sich yon der normalen Mncosa dutch ihre grSiiere 
Bl~sse, an~erdem aber dutch ihre tiefere Lage ab. Infolge dessen sind 
auf der Blasenoberfi~ehe vier muldenfiirmige Einsenkungen zu erl~ennen 
die ihrer Lage nach den Stellen der resezierten Schleimhaut entsprechen. 
Rings um sie herum zeigt sich die Schleimhant etwas geschwollen, rStlich 
and yon zalllreichen stark gefiillten Gef~l~en durcbzogen, die bier and da 
aueh in die verletzten Zonen hineinragen. Das Zentrum der !etzteren 
liegt v611ig entbl6~t vor: frei yon jeder organisierten Deckschicht und auch 
ohne Grannlafionen zeigt es den Charakter einer frischen oberfl~chlichen 
Ulceration, die auf einem torpiden, schmutziggranen Grunde eine leicht 
abzulSsende weil~liche Aufiagernng tr~gt. 

Die mikroskopische Untersuchung ergibt nun folgendes: 
Auch hier finden sich die Herde zertrfimmerten und nekro- 

tischen Gewebes, ebenso die ausgedehnten Blutergfisse, aber 
schon i s t  ein aktiver Prozel~ der Phagocytose eingeleitet, der 
jene zu begrenzen und zuzerstiiren strebt. Auch die Infiltration 
mit Rundze]len zeigt sieh vermindert und begreift nur noeh die 
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Zentralzone der verletzten Stelle, Ein Proze~ der Demarkatior~ 
beginnt sieh einzuleiten zwischen der oberfli~ehliehen Lage, die 
yon nekrotischen, zerfallenen, ffir Farben wenig zugiingliehen 

�9 Massen gebildet wird, und den tieferen Schichten, die neben 
bestehender Infiltration mit Rundzellen noeh ausgesprochene 
Zeiehen yon im Bindegewebe ablaufenden Regenerationsvor= 
g~tngen aufweisen. Zahlreieh sind hier die karyokinetischen 
Figuren, h~ufig die Fibroblasten, welche hier und da sehon 
die Neigung zeigen, sich in fibrillare Gebilde umzuwandelm 
Zahlreiche Gefa6e durehziehen naeh jeder Riehtung hin das 
submuc6se Bindegewebe, neugebildete Kapillaren sind zu sehen, 
und in einzelnen derselben auch Karyokinesen im Endothel 
derselben. 

Noch in die A~ugen fallender sind die Regenerationsvor= 
gi~nge im  Epithel. In der Ubergangszone zwischen gesunder 
und abgetragener Schleimhaut zeigt die epitheliale Bedeckung 
eine auffallende Zunahme an Zellelementen. Desgleiehen haben 
die Epithelzellen fiber der entblfil~ten Stelle an Zahl zugenommen, 
so da~ sie, besonders am Rande derselben, in einer grOBeren 
Zahl von Sehichten (nlimlieh 3--5) angeordnet erseheinen als 
im vorhergehenden Experimente. Dieser epitheliale Belag hat 
sieh bier auch weiter yon der Peripherie naeh dem Zentrum 
hin, unter gradueller Abnahme seiner Dieke, ausgebreitet, so 
dal~ er den Rand der zentralen nekrotischen Zone gerade er- 
reieht. Bei genauerer Beobachtung der mehr in der Tiefe 
liegenden neugebildeten Epithelialzellen vermag man an ihnen 
schon den Anfang dieser besonderen Differenzierung zu er- 
kennen. Von -~iereckiger Form, granuli~rem Protoplasma und 
starker Tinktionsfahigkeit, zeigen sie scharfere Umrisse und 
sehlie6en einen gro6en hyperehromatisehen, oft in Karyokinese 
befindliehen Kern ein. Das darunter liegende fibrillate Binde- 
gewebe weist noeh deutliehe Karyokinesen und zahlreiche 
Fibroblasten auf, neben leiehter kleinzelliger Infiltration und 
unbedeutenden Blutaustritten. Einige dieser neugebildeten 
Bindegewebselemente finden sieh dieht unter dem neuen Epithel, 
so da6 Karyokinesen beider Gewebsformen. nebeneinander zu 
hegen kommen. Im allgemeinen jedoeh herrseht die Tendenz 
beider vor, sich seharf gegeneinander abzugrenzen, wie es aueh 
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gelingt, beide Zelletemente ihrem morphologischen und rink- 
todellen Charakter nach, leicht voneinander za differenzieren. 

