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!V[it 7 Textabbi ldungen.  

Im Jahre 1913 hat Paul G r a w i t z  nach mehrjghriger Pause die 
Untersuchungen fiber die Gewebsvergnderungen bei der Entziindung 
wieder aufgenommen. Die in den 90er Jahren ausgefiihrten miihe- 
vollen Experimente und Arbeiten batten den Widerstand der Anhgnger 
der C oh n h e i  mschen Entzih~dungslehre nicht zu brechen vermocht, 
aus dem einfaehen Grunde, weil sieh keine Versuehsanordnung linden 
tiel~, bei der jede Einwanderung yon Leukocyten absolut, auch theore- 
tisch, ausgeschlossen gewesen wgre. Mit der Leukocytenwanderung 
wurden alle die fremdartigen Bilder, dis yon G r a w i t z  und seinen 
Schiilern beobachtet und abgebildet worden waren, in Bausch und Bogen 
erkl~rt, mochten auch noch so viele Griinde dafiir beigebraeht werden, 
dab die fraglichen Gebilde nach ihrer GrSl~e, naeh ihrer Lage, nach der 
ganzen Anordnung des Versuehes keine Leukocyten sein konnten. 
Zwar mulRe theoretiseh zugegeben werden, dal~ es auch histiogene 
Wanderzellen ggbe, abet im konkreten Falle blieb diese MSgliehkeit 
unbeaehtet, in praxi war eben doch jede Wanderzel]e, zum mindesten 
jede, die einen gelappten oder einen U-fSrmigen Kern hatte, ein Leuko- 
eyt. Wohl versuchten wit in den neunziger Jahren ira Greifswalder 
Pathologisehen Institut,  Hornh~ute yon FrSschen in Nghrfliissigkeiten 
lebendig und reaktionsfghig zu erhaRen und zu Gewebswucherungen 
anzuregen, abet ohne praktischen Erfo]g. 

Erst das v~ H a r r i s o n  angegebene, yon C a r r e l  und B u r r o w  
modifizierte Verfahren, tierische Gewebe ira Blutplasma zu ziichten, 
gab uns die MSglichkeR, tierisehe Gewebe zu aktiven Leistungen zu 
veranlassen unter Bedingungen, die jede Beteiligung yon Leukocyten 
ausschlossen. Wir haben nieht gez6gert, dieses neue wunderbare Ver- 
fahren zur Bearbeitung biologischer Probleme heranzuziehen. G r a w i t z  
hat  schon im Jahre 1913 fiber seine Versuehsergebnisse berichtet, und 
ieh habe auf der Miinchener Tagung der Deutschen Pathologisehen 
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Geseilschaf~ im Friihjahr 1914 unter Beibringung zahlreicher Licht- 
bilder fiber langdauernde sorgf~ltige Untersuchungen, die ich im 
Ziirieher Pathologischen Institut ausgefiihrt hatte, vortragen kSnnen. 
Leider erlaubte die kurze Zeit, die dem Einzelvortrag zugebilligt wurde, 
nicht, genauer und griindlich auf die einzelnen Versuehsergebnisse 
einzugehen. In tier Zwischenzeit habe ich, Mlerdings mit vielen Unter- 
brechungen, die zum grof~en Tell auf die Ersehwerung tier Arbei~ 
wahrend der Kriegsjahre zu setzen sind, die in jenem Vortrag angedeu- 
teten Fragen welter verfolgt, und ieh mSchte eine dieser Fragen bier 
ngher behandeln. 

Die Explantation yon GewebsstSeken nach Carrel  gibt uns zwei 
Wege, die Vergnderungen und Zellwueherungen des tierischen Gewebes 
zu studieren. EinmM kann der Untersucher die ausgepflanzten Gewebe 
selbst, studieren und die histologischen Ver/~nderungen feststellen, zum 
andern kann auch die Beobachtung der aus dem Gewebe in das Plasma' 
einwaehsenden und einwandernden Zellen eventuell Erfolg bringen. 
Grawi tz  und seine Assistenten Schlgfke ,  Uhl ig ,  H a n n e m a n n  usw. 
haben den ersten Weg gewghlt, ieh bin daneben aueh den anderen Weg 
gegangem 

Grawi~z  hat in Zahlreichen Abhandlungen unter Beibringung 
vieler Abbildungen und Mikrophotogramme gezeigt, da$. in der Horn- 
haut, noch mehr abet in den tIerzklappen yon Xatzen Bilder entstehen, 
die denen der Entziindung vollkommen gleichen. Der Abbau des derben 
Bindegewebes in den Klappen geht ira. explantierten Stiick genau so 
vor sieh, wie bei der Endokarditis. In d~m Museum des" Greifswalder 
Path o!ogischen Institutes s ind  zwei grof3e Tafeln mit Mikrophoto- 
grammen aufgestellt, die die vollkommene Gleichhei~ der Bilder be- 
weisen. Nur .die Unterschriften ermSgliehen dem Beschauer zu ent- 
seheiden, ob die Bilder yon einer entziindeten oder einer explantierten 
I-Ierzklappe stammen. D a m i t  ist  a b s o l u t  bewiesen,  dal~ die 
f r a g l i c h e n  BHder  bei der  E n d o k a r d i t i s  ohne jede Be~ei- 
l i gung  e i n e r  e inz igen  f r e m d e n  Zelle  z u s t a n d e  k o m m e n  
k S n n e n  und  z u s t a n d e  kommen .  Insonderheit hat Grawi tz  
gezeigt, alas auch in den explantierten Klappen dieselben ldeinen 
Chromatinformen fernab yon den groSen Gewebskernen siehtbar wer- 
den, die nach seinen Untersuchungen die kleinzellige Infiltration ein- 
leiten. Diese kleinen an Bacfllen erinnernden Kerngebilde waehsen 
und nehmen auf Kosten des fibrillgren Gewebes zu und k8nnen, indem 
immer neue Formen in den Fibrillenbiindeln sichtbar werden, und, 
indem selbs~verstandlich auch die vorher vorhandenen Gewebszellen 
wachsen und sich auf direktem und indirektem Wege teilen, zu einer 
v61hgen zelligen Umwandlung des vorher derben Klappengewebes 
fiihren. Treffend bezeiehne~ Grawi tz  diesen Vorgang als , ,den Ab- 
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b a u  des  B i n d e g e w e b e s " ,  einen Vorgang, der fiberall dort festzu- 
stellen ist, wo dieses Gewebe wieder in den zelligen Zustand iibergeffihrt 
wird. Zur Erklifrung dieser beim Abbau des Bindegewebes sichtbar 
werdenden kleinsten Kerngebilde reieht die Entstehung neuer Zellen 
durch direkte und indirekte Teilung der priiexistierenden fixen Gewebs- 
zellen in keiner Weise aus, Einwanderung fremder Leukocyien usw. 
kann auch nich~ in Frage kommen, und so kann denn die immer wieder 
zu beobachtende Tatsache, dab diese kleinsten K ernanfgnge vorher 
nicht sichtbar waren, nach der Aussaat aber hervorgetreten sind, nieht 
anders erkliirt werden, als dab zwischen den normalerweise sichtbaren 
Zellen in dem ~Bindegewebe zellwertige Teile enthalten sind (schlum- 
mere), die unter  ~nderung der Ernghrungs- und D~trchstrSmlmgs- 
bedingungen sichtbar werden und erwachen. Das Vorkommen dieser 
kleinen Kerngebitde, yon O r a w i t z  als , , S c h l u m m e r z e l l e n "  be- 
zeichnet, ist frfiher fiberhaupt abgestrit ten oder f fir Kunstprodukt  er- 
klgrt worden, oder man hat  sie als wandernde Leukoeyten gedeutet. Den 
vielen, mit  zahlreichen Bildern versehenen VerSffentlichungen gegen- 
fiber verhie]ten sich die Mehrzahl der Pathologen passiv. 

In  ein ganz neues Stadium nun ist diese ganze Frage in neuester 
Zeit dadureh geriickt worden, daf~ M g r c h a n d ,  der heftigste ]3ekgmpfer 
der G r a w i t z s c h e n  Lehren, in einer sehr eingehenden Arbeit 1) seiner: 
seits zungchst eimnal die Tatsache, dal3 kleinste Zellkerne yon 1/z Dicke 
und 3 ~ Lgnge bei best immten Gewebsvergnderungen vorkommen, 
rundweg zugegeben hat. Der ganze Vorgang ist dermaf~en bedeutungs- 
roll, dab ieh einige Stellen aus der Arbeit wOrtlich zitieren muB. Das 
Untersuchungsobjekt l g a r c h a n d s  bildet ein Lappen yon Fettgewebe 
und Fascia lata, der zum Ersatz eines Gehirndefektes in die Schgdel- 
h6hle eines 28j~hrigen 8oldaten implantiert  worden und bis zu deml0  
Wochen sparer an einer Meningitis erfolgenden Tode dort verblieben ist,, 

S. 12 heil3t es : 

,,Die dickeren Biindel sind deutlich fibrill~rstreifig nnd mit spgrlichen l~ng- 
lichen Kemen versehen. Nut ein Tell dieser Kerne hat eine deutlich l~ingtiehe 
runde Form; die meisten sirld nut als dunkel gefgrbts St~bchen erkennbar und 
oft so schmal, da/3 sie auch bei der st~rksten Vergr61Jerung nur als feine dunkle, 
spitz zulaufende Streifen in der Richtung der Faserziige erkennbar sind, so dal~ 
man im Zweifel sein kann, ob sie tatsi~chlich Kerne darstellen. Die gr613eren, 
deutlich erkennbaren l~ngliehen Kerne, deren L~nge oft kgum 3 /~ bei einer 
Brei~e yon l /~ erreicht, liegen meist in einer ~eihe hintereinander, jedoch ohne 
abgegrenzte Zellk6r13er, anseheinend in einem feincn Spaltraum in der ziemlich 
homogenen schwaeh fibrill~iren Substanz, die sich in Hgmatoxylin-Eosin-Prb~- 
paraten blal]rStlich, in v~n Gieson-Pr~paraten intensiv rot f~rbt." 