Nicht immer jedoch geht die Entwicklung d e r  neuen 
Epithellage so regelma~ig vor sich, w ie  oben beschrieben, viel- 
mehr lassen sich auch in die oberfiachlichsten Ziige des unter= 
liegenden Bindegewebes verlagerte Epithelzapfen beobachten. 
Mitten zwischen Fibroblasten und Fasern des neugebildeten 
Bindegewebes sind derartige Epithelialzellen in Reihen gelagert 
zu sehen, noch in Verbindung mit den oberfii~chlichen Epithel- 
lagen: 

Hund Nr. 3. Operation' am 28. X. 1903; get6tet am 4. XI. 1903. Am 
siebenten Tage nach der Operation zeigen sich die Stellen, an denen blo6 
die Mucosa enffernt war, schon vollkommen yon einer neuen Epithellage 
bedeckt. 

Die mikroskopisehe Untersuchung ergibt nun folgendes: 
Sowohl im Epithel wie im Bindegewebe herrschen die Regene- 
rationsvorglinge gegenfiber jenen der Destruktion vor. Die 
Leucoeyteninfiltration ist fast verschwunden, die Blutextravasate 
fast viillig absorbiert, die Bindegewebselemente, in denen 
Karyokinesen viel seltener zu sehen sind, haben die Tendenz, 
sich zu Fibrillen zu differenzieren und zu richten. Uber dieses 
sehon festere Bindegewebe breitet sich, aus einer ganzen Anzahl 
yon Schichten bestehend, die Epithellage aus, besonders regel- 
maBig angeordnet in denjenigen Zonen, an denen die Abtragung 
der Sehleimhaut an Umfang nur gering gewesen war. Hi~ufiger 
als im Bindegewebe sind in dieser Epithellage noch Karyo- 
kinesen zu finden. 

Etwas andere Bilder zeigen sich an den Stellen, an denen 
nicht nur die Mucosa, sondern auch noch Schichten des Bin@- 
gewebes und der oberfli~chlichsten Muskellage mit entfernt 
worden sind. Hier sehen wit noch Reste yon Fibrin der 
Wunde anliegen, dazwischen weil~e und rote Blutk6rperchen 
und einen ganz unterschiedslos gefarbten Detritus. In den ober- 
fi~chliehsten Bindegewebslagen machen sich noch Haufen yon 
Rundzellen bemerkbar, wie aueh Fetzen nekrotischen Gewebes 
und kleine Blutaustritte. Die Epithelialzellen, welche sich yon 
der intakt gebliebenen Mucosa her  an den Grenzen dieser, in- 
filtrierten und nekrotischen Zone angeh~uft haben~ zeigten zwa~" 
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uuerst die Tendenz, sich zu vermehren und in mehreren Schichten 
fibereinander zu ordnen, aber auch sie sin(i, infolge ihrer 
Uberpfianzung auf einen schlecht ernahrten oder gar schon 
abgestorbenen Grund, einer regressiven Metamorphose anheim- 
gefallen. 

Solche Elemente zeigen folgende Eigenschaften: Schwach 
gefarbt, sind sie teils gesehrumpft, tells yon Vakuolen durch- 
setzt, teils homogen und hell. An manchen Punkten sind die 
Zellen iiberhaupt verschwunden, leere Lakunen hinterlassend. 

Hund  Nr. 4. Operation am 16. IX. 1903; getStet am 28. IX. 1903. 
Zwiilf Tage nach der Operation zeigen sich bei der Betrachtung mit bloBem 
Auge, auBer den obigen Befunden, die Zonen, in denen auch in etwas die 
tieferen submucSsen Schichten betroffen sind, stellenweise yon kleinen 
Granalationen bedeekt, die riitlieh, gl~nzend und leicht Vorragend sind. 

Unter dem Mikroskop zeigen sich diese kleinen granu- 
]ierenden Stellen der Blasenwand gebildet yon einem Gertist 
weichen, weitmaschigen, gefaBreichen Bindegewebes. Die Ober- 
tti~che wird yon neugebildetem Epithel bekleidet, welches sich 
makroskopiseh als ein feines, riitliches Hautchen pri~sentiert. 

Die einzelnen Elemente haben noeh nicht dasselbe Aus- 
sehen wie in v(illig ausgebildetem Zustande; meistens sind sie 
entweder rundlich oder polygonal, auch wohl spindelfiirmig, und 
besitzen ein sehr spi~rliches Protoplasma, das in gleichmaBigem 
Abstande den zentral gelegenen Kern umgibt. 

Hund Nr. 5. Operation am 22. IX. 1903. Es werden 10 Sehleim- 
hautstiicke ent~ernt in der GrSBe einer Erbse his zu der eines Zehnpfennig- 
stiickes. Das Tier wird am 20. X. 1903 getStet. Dreil~ig Tage nach der Opera- 
tiou machen sich die yon Mucosa entbliiBten Tefle ffir das bloBe Auge als 
]eichte Vertiefungen tier inneren Blasenoberfl~che kenntlieh. Die neu- 
gebildete SeMeimhaut l~Bt sich nicht yon der unterliegenden Submueosa 
abheben und auch nicht dariiber verschieben, wie dies bei der normalen 
Mucosa der Fall ist. 

Bei der mikroskopischen Untersuchung fallt vor allem die 
hochgradige Zunahme des submucSsen Bindegewebes auf, und 
zeigt sich, dab an Stelle des weichen submueOsen Bindegewebes 
ein dichtes Stratum festen aber grobfaserigen Bindegewebes 
getreten ist. 

�9 Die embryonalen Bindegewebselemente, welche in den 
frtiheren Stadien so reichlich zu sehen waren, haben sich ]etzt 
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in grobe Bindegewebsfibrillen umgewandelt. Ebenso sind die 
friiher so zahlreichen neugebildeten Kapillaren zum grol~en 
Teil verschwunden, and die vorher dilatierten alten Gefa~  
wieder ant ihre normale Weite zuriickgeffihrt. Von Rundzellen- 
infiltration ist nichts mehr zu sehen. Ant diesem Bindegewebe 
liegt die neugebildete Epithelschicht, in ihren Eigenschafte~ 
wenig yon der normalen Epitheldecke zu unterscheiden, dies 
besonders an Stellen, wo die Schleimhaut nut in geringerer 
Ausdehnnng abgetragen worden war. 

Das neugebildete Epithel bildet 5 bis 6 Reihen yon Zellen~ 
yon denen die oberflachlichsten die grS~ten sind, wenig Affi-~ 
nitat fiir Farben zeigen and ein feines granuliertes Protoplasma 
besitzen. Mehr breit als hoch, schieben sie sich mittels kurzer 
plumper Fortsi~tze zwischen die Elemente der darunter liegenden 
Zelllagen ein. Letztere sind weniger gro6, dicht aneinander 
gesetzt und besitzen einen eher kleinen abet chromatinreichen 
and intensiv gefarbten Kern. Ihre Form ist entweder spindelig 
oder kubisch oder rechteckig. Eine Basalmembran fehlt; viel- 
mehr sitzen die neugebildeten Epithelien unmittelbar dem 
Bindegewebe auf. 

An SteUen, in denen die Schleimhaut in grSl3erem Um- 
fange abgetragen war, tragt das submuc(ise Bindegewebe den- 
selben Charakter. die Epitheldecke jedoch zeigt sich insofem 
verschieden, als sie bedeutend weniger Zellen, nut in 2 bis 3 
Lagen angeordnet, aufweist. 

Hand 6. Operation am 26. IX. 190.~. Es wird die ganze Schleim= 
haut abgetragen, welche die rechte Halfte des Blaseninneren auskleidet. 
Das Tier wird am 7. XII. 1903 getStet. 

Hand Nr. 7. Operation am 24. IX. 1903. Es werden drei Viertel der 
ganzen Schleimhaut entfernt. Das Tier wird am 7. XII. 1903 getStet. 