1) Marchand,  Felix,  LTber die Ver~inderungen des Fettgewebes nach der 
Transplantation in einem Gehirndefekt, mit Beriieksichtigung der lgegefieration 
desselben und der kleinzelligen Infiltration des ~3indegewebes. Zieglers Beitrage 
z. allg. Path. u. pathol. Anat. 66, Heft 1. 

I* 
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Nach einer Bemerktmg fiber das Verha l ten  der Gebilde bei Methyl- 
gr t in-Pyroninf~rbung f~hrt  die Besehreiung d a n n  auf S. 13 folgender- 
m~Ben fort : 

,,Verfolgt man das B~lkehen welter, so nehmen die Kerne sehr bald ~n Zahl 
und GrSl~e zu, w~hrend die fibrill~re Substanz immer mehr zurficktritt; sehr 
bald seheint der ganze Bindegewebsbalken nur noch aus Zellkernen yon anniihernd 
gleicher GrSBe zu bestehen, zwischen denen nur noch eine Andeutung einer fi- 
brill~ren Substanz iibrigbleibt, die sich oft nur guf einen l ~ n d  des B~lkchens 
beschrgnkt. Endlich sind viele BgJkchen yon einem so dichten Mantel kleiner 
einkerniger Zellen eingenommen und umgeben, dab ihre ursprtingliehe Struktur 
dadnreh voltst~ndig verdeckt wird und nur undeutlieh ein ebenfalls sehr kern- 
reicher l~ngsstreifiger Rest des B~lkehens darin erkennbar bleibt, der dutch 
Fuehsin schwach rStlich gef~rbt wird. Daran schlieBt sieh eine weitere Ver~nde- 
rung, indem die diehtgedrgngten Kerne sich an einem l~ande oder einem guf- 
gefaserten Ende des Bglkehens lockern, voneinander ]5sen und als isolierte, mit 
scharf begrenzten ZellkSrpern versehene Zellen yon etwas verschiedener Gestalt 
hervortreten. Die Form dieser immer noeh sehr kleinen Zellen ist meist etwas 
l~nglich, polygonal, an einer Seite zugespitzt oder spindelfSrmig, nicht selten run- 
lieh. Dementspreehend sind auch die Kerne entweder ganz fund oder l~nglieh 
oder etwas eckig, zuweilen eingekerbt; im allgemeinen haben die Zellen das Aus- 
sehen kleiner Rundzellen mit Uberggngen zu l~ngliehen Formen oder kleinen 
Spindelzellen. Die Kerng sind meist dunkel get=~rbt, ziemlieh homogen, nur 
stellenweise mit dunkleren ChromatinkSrpern, doch ohne erkennbare Nueleolen, 
durch~us ~hnlich denen der Lymphoeyten. Tats~chlieh schwindet die fibrillate 
Substanz unter der zunehmenden Vermehrung der Kerne, so dab m~n yon  e ine r  
A u f l 5 s u n g  der B~ lkchen  in  Ze l len  s p r e e h e n  karma). 

An solehen Stellen der Bindegewebsbglkchen mit reichlieher Zellanhaufung h a t  
m a n o f t  d e n E i n d r  uck,  als e n t s t ~ n d e n  die Zel lkSr  per t ~ t s ~ e h l i e h  d u t c h  
e ine  U m w ~ n d l u n g  der Zwi sehensubs t anz l ) ,  d~ sie oft ohne Grenze in die 
etwas g]s homogene, dureh Fuehsin rot gei~rbte Su.bstanz fibergehen oder ge- 
r~dezu aus derselben sieh zu bilden scheinen. Se lbs t  an den  I e l n e n  B g l k c h e n  
ist es oft schwer oder gar n i e h t  zu e n t s e h e i d e n ,  ob die K e r n e  m i t t e n  in  
der' k o l l ~ g e n e n  S u b s t a n z  oder n e b e n  de r s e l be n  l iegen  ~) . . . .  Mit der 
AblSsnng der Zellen yon den Bglkehen 15sen sich feine, rot gef~trbte Fiiserehen 
(oder feine Lamellen) ab, die noeh in Verbindung mit den ZellkSrpern stehen, 
nicht selten so, dab die spindel~5rmige Zelle in eine einfaehe Fibri]le eingelagert 
erscheint, die sieh an ihren spitzen Enden ansetzt. Solehe ~ilder kSnnten zu 
der Vorstellung ffihren, dab die Zelle (sogar mit dem Kern) in der Substanz der 
Fibrillen entstanden sei." 

,,Der Reichtum der kleinen rundlichen Zellen nimmt an anderen 8tellen so 
sehr zu, dab das Bild einer sehr dichten k l e i n z e l l i g e n  I n f i l t r a t i o n  entsteht~) ''. 

Ieh  mul~ mir  eine En t sagung  aufer]egen, wenn ich n icht  noeh vie]e 
sndere  S~tze der sehr aus~fihrliehen Beschreibung zitiere, abet  auch 
die bier mitgetei l ten Stellen geniigen, u m  die Richt igkei t  des Satzes 
yon M a r c h u n d  zu beweisen (S. 19): , , I n  d e r  B e s e h r e i b u n g  u n d  
d e n  A b b i l d u n g e n  w i r d  d e r  k u n d i g e  L e s e r  d i e s e l b e n  B i l d e r  
e r k e n n e n ,  d i e  P. G r ~ w i t z  u n d  s e i n e  S c h i l l e r  a l s  , e r w a c h e n d e  
S c h l u m m e r z e l l e n '  des  B i n d e g e w e b e s  u n d  z e l l i g e  U m w ~ n d -  

~) Im Original nicht gesperrt. 
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l u n g  d e r  F i b r i l l e n  m i t  A b b a u  d e r  G r u n d s u b s t ~ n z  b e s c h r i e -  
b e n  h a b e n l ) .  '' 

Es ist dies das erstema], dal3 die l%ichtigkeit der yon G r ~ w i t z  
immer wieder beschriebenen Bi]der vo]lauf yon einem Gegner seiner 
Lehre best~tigt worden ist, und diese Best~tigung wiegt um so schwerer, 
als sie yon der  Seite kommt, die am allersch~rfsten dutch nun fast 
30 J a h re  hindurch die G r a w i t z s c h e n  Arbeiten bek~mpft und die 
Richtigkeit der Bilder und ihrer Deutung bestritten hat. Daraus kann 
der Fernerstehende die eine absolut sichere Konsequenz ziehen, dal~ 
die Bilder wirklich und unbestreitbar bestehen und nicht etwa Kunst- 
produkte sind, die auf mangelhafter Technik oder Beobachtungsfehlern 
beruhen. 

So klar und eindeutig die Beschreibungen von M a r c h a n d  sind, 
so unklar sind die Erkl~rungen der Bilder gehalten. Es wird an ver- 
schiedenen Stellen hervorgehoben, dal~ die Verh~ltnisse sehr schwer 
zu beurteilen sind. Die M a r c h , r i d  am n~chsten liegende Deutung, 
dal~ es sich bier um Bi.lder handeln kSnnte, die dutch Einwanderung 
yon Lymphocyten erzeugt worden sind, wird zwar nicht al s unmSglich, 
aber doch sehr unwahrscheinlich abgelehnt; bei der Betrachtung des 
vSlligen zelligen Ersatzes der Bindegewebsbiindel durch die kleinen, 
kleinsten und grSi3eren Kerne und Zellen kann man,, sich des Eindrucks 
schwer erwehren,, dal~ hier tats~chlich eine Wucherung der vorhan- 
denen Bindegewebskerne vorliegt; so regelm~l~ig schlielten sich die 
grSl~eren ]~nglichen Kerne an die schmaten st~bchenf6rmigen zwischen 
den Fibrfllen an, w~hrend abgegrenzte ZellkSrper meist nicht sichtbar 
sind" (S. 18). Auch die gi'51~eren Zellen miissen durch Weiterentwick- 
lung der kleinsten Zellen und st~bchenf6rmigen Kerne gedeutet werden. 
Dabei w~re dann (S. 18) ,,die Frage zu beantworten, wie sich die Bil- 
dung des oft umfangp=eichen ProtoplasmakSrpers um den anscheinend 
ganz nackten, dicht aneinandergedr~ngten Kern erkl~rt. 

Es kSnnte sich hier nur um die Frage handeln, ob die urspriinglich 
vorhandenen Kerne bis zur Unsichtbarkeit schwinden k6nnen und 
doch unter giinstigeren Erniihrungsverh~ltnisse n w i d e r  chromatin- 
reicher, sogar vermehrungsf~hig werden kSnnen -- eine Frage, die 
selbstverst~ndlich yon gro~er Bedeutung fiir die Pathologie ist. Es 
braucht nicht hervorgeh0ben zu werden, dal3 es sich dabei nicht um 
eine Entstehung yon Kernen aus der Zwischensubstanz handeln kann."  