In beiden Fallen zeigt sich die Blasenschleimhaut, so weit 
sie auch abgetragen war, restituiert, und bietet denselben makro- 
and mikroskopischen Befund wie im vorhergehenden Falle. 
Jedoch f$illt hier in noch h6herem Ma~e die gexingere Zahl 
der Epithelschichten auf, die vier oder selbst nur drei~ betragen 
kOnnen; eine obere Schicht aus voluminSsen, wenig farbbaren~ 
eher platten Zellen bestehend, and. eine tiefere~ mit .weniger 
groflen, kubischen Zetlen mit kleinen stark gefarbten Kernen. 
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Sehon in den frtiheren Experimenten hatte sich eine auf- 
fi~llige Zunahme des submuciisen Bindegewebes bemerkbar ge- 
macht. 

Ieh habe deshalb nicht unterlassen, darauf zu achten, ob 
etwa dieser Bindegewebsneubildung ein progressiver Charakter 
zukomme mit der Tendenz, auch auf die darunter liegenden 
Muskelsehichten iiberzugreifeni um hier seeundare Veri~nde- 
rungen zu setzem Jedoch habe ich nichts derartiges antre~en 
kSnnen: in den muskularen Schichten zeigten sich weder An- 
zeichen yon Vernarbtmg noch Verdiekung noch Verhartung des 
Bindegewebes. 

Die im vorstehenden beschriebenen Tatsachen glaube ich 
wie folgt zusammenfassen zu kSnnen: 

Die Resektion gro~er Lappen yon Blasenschleimhaut geht 
mit einer leichten Blutung einher, die sich durch Aufdriicke 
eines mit sehr  hei~em, sterilem Wasser getr~nkten Gaze- 
bausches ohne Mfihe stillen lafit. Die in der Submucosa ver- 
laufenden Gelatine sind nur von sehr geringem Kaliber, und da 
sie leicht durch Thromben verschlossen werden, so bildet sich 
auf den yon ihrem Epithel entbl(i~ten Teilen in kurzer Zeit ein 
kleines Blutgerinnsel. 

Infolge der immerhin rohen Manipulationen bei der Opera- 
tion und der pl~itzlichen Unterbrechung des Blutlaufes durch 
Gefal~thrombose in dem einen oder anderen umsehriebenen 
Bezirk, auch wohl dutch den irritierenden Einfiul~ des Urins~ 
treten im Bindegewebe vereinzelte Nekrosen u n d  kleine Ge- 
websabsto~ungen auf. Noch betri~chtlichlicher sind letztere, 
wenn bei der Operation auch das submucSse Bindegewebe und 
die )~uscularis mit angegriffen worden waren. Schon frfih 
werden in den entfernteren Lagen des submuciisen Bindege- 
webes reparatorische Prozesse eingeleitet, kenntlich durch 
Karyokinesen in Bindegewebszellen und Gefal~endothelien und 
dureh das Auftreten zahlreicher Fibroblasten, welche den Er- 
satz des zerstSrten Bindegewebs zum Zweck haben,  Zu gleicher 
Zeit zeigt sich die Wiederherstellung der Mucosa eingeleitet. 
Als erstes Zeiehen einer neuen epithelialen Bekleidung treten 
einige wenige Zellen auf, die dem Bindegewebe aufgelagert 
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sind: in der Grenzzone der intakten Mucosa. auch noch in 
einer gewissen Entfernung yon der Verletzung zeigt sich eine 
ausgesprochene Neigung der Epitlielien zu karyokinetischer 
Teilung. Die so entstandenen neuen Zellen rticken allmi~hlich 
yon der Peripherie nach dem Zentrum hin fort. ganz analog dem 
in einer granulierenden Hautwunde zu beobaehtenden Vorgange. 

Unter bestandiger Vermehrung dieser neugebildeten Zellen 
nimmt die epitheliale Decke fortschreitend an Dicke zu. so 
dal3 sie zuletzt eine nicht unbetrachtliche Zahl yon Schiehten 
aufweist. 

Diese Vorgiinge verlaufen um so schneller, je kleiner die 
resezierten Partien der Schleimhaut warem [n dem Falle je- 
doch. dal] die Blasenschleimhaut fiber grS~ere Strecken abge- 
~ragen worden war. zeigt sich die neugebildete Epitheldecke 
nicht aus fiinf oder sechs, sondern nur aus drei, hSchstens 
vier Zelllagen zusammengesetzt. 