Diese eminent wichtige Frage, die eigentlich die Grundlage zur 
Erkl~rung der Bilder iiberhaupt erst schaffen sollte, wird nun auf- 
fallenderweise nicht welter erSrtert, und damit bleibt also der Kern- 
punkt  des ganzen Problems eigentlich in der Luft  schweben. Woher 
stammen die 3 # langen, 1 # dicken, nackten Kernst~bchen inmitten der 

1) Im Original nicht gesperrt.. 
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Fibrillenbiindel? Die Beantwortung dieser Frage ist viel wiehtiger 
als jene: Woher nehmen die Kerne den Zellleib ? oder woraus bildet 
sieh das Protoplasma dieser zu Zellen answaehsenden Kerne ? In det 
Folge ist M a r e h a n d  eigentlieh nut wieder negativ, indem er die yon 
G ra w i t z  gegebene Dentung ablehnt, dab die Kerne aus der Grund 
substanz entstiinden. Naeh unserer Anffassung lebt die Grundsubstanz 
nnd ist dutch Umwandlung des Protoplasmas entstanden, stellt also 
eine andere Lebensform oder anderen Lebenszustand des Pr0toplasmas 
dar, das sieh bei Anderung der Ernghrungsverhgltnisse wieder zellig 
Umwandeln kann. Nach Marehands  Andeutung seheint er mit der 
M6gliehkeit zu reehnen, dab die Zellen evil. zu minimalen, nieht, mehr 
darzustellenden und wahrnehmba.ren Resten zwischen den Geweben 
sehwinden k6nnten, und dab der vorher his zur Unsiehtbarkeit und 
Unfiirbbarkeit geschwundene Kern bei der Xnderung der Sgfteverhi~lt- 
nisse farb, und siehtbar werden k6nne, aber nieht in der Form, die er 
vor dem Versehwinden hatte, sondern in der Gestalt dieser baeillen- 
iihnliehen Stgbehen, die die Pathologen und Histologen -- mit Aus- 
nahme der Grawitzsehen Sehule -- bisher nieht kannten. Diese Auf- 
fassung entsprieht einigermaBen der Itypothese g e i tz  m anns ,  naeh 
der die Gewebe yon einem Protoplasmanetz durehzogen sind. An den 
Knoten des Netzes liegen die Kerne; an jeder Stelle des Netzes k/Snnen 
sieh Protoplasmamolekiile zu Kernen auswaeksen. In den Entgeg- 
nungen der neunziger Jahre ist Grawi t z  seharf datum angegriffen 
und ibm vorgeworfen worden, dab er angeblieh Dinge annehme, und 
fiir seine Lehre voraussetze, die niemand sehen und niemand darstellen 
k6nnte, und die datum imagingr wgren. Auf diesem r/ie yon Grawi t z  
vertretenen Standpunkt steht, wenn ieh die Auseinandersetzungen 
reeht auffasse, heute Marchand .  Denn mit dem dieses Kapitel ab- 
scMieBenden S~tze wird das Erseheinen dieser Kerne ganz und gar 
nieht erklgrS. D e r  die Auseinandersetzungen zusammenfassende Satz 
ist in gesperrtem Druck auf S. 24 und 25 abgedruckt und lautet :  ,,Ich 
glaube daher, dab sieh die besehriebenen, in der Tat eigentiimliehen 
und oft sehwer zu deutenden Bilder zwar zum Teil dutch Einwanderung 
yon Lymph0eyten in die  abgestorbenen Bindegewebsbiindel erklgren 
lassen, die dadureh erweieht, aufgeloekert und zerst6rt werden, muB 
aber naeh immer wiederholter sorgfgltiger Priifung zugeben, dal3 der 
gr6Bere Tell der besehriebenen Formen sich zwangloser dureh die  An- 
nahme einer Proliferation yon Bindegewebszellen und Umwandlung 
Clerselben in protoplasmareichere und vakuolgre (fetthaltige) Zellen 
erkl~rendgSg l" -- Man sueht vergebens nach einer Andeutung dariiber, 
welehe Bindegewebszellen proliferieren, und wie dadurch die Bilder 
entstehen k6nnen, die z. B. auf Tafel III, Abb.: 3 der Marehandsehen  
Arbeit wiedergegeben sind. 
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Noch weniger aber iassen sieh aus den Er6rterungen der Arbei~ 
selbst die in der Zusammenfassung enthMtenen Sehlugs~tze 5 und 6 
ableiten. Der erstere dieser beiden Absehnitte seheint mir mit der 
vorstehend wiedergegebenen Folgerung geradezu in einem gewissen 
Gegensatz zu stehen (S. 32): ,,Lymphoeyteh k6nnen in groger Zah! 
in die im Absterben begriffenen Bindegewebsbfindel eindringen und eine 
Wueherung der Bindegewebszellen vort~usehen. Die Bindegewebsbiindel 
werden dureh diese Zellen aufgelSs~ und zerst6rt. Die Beteiligung der 
Lymphoey%en an der Bildung yon Bindegewebe (getieulum) ist zweifelhaft. 

Anderseits sind aueh die kernhaltigen Reste der Bindegewebszellen 
in den Bindegewebsbfindeln unter der Einwirkung der gel6sten Fett- 
substanzen einer starken Wueherung und Bildung kleiner einkerniger 
und gr6gerer protoplasmareieher und dureh Fettaufnahme vakuol~irer 
Zellen unter Aufbraueh der kollagenen Substanz f/ihig." 

Ieh babe bei mehrmMigem aufmerksamem Lesen der Arbeit den 
Eindruek gewonnen, dab die im erst.en zitierten Absehnitt behauptete 
Einsehmelzung des Gewebes dutch eingewanderte Lymphoeyten mehr 
abgelelmt Msbewiesen wird. Noeh weniger ist aber ktargestellt, woher 
,,die kernhMtigen Reste der Bindegewebszellen in den Fibriilenbiindeln" 
stammen. Naeh Marehands  ausdriiekliehen Angaben handelt es 
sieh anfangs nieht um Zellen, sondern um naekte Kernehen, die im 
normMen C--ewebe nieht vorhanden, sondern erst unter pathol0gisehen 
Verh~ltnissen siehtbar gew0rclen sind. Es liegt mir Mles Ierner als ein 
Kampf um Worte oder HaarspMtereien, aber die beiden angefiihrten 
Sehlul3sgtze warden dem Inhalt der Arbeit nieht gereeht und tiiusehen 
fiber die nieht gel6sten Sehwierigkeiten und Rgtsel hinweg. 

Mag dem nun sein wie ihm wolte: 1VIarehand besehreibt und - -  

ist sich dessen bewul?t -- Bilder, die bishef nut yon Grawi tz  und seinen 
Schiilern beschrieben , aber yon der Gesamtlxeit der Pathologen abge- 
lehnt worden sind. Die aueh jetzt noeh - -wenn  aueh nut Ms m6g- 
lieh, nieht Ms wahrseheinlieh -- hingestellte Erklgrung von Mareha nd,  
dab diese bisher nur von Grawi tz  und seinen Sehiilern gekann~en Bil- 
der dureh Einwanderung gewebsfremder Lymphocyten elatstanden sein 
k6nnten, wird dureh die letztjghrigen Grawitzsehen Publikationen 
widerlegt, naeh denen diese t/ilder aueh in explantierte n Geweben, 
wo jede Einwanderung ausgesehlossen ist, vorkommen. Darin tiegg 
der Wert der Grawitzsehen Untersuehungen an Plasmakulturen der 
I-Iornhgute und Herzklappen, und nicht darin, ,,dab sie besonders bei 
der Kul~ur der embryonMen Gewebe eine friiher nieht geahnte 8elb- 
st~indigkeit und Lebensfghigkeit der Gewebselemente aueh aul~erhalb 
des Organismus bewiesen haben". 

Den Sehliissel zum Verstgndnis des zweiten zitierten Absatzes der 
SchluBfolgerungen hat Marehand  nieht linden k6nnen. Er lehnt die 
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Grawitzschen Erkl~rung ffir das Auftreten der kleinen strieh~Srmigen 
Gebilde im Bindegewebe ab, ohne eine positive Deutung geben zu 
kSnnen. 

Da nun der grol~e Fortsehritt  zu verzeichnen ist, dM~ die seit 28 
J~hren yon G r a w i t z  verSffentlichten Bilder und die oft beschriebenen 
Tatsachen Ms richtig anerk~nnt werden, ist der Boden gesehaffen zur 
Diskussion der Frage, wie die ,,se!lwer zu deutenden kleinen Kernge- 
gebilde entstehen". Da dutch diese Arbeit M a r e h a n d s  jiingeren 
Pathologen der Weg ffir saehliehe Er6rterung des Problems freigegeben 
ist, so ist zu hoffen, dM~ nun bMd weitere Best~tigungen der Bilder 
kommen werden, die wir bei akuten und ehronischen Entziindungen 
und Wundheilungen beschrieben haben. Man braucht nieht zu warren, 
bis man wieder einen in den Seh~del verpflanzten Lappen zur Unter:  
suchung bekommt~ Die Vorg~nge sind aueh be] weniger seltenen, ja 
bei den Mlt~glieh untersuehten Objekten naehzuweisen. 1) 

Dureh d ie  U n t e r s u e h u n g e n  de r  z u r  Z f i e h t u n g  n a e h  C a r r e l  
v e r w a n d t e n  G e w e b e  k a n n  a lso  g e z e i g t  w e r d e n ,  dM~ unter 
Bedingungen, die jede Beteiligung gewebsfremder, leukocyt~rer oder 
lymphocyt~rer Elemente aussehliel~en, s01ehe Bilder entstehen, die 
naeh der Meinung der grol~en Mehrzahl der Pathologen und dem Inhalt  
der Lehrbiicher nut  durch oder doch unter Mitwirkung der aus den 
Blutgef~Ben ausgewanderten Elemente mSglich sein sollen. Auf d e r  
a n d e r n  S e i t e  a b e r  k ~ n n  a u e h  die  s o r g f ~ l t i g e  u n d  k r i t i s c h e  
B e o b a c h t U ng d e r aus den explantierten Stiickehen a u s t r e t e nd e n, 
i n  das  P l a s m a  e i n w a n d e r n d e n  Z e l l e n  a l l e r l e i  z u r  K l ~ r u n g  
de r  F r ~ g e  b e i t r a g e n ,  ob die  G e w e b e  Selbs t  t y p i s e h e  W a n d e r -  
z e l l e n  h e r v o r z u b r i n g e n  v e r m S g e n .  Im beifolgenden Absehnitt 
wollen wir uns also haupts~chlieh mit den aus den explantierten Ge- 
weben ausgetretenen Zellen befassen. Zun~chst m6gen einige Be- 
merkungen fiber die Methode am Platze sein. 