Es erscheint mir nun nicht gerade wahrscheinlich, da~ 
sich im weiteren Verlaufe diese Strukturdifferenzen der neuen 
Mucosa ausgleichen kSnnen, und zwar aus folgendem Grunde: 

Der hSchste Grad der karyokinetischen Tgttigkeit ist am 
drit~en oder vierten Tage nach dem Eingriffe zu bemerken: 
hiernach finden wir sie im Abnehmen, so da~ am siebenten 
Tage Mitosen schon sparlich, am zwiilften Tage nur ~tul]erst 
selten anzutreffen sind. wie fiberhaupt zu dieser Zeit die neuen 
Epithelzellen fast durchgi~ngig den Charakter alter v(illig aus- 
gebildeter Epithelien tragen. Und auch noch viel spi~ter, his 
30 und selbst 76 Tage nach der Operation, finden sich hierin 
keine weitere Veri~nderungen. 

Die Rekonstitution der Schleimhaut verl~uft demnach ver- 
hliltnism~t~iig schnell, derart, dal~ sie dem neuen Ersatz yon 
Bindegewebe vorauseilt, dies besonders, wenn die Lasionen des 
letzteren einigerma~en tiefe waren. 

Ist letzteres der Fall. so erfordert die Ausstol~ung der 
nekrotischen Fetzen, die Resorption des ergossenen Blutes. die 
Organisation der reichlichen Bindegewebselemente langere Zeit. 
Gegenfiber den schon erwahnten Anschauungen yon E t i e nn e 
de  Rouv i l l e .  der das neugebildete Epithel, zum wenigsten 
bei der normalen Regeneration desselben, aus dem Bindege- 
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webe hervorgehen la]~t, komme ich aus dem Studium meiner 
Praparate zu  folgenden durchaus abweichenden Sehlfissen: 

Die neugebildeten Epithel- und Bindegewebselemente haben 
derartig ausgesprochene morphologische Charaktere, daf ihre 
Trennung durchaus nieht schwer fallt. Die Tendenz dieser 
beiden neugebildeten Gewebselemente, sich voneinander abzu- 
schliefen, ist :schon von den ersten Tagen ab auffaUig. 

Die epithelialen Elemente neigen stets dazu, sich in 
fiachenhaft angeordneten Schichten dem a|ten und dem jungen 
Bindegewebe aufzulagern. Selbst wo neue Lagen yon Epithel, 
infolge des fibersttirzten und ungeordneten Regenerationspro- 
zesses, etwas in die Tiefe verlagert werden, lassen sich doch 
auch diese verirrten epithelialen Elemente stets von den neu- 
gebildeten Bindegewebszellen ohne grofe Mtihe unterscheiden. 

Die epitheliaIen Zellen sind immer in gr(iferer Menge in 
der Nahe der Wundrander anzutreffen, und yon hier nehmen 
sie ganz allmahlich nach dem Zentrnm hin an Zahl ab. 

Was nun die Bilder betrifft, in denen sich neues Epithe! 
auf noch in Zerfall begriffenes Gewebe auflagert, wie sich dies 
bei tiefgreifenden Verletzungen findet, so ist es ldar, daft auch 
in diesem Falle das neugebildete Epithel nicht vom Bindege- 
webe abstammen kann, yon dem es ja dutch eine inerte Mass~ 
getrennt ist, sondern ganz allein yon den Randern der alten 
intakten Schleimhautdecke, wie dies ja auch die lebhaften 
karyokinetischen Vorgange zur Gentige beweisen. 

Der Vorgang der Heilung erfordert um so weniger Zeit~ 
je geringer die Lasionen im submucSsen Bindegewebe waren. 
In solchen Fallen ist schon nach 5--7  Tagen eine vollkommene 
l_?berhautung eingetreten. 

Li~nger dauert dies, namlieh bis 12 Tage, wenn tier ope-: 
rative Eingriff mehr in die Breite, besonders aber wenn er auch 
in die Tiefe gegriffen hatte. . 

Wahrend die epitheliale Regeneration nicht immer eine. 
der frtiheren vollkommen ahnliche Schleimhaut zu bilden ver~ 
mag, ist die Bindegewebsneubildung eine viel reichlichere, so-~ 
daf die neue Submucosa dadurch etwas verdickt wird. 