T e e h n i k :  Zur Untersuehung babe ieh mit grol~er Vorliebe die 
Methode der Ziichtung am h~ngenden Tropfen verwandt. Zur Aus- 
saat benutze ich 10 • 5 em grol~e, hohlgeschliffene Objekttr~ger oder 
aueh die iiblichen, zum F~rben gebrauehten Salzn~pfehen. Die zu 
beiden mitgelieferten gesch]iffenen Deckgl~ser h~be ich bald beiseite 
gelegt, weil die Dicke derselben die Verwendung der starken Ver- 
grSilerung bei der Beobachtung der lebenden Kulturen nicht gestattete. 

1) Dies zeig~ fiir die verschiedensten Prozesse der ,,Atlas der pathologischen 
Gewebsluge", Berlin 1893, Richard SchStz, yon P. Grawitz, ferner unter andern 
yon neueren Arbeiten: Grawitz: l~eformvorschl~ge zur wissensehufflichen Chirur- 
gie, L~ngenbeeks Arch. Bd. 111, 1919 oder Hannemann: Uber die Bitdung 
yon Zellen ~us dem fibrolastischen Gewebe bei Entziindung. Dieses Arch. 
Bd. 226, S. 123. 
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ich babe diese Deckgl~ser durch Glimmerglas ersetzt. Alle zur Kultur  
verwandten Glassaehen wnrden im Trockenofen sterilisiert, das zum 
Abdiehten gebrauchte Vaselin, ebenso wie das Paraffin, mit dem die 
ZentrifugenrShrchen und Pipetten usw. auszugieSen sind, wurden 
durch reichliches Kochen keimfrei gemacht. Das Blur wurde aus tier 
auf 3 em freigelegten angespieSten, spritzenden Carotis in dan eis- 
gekiihlten, paraffinierten ZentrifugenrShrehen aufgefangen und in der 
elek~rischen Zen~rifuge sedimentiert. Das klare Plasma konnte dann 
leicht mit  den paraffinierten Pipetten abgenommen und in andere 
RShrehen fibertragen werden. Aus diesen wurde es, entweder unver- 
diinn~ oder meist mi~ l~ingerseher Fliissigkei~ im Verhaltnis 1 :1  bis 
1 :2  gemischt, dutch eine Pipette in Gestalt eines Tropiens auf die 
Gewebsstiicke getraufelt, die inzwisehen in tier Mitte des Glimmer- 
gtases ausgebreitet worden waren. Wenige Minuten reichten zur Ge- 
rinnung aus, so dal3 man dann naeh Auflegen tier mit Vaselin be- 
striehenen Objekttrager oder Salznapfchen diese meist ruhig und ohne 
Abflie~en des Plasmas umdrehen konnte. 

Das Glimmerglas verwende ich nicht nu t  deshalb, well es dan Ge- 
brauch der starken VergrSSerung ges~attet, sondern auch, weft man 
beim Umbetten und Ubertragen der vielleicht in Ringerscher Flfissig- 
keit abgespfilten Kultur  auf ein neues Glimmerglas, sieh das alte be- 
liebig zusehneiden kann, um das fiber der Kultur  liegende Stiick mit- 
saint den anhaftenden ausgewanderten Zellen und Kulturresten ganz 
oder in einzdnen Teilen verschieden zu fixieren und zu fgrben. Ich habe 
auf diese Weise ganz wunderbare ]Bilder wachsender Zellen mit Mitosen 
oder praehtvollen Kemstrukturen erhalten. Will man den Versueh 
abbrechen und das erhaltene Material zur Untersuehung vorbereiten, 
so kann man wieder aus dem Gtimmerglas das kleine Stfiekchen, an dem 
der Plasmatropfen halter, herausschneiden und nun mitsamt dem in 
seiner Mitre liegenden Gewebsstiiekchen beliebig fixieren und dann nach 
erfolgter Hgrtung das ganze Material vorsiehtig vom Glas 10sen, ein- 
betten und sehneiden, oder aber das Gewebsstfickchen vor oder nach 
der Fixierung aus dem Plasma herausheben und fiir sich weiter behan- 
deln und dann auch den 1%st der Kultur, d. h. das am Glase haftende 
Plasma mit den eingewanderten und eingewueherten Zellen naeh Wunseh 
zur histologisehen Untersuchung verarbeiten. 

Zu der Aussaat warden Stiieke yon Hornhauten, I-Ierzklappen, 
Aorten, Sehnen, Muskel, Periost, Nerven, Gehirn, Nieren und anderen 
Organen verwandt. Am besten haben sich fiir meine Zwecke I-Ierz- 
klappen und Aorten, auch Arteria puhnonalis bewahrt;  ich babe aus- 
schlie$1ich Gewebe junger, noch im Wachsen. begriffener oder ausge- 
wachsener Kaninehen und Meersehweinchen zum Versuche gebraucht, 
nieht aber Embryonen oder ganz junge Tierindividuen. 
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Bei den Versuehen konnte ieh die aneh im Leben und in der Patho- 
logic des MenSchen immer wieder beobachtete Tatsache bestigtigen, 
dab die Waehstumsvorgs am schnellsten und iippigsten ablaufen, 
wenn man Gewebsstiicke und B l u t  jugendlicher Tiere beniitzt, am 
sehlechtesten bei Gebraueh alter, sehlechtgeniihrter Tiere; eine deut 
liehe Besserung des Wachstums war zu erzielen, wenn man sehlecht- 
wachsende Gewebsstiicke alter Tiere aus dem alten Plasma in das 
Plasma junger, noch wachsender Tiere iibertrug. Des ferneren fand 
ieh die Car re l sehe  Angabe immer aufs neue best~tigt, dab keineswegs 
das beim Zentrifugieren des Blutes gewonnene reine Plasma das Opti- 
:mum des Waehstums erzielt, sondern dab das Wachstum viel besser 
ablguft, wenn man  das Plasma etwa zur tIglfte mit I~ingerscher 
LSsung verdiinnt. Ubrigens ist das Plasma selbst in seiner Konzen- 
tration offenbar nieht konstant, man erhglt beim Zentrifugieren des 
Blutes: troeken gefiitterter Kaninehen relativ wenig Plasma, dagegen 
eine relativ sehr groBe Menge Plasma bei Verwendung yon gut und 
mit frisehem griinem Fut ter  geniihrten Tieren. 

Be o b a c h t  u nge  n: Naeh der Aussaat eines Stiickehens Herzklappe 
oder Aorta vergehen 1, 6fter 2, manehmal (bei i~tteren Tieren) aueh 
3 Tage, bis man aus den I~nde rn  des Stiiekehens, oft nut  an einem 
zungenfOrmig hervorragenden Winkel zungchst feinste Fi~den, dann 
wirkliehe spindel- oder sternfSrmige Zellen heraus und in das Plasma 
hineinwachsen sieht. Zahl und GrSBe der Zellen nimmt nun in der 
Folge zu .  Es entstehen so ganze Gefleel/te groger, verzweigter und 
anastomosierender Zellen, die das explantierte Stiick wie ein Pelz ganz  
umhiillen, oder vielleicht elemselben auch nur an einer Seite oder Eeke 
eonliegen, ws die anderen Teile aus nieht immer zu erkennenden 
Griinden ganz reaktionslos bleiben. Die sehSnen Zetlen stehen zum 
grogen Teil mit dem Mutterstiick direkt oder durch  andere Zellen in 
Verbindung; viele derselben haben aber diese Verbindung aufgegeben 
und  liegen, wie man besonders an der Peripherie der Ku l tu r  erkennen 
kann, v6llig frei im Plasma. Sic bilden also riehtige Wanderzellen und 
fiihlen dabei meist mit langen, f~denf6rmigen Ausl~ufern in das Plasma 
vor und bieten also so auch spindel- oder sternfOrmige, noeh 5fter aber 
spitzwinklige Figuren dar, wobei dann der Kern an dem Seheitelpunkt 
des Winkels gelegen ist (vgl. Abb. 1). In den Zellen, und zwar in den 
-anastomosierenden, d i e  also mit dem Mutterboden wenn aueh nut  
indirekt zusammenhs ebenso wie in den vSllig freiliegenden, 
lassen sieh sowohl sehon bei der Betraehtung des frischen Prgparates 
wie ~aueh der fixierten und gefgrbten Kulturen mitunter reiehliche 
Nitdsen, abet aueh ZeUen mit mehreren ocIer in Abschniirung begriffe- 
hen Kernen  naehweisen, die fiir direkte Kernteilnng spreehen. Diese 
Zellen s tammen naeh Form und Aussehen offenbar yon den im Binde- 
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gewebe lagernden Zellen ab, an denen VergrSgermagen, Zunehmen 
der Kernsubstanz, KaryoMnesen zu sehen sind. Ganz 5hnlich verhalten 
sieh die glatten Muskelfasern der Aorten. Im Gewebe selbst werden 
die langen, stgbehenfSrmigezt Nusketkerne bauchig, oval und blgseheri- 
f6rmig, wobei dann Kernmembran und Chromatingeriist im Gegensatz 
zu den vorher leicht pyknotisch aussehenden Stabkerne~ deutlieh 

Abb. 1. Grol3e Zellen, die mi$ ihren Ausl~tufern in das  P l a s m a  vorft ihlen.  In  den Ausliiufern 
kleine Chromat inkSrnchen .  . . 

werden. In s 11 und 19 Tag'e alten Kulturen linden sieh im 
weiten Umkreis um das explantierte Stiiek isolierte lange, sehlanke 
Muskelzellen mit typischen s~gbehenfSrmigen Kernen. Also aueh die 
glatten Muskelfasern proliferieren und sind lokomotionsfShigt 

Neben diesela finder man oft eine zweite Art yon Zellen manchmal 
in groger Zahl, die meist platte diirme Gebitde, oft ohne Austs und 
eigentliche Anastotnosen darstellen und zuweilen freiliegende Fl~ehen 
wie eine diinne Tapete iiberziehen. Es sind dies offenbar die AbkSmm- 
linge der Deckzellen,' die ihre morphologisehen und physiologisehen 
Eigenschaften bewahrt haben. Ob die sternfOrmigen anastomosieren- 
den Zellen und die flaehen, seharf begrenzten Zellen nun wirklich zwei 
absolut" versehiedene Zellarten darstellen, oder ob die mit Auslg~ufern 
versehenen Sternzellen, wenn sie an die Oberflg~che kommen, zu Deek- 
zellen werdela und die Flgehen iiberziehen k51men, mul3 ieh dahin- 
geStellt sein lassen. 

Die Entseheidmag dieser Frage bildet ein dureh weitere Versuehe 
zu 15sendes Problem, dessen Bearbeitung zum Teil sehon im I locke-  
fellersehen Institut in Angriff genommen worden ist: Abk6mmlinge 
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beider Zellarten haben aber die Fghigkeit, ~remde Teile aufzunehmen, 
Es is t  leider nieht zu vermeiden, daG die zu den Versuehen benutzten 
Instrumente nach wiederholtem Abkoehen oder naeh lgngerem Ver- 
weilen in der Sterilisationssehale an der Oberflgche schwgrzlich oxy- 
dieren oder gar aueh leieht rostig werden, und demgemgg finder man 
an den l~gndern der explantierten kleinen Gewebsstiieke sehwgrzliehe 
oder brgunliehe Teilehen, die beim Zurechtsehneiden der Prgparate 
haften geblieben sind. Die auswaehsenden Zellen nehmen nun diese 
kleinen Sehmutzloartikel sehr gerne auf; ohne dab sie dadureh ge- 
sehgdigt werden, man sieht, dag aueh solehe Zellen weiterwaehsen 
und welt ~n das Plasma hinausgehen, otme dag eine krankhafte K6rne- 
lung oder gar Verfettung des Protoplasmas zu erkennen wgre. 

Ein Teil dieser Zellen mit. FremdkSrpereinsehliissen allerdings 15st 
sieh aus dem Verbund und liegt nun fret neben dem t~ande des ansge- 
sgten Stiiekehens und nimmt dabei wohl aueh eine kugelige Form an. 
Man kann Mso Sehieksal und Gestaltsvergnderungen der Zellen yon 
einem Tage zum anderen in der lebenden Kultur  verfolgen. 

Ich babe nieht gefunden, daG Lebensenergie und" Waehstums- 
vermSgen der Gewebe, leidet, wenn sie fiir Minuten zur Xontrolle oder 
zum Zeiehnen oder Photographieren aus dem ]~rutofen herausgenom- 
men nnd bet Zimmertemperatur geh~lten werden. Ja, selbst stunden- 
langes Verweilen auBerhalb des Brutofens, z. tl. bet Gelegenheit yon 
Demonstrationsvortrggen, werden 0hne Sehaden vertragen, ebensogut 
wie ja auch der Zusatz des eisgekiihlten Plasmas bet Ansetzung oder 
Erneuerung der Kultur  das Waehstum nicht, oder wenigstens nieht 
naehweisbar beeintrgehtigt. 

Aber nieht das Studium dieser sehSnen, ~eden Histologen immer 
wieder erfreuenden Zellformen, noeh auch die Tatsache, dag diese 
Zellen fernab vom Mutterboden leben und Mitosen zu bilden verm6gen, 
sind fiir das uns vorsehwebende Thema yon .Bedeutung, sondern der 
Umstand, dab neben diesen groBen anastomosierenden Zellen aueh 
kleine Ruridzellen in den Gewebskulturen auftreten. Diese l~undzellen 
kSnnen in sehr versehiedener GrSGe und Mangein den ullerversehiedensten 
Stadien der Kultur  erseheinen. Einmal sieht man, dab dem Auswaehsen 
tier oben erwghnten Spindelzellen, die Auswanderung zahlreieher kleiner 
gnndzellen vorangeht, ein anderes Mal vermigt man sie fast ganz oder 
trifft sie nut  ganz vereinzelt in dem Gefleeht der anastomosierenden 
Zellen oder in deren Peripherien an, in noeh anderen F~llen stellen sie 
sieh erst in Kulturen ein, die tagelang davon fret waren,  und endlich 
sieht man, dab Rundzellen in groger Menge beim Absterben der Kultur  
siehtb~r werden, ja dab die ganze Kultur  sich geradezn in Rundzellen 
aufl6sen kann. Offenbar handelt es sieh hierbei um sehr yersehieden- 
artige und sehr versehiedenwertige Gebilde. 
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Am leiehtesten ist das Auftreten der Rundzelten in Elteren und 
geschEdigten Kulturen zu verstehen. Der Vorgang stellt sieh ein, wenn 
die Kulturen 1Engere Zeit nicht ausgewasehen und mit neuem Serum 
versehen sind, ganz besonders aber dann, wenn sie dutch B a k t e r i e n  
verunreinigt werden. Im letzteren FMIe kann es geschehen, dab praeht- 
rol l  waehsende Zellkulturen sich in einer Nacht verilfissigen und in 
l~undzellen aufl6sen. Die groBen anastomosierenden Ze]len 16sen sich 
voneinander, ziehen die Forts~tze ein und werden zu kuge]igen Ge- 
-bilden, die manehmM in der Gr6Be erheblich variieren, zuweilen abet 
vollkommen oder ann~hernd gleich g r o 9  sein kSnnen. Das Proto- 
plasma der neuen Zellen ist bei Betrachtung des frischen Objektes oft 
granuliert, Mn Kern gewShnlich nicht zu erkennen. Bei der Fi~rbung 
ist der Kern meist pyknotiseh, kugelig oder zerkliiftet, aueh wohl 
U-fSrmig gebogen oder kleeb]attfSrmig. In einer grol~en Zahl yon Zellen 
ist die Fragmentierung offensiehtlich dutch Zerfall des" Chromatins 
(Karyolyse) entstanden. In anderen Zellen fehlt ein Kern iiberhaupt 
und gelegentlich liegen Chromatinkiigelchen neben den Zellen, sind 
also ausgetreten oder ausgestol3en, ttier kann kein Zweifel dariiber 
bestehen, dan die Ver~nderung Ms exquisiter Degenerationsvorgang 
zu deuten ist, zumM, wenn damit ein fettiger ZerfM] der Zellen einher- 
geht, wie wir dies insbesondere auch bei lange nicht umgeziichteten Kul- 
turen antreffen. Dabei gehen dieselben offenbar aus Mangel an lkTahrung, 
noch mehr aber wohl dutch Autointoxikation in den bei der Wucherung 
geschaffenen Umsatzprodukten zugrunde. Zweifelhaft abet bleibt, 0b nun 
Mle diese Zellen wirklich als vollkommen degeneriert zu betrachten sind. 

Abb. 2 ist einer Kultur  entnommen, die ein fippig wachsendes 
Netzwerk anastomosierender Zellen aufwies und sich dann infolge yon 
Bakterieneinwirkung zu verfliissigen begann. ])as Bild ist 6 Tage 
nach der Aussaat aufgenommen worden, a]s innerhalb yon 24 Stunden 
das Netzwerk sich in zahllose Rundzellen aufgel6st hatte, die schwim- 
mend das Gewebsstiick umgaben. Auch an dieser Photographie, 1) die 
natiirlich nur einen kleinen Bruehteil der sehr zahlreichen Rundzellen 
zeigt, da man ja selbstverstSndlich nur eine Ebene photogr~phieren 
kann --, auch an dieser Photographie sieht man die verschiedene Gr01~e 
der Rundzellen, die  meist kugelig sind oder nur noch vereinzelt eine 
langliche Gestalt aufweisen, die vielleicht die ]etzte Andeutung der 
friiheren sehlanken Spinde]form darstellt. Einige der Zellen enthalten 
kleinste Fetttr6pfchen. 