Eine derartige Bindegewebswucherung hat jedoch keine: 
Neigung, sieh in die unterliegenden muskularen Schichten zu 
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verbreiten, and in der Tat konnte ich auch in jenen Tieren, 
die erst nach langerer Zeit get6tet wurden, keine Spur yon 
interstitieller Sklerose in der Blasenwandung beobachten, wah- 
rend andererseits die Ausdehnbarkeit und das Inhaltsverm6gen 
der Blase ganz intakt geblieben waren. 

Aus allem diesen geht hervor, dal~ man bei der Behand- 
lung der Cystitis chronica sich nicht nnr auf eine oberfilich- 
liche Auskratzung der Schleimhaut zu beschranken braucht, 
sondern dal~ man auch die vollkommene Entfernung der ver- 
iinderten Schleimhaut, ja sogar des submucSsen Bindesgewebes 
auszufiihren berechtigt ist. Die sorgfi~ltige Desinfizierung und 
die Drainage der Blase werden anderenteils die besten Bedin- 
gungen darstellen, um den ungest6rten Ersatz der Mucosa 
seitens des Neubildungsvorganges zu sichern. 

Alle diese Vorteile benutzt Z u c k e r k an dl mit seiner neuen 
Methode der Behandlung der Cystitis chronica, indem er nach 
Er6ffnung der Blase durch die Sectio hypogastrica ein Messer 
mit lanzenf6rmiger, schmaler, gebogener Klinge anwendet, um 
damit die ganze erkrankte Schleimhaut zu entfernen. Dieses 
Messer bietet den grol~en Vorteil, damit in alle Vertiefungen 
und Einfaltungen der Blasenoberfiliche eindringen zu kSnnen, 
und ermOglicht auf diese Weise ein sorgfaltiges und ausgebrei- 
tetes Abpri~parieren der erkrankten Schleimhaut. 

Letztere kann so in regelm$il~igen Streifen zugleich mit 
dem unterliegenden Bindegewebe entfernt werden, w~ihrend 
man mit dem LSffel nur eine oberflachliche Wirkung auszu- 
tiben vermag, infolgedessen er nur dort mit Vorteil angewandt 
werden kanm wo es Sich datum handelt, kieine infiltrierte 
Zonen oder Kalksalzauflagerungen auszukratzen. 

Bei Anwendung yon 3Iesser, Schere und Pinzette dagegen 
werden alle erkrankten Teile entfern~, dann die blutenden 
Stellen mit Silbernitrat oder Jodtinktur gei~tzt, und die Blase 
mit Jodoformgaze tamponiert. Dem Urin wird durch ein in 
das Trigonum vesicale eingefiihrtes Drainrohr Abflu~ verschafft, 
und die Blasenwunde mi~ einigen Kopfni~hten verengt, um die 
tteitung einer secunda Intentio zu iiberlassen. 

Wenn aber die anatomischen Veranderungen der Cystitis 
chronica, die Schleimhaut tiberschreitend, weit in die Tiefe ge- 

"~Tirchows hrch iv  f, pafhol. ~aat.  Bd. 178. Hft. 1. 6 
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gangen sind und schon die Blasenmuskulatur ergriffen haben,  
dann werden selbst die energischsten Eingriffe unwirksam 
bleiben mfissen. Aber auch in den weniger schweren Formen 
ist ein Effolg nut  yon dieser Methode zu erwarten, welche 
eine v611ige Erneuerung der Schleimhaut erstrebt und er- 
miiglicht. 
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r i o  �9 

Experimentelle Beitr~ige zur Lehre yon dem 
latenten Mikrobismus. 

(Aus dem Institut flit allgemeine und experimentene Pathologie der 
Jagiellouischen Universit~t in Krakau.) 

Von 
Dr.  A d a m  W r z o s e k ,  
Assistenten am Institut. 

Seit jenen beriihmten Diskussionen fiber die generatio aequi- 
voca, denen im Jahre  1862 P a s t e u r  19 ein Ende machte,  galt 
e s  allgemein als wissenschaftlich .feststehend, da~ die Gewebe 