Ich lasse die Frage zun~chst noeh in suspenso, ob man alle diese 
Zellen als Degenerationsformen betrachten soll, ich mSchte aber doch 

~) D~ das vom lebenden, ungef~trbten Objekte gewonnene zarte Photogramm 
sich fiir die Reproduktion schlecht eignet, so mul~te nachtr~glich auf Wunsch 
des Verlages yon der Photographie dine Zeichnung angefertigt Werden. 
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schon an d~eser Ste]le dem einen Gedanken Ausdruck geben, dal~ der 
bier geschilderte Vorgang ein Analogon zu der eiterigen Schmelzung 
entziindeter Gewebe darstellt. Es ist yon RSss le  1914 auf der Miin- 
chener Tagung der Deutschen Pathologengese]Ischaft gegen diese Deu- 
tung der Einwand erhoben worden, dal~ diese Rundze]len keine Leuko- 
cyten seien~ dal~ es ibm nicht einmal bei der Aussaat yon Knochen- 
mark gelungen sei, Leukocyten zu ziichten. Demgegeniiber is$ nu t  zu 
erwidern, dal~ ich nicht behaupte, Leukocyten zu ziichten, sondern 
dal~ es durch die Kultu r gelinge, auch die bei der Entziindung auftreten- 
den Zellen Kervorzubringen. Diese Zellen sind nach unserer Auffassung, 

Abb. 2, Kul tur  der Mitralis, 6 Tage all,. O b e n  Gewebe, unten Plasma, dazwischen viele tl, und-  
zellen, die in 24 Stunden dutch Yerflfissigung anasl,omosierender Stern- und  Spindelzellen enl,- 

s tanden sind. I~-acll einer l~hotographie gezeiehnel,. 

wenigstens zum grSl3ten Tell, AbkSmml~ge des Gewebes und keine 
~usgewanderten weil~en Blutksrperchen. Nun ist ganz sicher und 
zweifellos richtig, dal~ viele, j~ die Mehrzahl der Zellen karyolytische 
und andere degenerative Kernformen ~ufweisen, die den Vergleich mit  
hoch entwickelten und schSn granulierten Eiterzellen nicht aushalten. 
Auf der ~ndern Seite sehe man sich nun aber, bitte, Schnitte dutch 
entziindete Gewebe, z .B.  eine Endocarditis ulceros~ darauf hin an, 
wie viele der dort vorhandenen Zellen den Anforderungen entsprechen, 
die der H~matologe an einen neutrophilen oder e0sinophilen Leuko- 
cyten ste]lt. Man sol] nicht mit zweierlei Mal~ messen, indem man im 
entzfindeten und nachher gut fixierten Gewebe die al]erverschiedensten 
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Zellgebilde sehlechtweg f fir Leukocyten erkl~rt, die hier in den Kul- 
turen als Degenerationen abgestorbener Zellen bezeiehnet werden. 
Ich habe im Lgufe der Jahre meine jungen Mitarbeiter verantaftt, 
ihre Prgparate yon en~zihldeten Geweben mi~ den Sehnitten der Ge- 
webskulturen zu vergleichen. Sie haben sich immer wieder davon iiber- 
zeugen k6nnen, wie sehr die Kernformen in beiden Stellen einander 
gleichen. 

In ungeheuer groBer Zahl haben wir Rundzellen nach Aussaat yon 
Gehirn ausgewachsener Kaninehen zu sehen bekommen. Die kleinen 
Stfickchen waren in allen Kulturen bald umlagert yon gr61~eren und 
kleineren Zellen, die vollkommen mit Fet t  vollgepfropft waren. Es 
handelte sich um dieselben K6rnchenzellen, die man in und usa einen 
Erweichungsherd im Gehirn ant.rifft, und somit liefern aueh diese 
Kulturen den Beweis, dab diese K6rnchenzellen nicht gewebsfremde 
Wanderzellen sind, die sich mit den Zerfallsmassen beladen, sondern 
daft diese K6rnchenkugeln Abk6mmlinge des Gehirngewebes selbst 
darstellen. 

Wenn man nun aueh fiber die Natur und Deutung der Zellen im 
Zweifel sein kann, die bei der Verflfissigung gutwachsender Kulturen 
infolge yon Ant0intoxikation oder Infektion entstehen, so kann fiber 

Abb. 3a.  Kul tur  der Mitralis, 3 Tage alt. Neben grol~en Deckzenen kleine Kundzellen z. T. mi~ 
pyknotischem, gebogenem Kern.  Zeit] Apoehromat.  Imm. 1/12. Comp. Oc. 8. 

die Gruppe yon Rundzellen, die im Anfange des Waehstums und in gut- 
waehsenden Kulturen neben den hoehentwickelten Zellen siehtbar 
werden, eigen~lich kein Zweifel aufkommen. Man sieht gelegentlich 
vor dem Aussprossen yon Sloindel - und Sternzellen eine Anzahl yon 
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l~undzellen aus dem Gewebsstfiek in das Plasma ge~issermaSen aus- 
schw~rmen. Ich besitze ein Mikrophotogramm einer 24stiindigen 

Abb. 8b. Aus einer 3 Tage alten Kultur der Mitralis. Eine Anzahl yon l~undzellen neben einer 
grol]en Spindelzelle gelegen. Zeil~ ApochromaV. Imm. 1/[2. Comp. 0c. '8.  

Migraliskultur, in d e m  zahlreiche Rundzellen an dem Rande des Ge- 
websstiickes liegen, zahlreiehe andere sich um eine Bakgerienkolonie 
gesammelt  haben. Spindel-und Sternzellen sind nochnicht  zu entdecken. 
Die versehiedensten Untersueher sind diesen Rundzellen begegnet und 
erw/ihnen sie mit  ~hnlichen Wendungen wie I t a d d a ,  dessen Bemerkung 
(Berl. klin. Woehensehr. 1912, S. 11) ieh bier w6rtlieh anfiihren m6chte: 

,;Aus dem Gewebsstiick treten rein granulierge Spitzen hervor, 
zvdschen denen sieh einzelne wie Leukocyten aussehende l~undzellen 
befinden, die bald aueh in tier weiteren Umgebung des prim~ren 
Stiickes erscheinen." 

Diese Rundzellen haben meistens einen intensiv 'fitrbbaren runden 
Kern und deuglichen Protoplasmaleib, der sieh hin und wieder mi, t 
Eosin stark, zuweilen kSrnig fi~rbt (vgl. Abb. 3). 

In  der Abb. 4 sind eine ganze Anzahl solcher Rundzellen in leben- 
dem Zustand photographiert  zu sehen. 1) Es handelt sichdabei um eine 
6 Tage alte Kultur  yon der Mitralis eines Kaninchens (Nr. 321). In 
dem Explanta t  hat te  sieh das Plasma etwas von dem Gewebsstiick 
zuriiekgezogen, der so entstehende Zwischenraum war mit  Serum aus- 
gefiillt und nun sieht man, wie die Zellen aus dem Gewebsstiick an der 
Unterfl~che des bedeckenden Glimmerglases zu dem Plasma hinwanclern. 
Hierbei bilden die spindehgen, protoplasmareichen Zellen zusammen- 
h~ngende Zellenziige, w[s die runden Zellen meist isoliert ]iegen. 
Die Kul tur  ist noeh 5 Tage waiter geztiehtet worden und hat, als sie 

1) Wie Abb. 2 wurde adch Abb. 4 auf Wunseh des Verlages nach der zarten 
Photographic gezeichnet. 
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am 12. .Tage eingelegt winde, prachtvolle Kern- und Zellbilder mit  
Mitosen usw. geliefert. Es handelt sieh also nieht um eine degenerierende, 
sondern um eine durchaus lebenskrgftige Kultur. 

In  den sehr zahlreiehen Ku]tm'en, die ich im Laufe der Jahre mit  
meinen Mitarbeitern angelegt babe, war nun die Zah] der Rundzellen 

Abb. 4. Lebende Kultur yon der Mitralis, 6 Tage alt. Viele l~undzellen neben Spindelzellen. 

aul~erordentlich wechselnd, ohne dab zun~chs~ ein Grund dafiir ein- 
zusehen war. Ich habe versucht, die Ursachen zu ermit tela und die 
Versuchsanordimng so zu gestalten, dab die Zahl der tgundzellen evtl. 
erheblieh gesteigert wiirde. 

Bevor ieh n~her darauf eingehe, mOeh~e ieh noch einiges fiber die 
I-Ierkunft dieser Zelten bemerken. DaB diese Zellen aus dem Gewebe 
s tammen,  kann keinem Zweifel unterliegen. Der Einwand l%Sssles,  
dab es sich um abgestorbene degenerierte Zellen hande]e, ist nieht auf- 
rechtzuhalten, falls man sieh wirklieh die Mfihe riimmt, die Zellen 
genauer zu studieren. Diesem Einwand ist auch sehon A s c h o f f  ira 
Jahre  1914 a uf Grund der Untersuehungen seines Assis~enten H o f f -  
m ~n n entgegenge~reten, indem auch er anerka.nnte, dafJ die fragliehen 

Elemente lebende, nich~ degenerierte t%undzellen seien, die den Wander- 
zellen entspr/ichen, die man im entziinde~en Gewebe antrifft. Nun be- 
haupte t  Mlerdings A s c h o f f ,  dab diese Wanderzellen nieht yon 'den 
eigentlichen und wirklichen Gewebszellen der Herzklappe, sondern 

u Arehiv. Bd. 229. 2 
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Yon darin vorhandenen fremdartigen Elementen abstammten.  In  der 
Diskussion fi ihrte er aus, dab in der Klappe h~matogene Rundzellen 
wanderten, in der gedruekten Diskussionsbemerkung steht, dab Clas- 
matoeyten in den Herzklappen vorhanden seien, die die Wanderzel len  
lieferten. Diese Clasmatoeyten so]lte H o f f m a n n  dadurch als solehe 
ermittelt  haben, dal~ er Plasma yon Tieren zur Aussaat verwandte, denen 
Trypanblau injiziert war. Diese Clasmatoeyten so]lten sich vit'al in der 
Kul tur  blau f~rben. In  "den mir auf meine Bitte liebenswiirdigerweise 
eingesandten Arbeiten finde ich abet nur, dal3 in exiolantiertem embryo- 
haleru Lebergewebe sieh die Kulofersehen Sternzellen blau f~rben, 
genau so wie dies mit  den von G o 1 d m a n n angegebenen Isanaminblau 
gesehieht, wenn man dies Ms oder Meersehweinehen injiziert. Ich 
habe das wiederholt frfiher ausgefiihrt und die blaugef~rbten Kupfer- 
schen Sternzellen gesehen, ohne dal~ mir dadurch irgendwie bewiesen 
sehien, dal~ diese Sternzellen eben dieser Sonderfgrbung wegen nicht 
eigentlieh fixe Gewebselemente, sondern fremde zugewanderte Zellen 
seien. Ob H o f f m a n n  in ~hnlieher Weise aueh mit  den Herzklappen 
exloerimentiert hat, und ob in den Herzklappen auch Trypanblau an- 
nehmende Zellen vo~handen sind, geht aus den mir vorliegenden Ar- 
beiten nicht hervor, nach A s e h o f f s  Bemerkungen mul~ dies wohl 
angenommen we~den. Abet aueh wenn dem so isr so bleibt doch 
_Aschoffs Behauptung, daI~ die Rundzellen nut  yon dem mit  Trypan-  
blau f~ 'bbaren Zellen abstammten,  ebensosehr eine vollkommen un- 
bewiesene t typothese,  w~ie die andereAngabe,  dal~ diese blauen Zellen 
keine eigentliehen Gewebszellen seien. Denn weder H o f  f m a n  n noeh 
A s c h o f f  haben die behauptete Entstehung der Wande~zellen aus den 
blauen Zellen gesehen. Man hat  die Herkunft  der tats~ehlic]l vorhande- 
nen l~undzellen nur so erkl~rt, well auf diese Weise widerleg~ sein sol], 
dal~, wie ich behaupte, die Wanderzellen aus dem Gewebe stammen. 

Ich vermisse fiir die bier aufgestellte Behauptung jegliehe Beweis- 
fiihrung ebenso wie dafiir, dab die Adventitiazellen der Gef~fte, die 
Ranviersehen Clasmatoeyten oder die Marc'handsehen Leuko- 
eytoide und Asehoffsehen Histiocy~en keine eigentlichen Gewebs- 
zellen seien, sondern aus dem Blute stammen, und gewissermaf~en als 
Fremde nur Aufentha]tsbewiliigung fiir eine gewisse kurze Zeit h~tten. 
Es handelt  sich hierbei urn eine subjektive Annahme, die die nicht 
mehr zu bestreitende Tatsache, .dal~ es histiogene Wanderzellen gibt, 
einsehr~nken und gew%sermal~en nur als bedingt zugegeben erscheinen 
lassen sell. 

Ich meinerseits halte reich an die Tatsaehen, und mache die dutch 
die Tagesmeinung geborenen t typothesen nicht mit. Die Tatsachen 
aber zeigen unumstS~lieh, ~al~ junge lebenskr~ftige l~undzellen von 
GrSl~e und Aussehen der im entziindeten Gewebe zu beobaehtenden 
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Wanderzgllen, dcren Abstammung ~us dem Blute durch J a h r e  hin- 
durch allen auBer der Grawitzschen Schule zweifel/os erschien, in 
explantierten minimalen GewebsstiiCkchen entstehen and unter Um- 
stgnden in groBer Zahl in das Plasma auswandern kSnnen. 

In  ideal gelu~genen Kulturen ist die Zahl dieser Rundzellen meis?5 
beschrgnkt, ja unter Umstgnden geradezu gleieh Null, wie denn ja die 
Vorggnge bei der Gewebsziichtung im allgemeinen mehr denen dcr 
Gewebspro~iferation, etwa wie bei der Organisation aseptischer Throm- 
ben, als denen der Entziindung gleichen. 

Es war nun mein ]3estreben, die Versuchsanordnu~g so zu modifi- 
zieren, dab die Bedingungen nieht nur fiir proliferative, sondern auch fiir 
entziindliche Reaktionen in den Explantaten geschaffen werden. Die 
ersten Versuehe bier vorzugehen wie etw~ an der t tornhaut,  und die 
Gewebe dureh )[tzung oder dgl. zu sch~digen, babe ich bald aufgegeben, 
weft die Anbringung auch der geringsten iV[engen wirken muB, aIs ob 
man mit einer Riesenkeule gegen eine Miicke vorginge, d~ j~ in dem 
kleinen TrSpf@en Nghrfliissigkeit nicht wie im KSrper die schgdlicher~ 
Stoffe beseitigt und neue wirksame zugefiihrt werden. Aueh mul3 marl 
doeh w o n  annehmen, dal3 die Gewebe die Abwehrstoffe nieht allein 
liefern, sondern dab der ganze X6rper mit seinen komplizierten Stoff- 
weehseleinriehtungen dazu herangezogen wird, die Krankhei ten  und 
Infektionen zu bekgmpfen und den Geweben die nStigen Stoffe zur 
wirksamen Bek/impfung zuzufiihren. Nachdem ich reich Mso davon 
durch sehr zahlreiche Untersuehungen iiberzeugt hatte, dab etwa der 
Zusatz YOn Ringerseher LSsung mit einem Minimum Terpentin oder 
Aleuronat oder Streptokokkenbouillon die gutwachsenden Kulturen im 
al/gemehlen zu schwer sehgdigt, als dab sie noch stgrkere Leistungen 
hervorbringen kSnnten, habe ieh versueht, den Kulturen mit den 
Schgdlichkeiten, wom6glich aueh schon die yore K6rper dagegen ge- 
sehaffenen Abwehrstoffe zuzufiihren. Zu diesem Zwecke babe ich dann 
den Versuehstieren 12--48 Stunden vor der Blutentnahme Terpentin- 
wasser oder Streptokokkenextrakt oder abgekoehte  Kulturen ver- 
schiedener Bakterienarten injiziert. Selqr oft habe ich insofern Ent-  
tguschunge~ erlebt, als das Plasma soleher Tiere Bakterien enthiel~ 
trod die Kulturen infizierte, abet in den allermeisten ]?'gllen bemerkte 
man doeh zugleich mit der Entstehung der BakterienkoIonien das Auf- 
treten vieler Rundzellen, die ifi nicht verunreinigten Kulturen zu fehlen 
pflegen. 

Es gelingt a!so in der Tat, die Zahl der Rundzellen zu vermehren, 
wenn man Plasma yon Tieren nimmt, die mit Bakterienkulturen vor- 
behandelt sind, und auch die Kulturen noch dutch solche Bakterien reizt. 

Sehr auff/illige Vergnderungen b~obaehtete ich an einer gutwachsen- 
den Kultur yon der Aorta (Nr. 411) eines Kanincherts. Es wurde Wasser 

2* 
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,mit Terpentin geschfittelt und dann durch ein doppeltes, angefeuchtetes 
:Filter filbriert. Davon wurden einem Kaninchen einige Kubikzentimeter 
oin den Bauch gespritzt, und zwei Tage spgter wurde diesem Kaninchen 
B!u~ entnommen und das Plasma vermischt mit steriler Terioentin- 
~Ringer]Ssung (ghnlich wie das Terpentinwasser hergeste]lt), der .gut- 
~wactisenden, 10 Tage allen Kultur zugesetzt. Am ngehsten Tage sehon 
war  eine gewisse Vergnderung, eine teilweise Lockerung der Zellverbgnde 
~a~d Vermehrung der Rundzellen zu konstatieren, wie dies die nach 

'Abb. 5. 11 Tage alte Kultur der Aorta. a) 24 Stunden nach Zusatz yon Terpentinwasserp]asmi~ 
beginnt die Aufliisung des Zellnetzes. b) Nach wei~eren 48 Stunden finden sich nur noch Eund- 

zellen. 

�9 dem frischen Prgparate gezeichnete Skizze (Abb. 5a )ze ig t .  Nach 
zwei weiteren Tagen wurden stat t  dieser schSn verzweigten Zellen 
aber nur noch einzelne oder in Gruiopen beieinander ]iegende Rund: 

,zellen angetroffen und skizziert (vgl. Abb. 5b). Es hat also eiae vSllige 
�9 AuflSsung des Zellverbandes und eine Umwandlung der Spinde]- und 
,Sternformen in Rundzellen sta%gefunden. 

Ein weJteres, h5chst bemerkenswertes Ergebnis stellt das Mikro- 
'lohotogramm (Abb. 6) yon der Kultur Nr. 467 dar; sie s t ammt  yon 
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der Mitralis eines Meersehweinchens, das 9 Monate vorher mit Trichinen: 
infiziert worden war und also an Eosinophil~e litt. Die Kulturen wuchsen, 
anfangs schlecht, weil die Temperatur des Brutofens versehentlieh bis 
auf 34 ~ C heruntergegangen 
war. Es wurde nach 4 Tagen 
Serum yore Blute eines jungen 
Meerschweinchens zugesetz~. 
Danach besserge sieh das Wachs- 
turn, aber es tragen in den ngeh- 
sten Tagen viele I~undzellen und 
Bakterien auf, so dal3 am 8. 
Tage die Kultur im Carnoy- 
schen Gemisch fixiert wulde. 
Von dem Glimmerglas wurde 
die Kultur abgehoben und das 
Glas dann wie ein Deckglas mit 
H~malaun-Eosin gef~rbt. An 
dem Glase hafteten noeh wenige 
Gruppen der Rundzetlen, wie 
sie das Mikrophotogramm wie- 
dergibt. Die Zellen sind zum .~bb. 6. Rundzellen aus einer 8 Tage alten Kultur 

der Mitralis eines Meerschweinchens. Die Zellen 
Tei] mononuelear, zum gr6Be~en haben teilweise gelappte leukocyt~re Kerne (Mikro- 
Tell enthalten sie gelappte und photogran~m). ZeiB Al~ochromat. ]ram. 1/l~ 
kleeblattf6rmige Kerne. Da- com~. okul. 4. 

naeh, glaube ieh, kann man objektiv behaupten, dab es gelungen sei, 
bei den Gewebskulturen Elemente zu ziiehten, die den Eiterzellen/ihn- 
lich sind. 

Abgesehen yon diesen Rundze]len, die in Gr6Be und Form den 
gew6hnliehen Rundzellen entspreehen, beobachtet man aber noch sehr 
v/el kleinere meist runde Elemente, die unendlieh viel kleiner a]s die 
lymphoeyt/iren Wanderzellen sind, oft nur die G~Olle etwa eines Nuele- 
olus haben. Sie liegen oft in oder an den Ausl~ufern der Spindelzellen 
und sind aueh in Abb. 1 und 5a angedeutet. Vielfach liegen sie aber als 
kleinste Kfigelehen frei im Plasma. :Nach der Fixierung geli~ngt es auch 
in "diesen kleinen Gebilden, einen oder mehrere Kernf~rbung anneh- 
men@ K6rper darzustellen. Ich glaube bestimmt, UbergEnge yon diesea 
ganz kleinen ~Formen*zu gr66eren angetroffen zu haben und halte nich~ 
ffir unm6glich, dab bier  eine bisher nicht gekannte Art der Zell- uncl 
Kernbildung vorliegt, indem kleinste kernha]tige Zellpartikelehen ab- 
gestoBen werden, die sich sp~ter zu Zellen weiterentwickeln k6nnen. 
Ich habe diese kleinsten Kerngebilde nicht selten in den Enden der 
Zellausl~ufer angetroffen, die in das Plasma vorffihlen. Man findeG 
dieses Ende hEufig eigentiimlich abgestumpft und kann darin dana 



~2 Otto Busse : 

~chon im frischen lebenden Pr~para~ ein Mehtes gI~nzendes Kiigelehen 
erkennen, das nemhher~ Kernf~rbung ~nnimmt. Ieh babe in Abb. 7 

Abb. 7. -&us einer 5 Tage alteu Kultur sind bei Zeig Imm. ~[~. Comp. OkuI. 8 kleinste runde 
;]KSrperchen ]nit Chromatinliguren'gezeichnet, eine Gewebszelle zum Vergleieh. Die unten 
.liegende gro~e Zelle aus einer 11 Tage alten Kultur enthalt eine kleinste Chromatinfigur i ra  

abgestumpften Ende des 'Ausl~iufers; 

,eine Anzahl solcher kMnen Gebilde bei sehr starker Vergr6Berung, 
Ze iB Imm. f/12 Compens.-Okul. 8, gezeichnet.. 

J~hnliche kMne Kernehen sieht man auch sonst nicht selten in 
laoch entwiekelten Zellen in der Nghe des grogen Kerns. Ieh halte 
diese Gebilde nieht fiir Degenerationsprodukte. 

Naeh Mlem, was ich bier mitgeteilt habe, kommen also Eundzellen 
in den Gewebskulturen nicht selten vor und kOnnen dutch geeignete 
Ziiehtungsverfahren in manchmal sehr betr~iehtlichen Me.ngen erzielt 
werden, Auch H a d d a und 1% o sen  t ha l  haben ein gehguftes Auftreten 
tier t~undzellen bei Verwendung biologisch differenter Niihrmedien 
beobaehtet. Sie verwandten unter anderem Blur yon Hfihnern, denen 
sie vorher Hiihnerblut injiziert, un:d bei denen sie auf diese Weise 
tsolysine im Blute erzeugt hatten. Sie schreiben auf S. 588: ,,Be- 
merkenswert ist ferner bei den Hau~kultnren im isolytischen Hiihner- 
~plasma das Auftreten zahlreieher t~undzellen i~nerhalb der Prolife- 
rationszone, die wir mit Vorsicht als Lymphoeyten bezeichnen mOchten, 
nnd  die wit in dieser ~enge ~aiemals in Gewebskulturen des normMen 
-I-Ifihnerplasmas angetroffen haben. Wit miissen fiberhaupt die iiberaus 
sehwierige Frage hier in suspenso lassen, ob nieht unter dem Einflusse 
der hgmolytisehen Substanzen des Kulturplasmas auch andere im 
geziich~e~en Gewebsstiiek vorhandene Zellen zur Proliferation geweckt 
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werden, denen wir in Gewebskulturen im normalen arteigenen Plasma 
nicht begegnen." 

Ieh habe abet oben gezeigt, dab die I~undzeIlen nieht nur von den 
Zellen des explantierten Gewebsstiiekes selbst gebildet werden, sondern 
aueh aus den hocher/twiekelten Spindel- nr_d Sternzellen der Kultur  
entstehen kSnnen. DaB der Weehsel der Form nicht gleiehbedeutend 
mit Degeneration und Untergang ist, ehrt eine Arbe-t yon P e y t o n  
I~ous  und F. S. J o n e s  aus dem R o c k e f e l l e r  Institut.  Darin wird 
beriehtet, dab es gelgnge, dutch Zusatz yon TrypsinlSsungen zu leben- 
den Kutturen yon Hfihner- und I~attenembryonen das Fibrin des Plas'  
mas  und die Zellvesbgnde aufzu!Ssen, dab dabci die Spindel- und Stern- 
zellen die Fortsgtze einzOgen und vollkommen kugelige Gestalt an- 
nghmen. Diese I~undzellen haben einen rnnden, basophilen Kern, 
einJge yon ihnen gleichen ganz den zum Vurgleieh mit abgebildeten 
mononuelegren weigen BlutkOrperchen der betreffenden Tierart, andere 
dagegen, weisen das Drei- und Vierfaehe der Gr613e 'auf. Diese Zellen 
lassen sich naeh Auswasehen in t~ingerseher LOsung wieder aussgen, 
waehsen dann zu Spindel- und Sternzellen aus, formieren Zellreihen 
und bilden das yon den gewOhnliehen Kultnren her bekannte Netzwerk, 
das naeh abermaliger .AufiOsung dureh Trypsin wieder in Rundzellen 
zeri~illt. Diese Aussaat und Verdauung kann beliebig oft mederholt  
werden. 

Hierdnreh wird also einwandfrei gezeigt, erstens, daB, wie ich oben 
angegeben habe, aus den Gewebszellen Rundzellen yore Typus der 
einkernigen Wandelzellen werden kOnnen, zvJeitens, dal3 diese l~und- 
~ellenbildung keineswegs als Zeichen absoluter Degeneration gedeutet 
werden mug derart, dab die runden Zellen etwa als abgestorben zu 
.betraehten wgren, sondern dag im Gegenteil diese Zellen sieh als dureh- 
aus lebenskrgftig erweisen kSnnen, und drittens, was mir yon ungeheurer 
prinzipieller t~edeutung zu sein scheint, dag diese lymphocytgren 
Rundzellen sogar wieder zu Spindel: und Sternzellen auswaehsen kSnnen. 
Das heigt niehts, weniger, a~s dal3 diese Wanderzellen wiederum Ge- 
webszellen werden und Gewebe bilden kOnnen. Schon im Jahre 1892 
habe ieh auf Grund der, Untersuehungen heilender Wunden mit Energie 
de n  Satz vertreten, dal3 die gundzellen nieht etwas Gewebsfremdes, 
sondern GewebsabkSmmlinge seien, die~ sieh zu  den" grogen proto- 
plasmareiehen Fibroblasten welter entwiekeln, die in den spiiteren 
-Stadien der Wundheilung den Platz ehmehmen, an dem yore 1. und 
2. Tage die Wanderzetlen .zu finden sind.'Die Anhgnger der Leukoey~en- 

~theorie (O. F i s c h e r ,  Z ieg le r )  hasten diesen Weehsel der Formen so er- 
~kl~r~, dab bei de r Heilung gewissermaSen ein milit~riseher ~u nnd Ab- 
16sungsdienst eingerichtet sei: Danaeh wandern am 1. Tage hauptsgchlich 
nut  polynueleg~re Leukocy~en in das Wundgebiet, am 2. Tage fo!ge~ 
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einzellige, u nd die polynucleiiren wandern in die Blutbahn zmiick; 
yore 3. Tage an finder man Mitosen in der Nachbarschaft der Wunde, 
und jetzt riickcn die AbkSmmlinge der Gewebszellen Ms eigentliche 
Fibroblasten in die Wundr~nder vor, 16sen die Lymphocyten ab, die 
nunmehr ~uch zuriickwandern. - -  Wie se}~r man sieh in diesen Ge- 
dankengang eingdebt '  hatte, geht wohl am besten daraus hervor, dab 
B e n e k e  in .seinem Referate dieser Arbeit seinem Erstaunen dariiber 
Ausdruck gibe, dab ich diesen Waehdienst fiir eine , , g e s e h r a u b t e "  
Erklgrung und Deutmag der Bilder bezeiehnet habe. 

In den letzten Jahren ist nun noeh ein weiterer ]3eweis da~iir bei-, 
gebraeht worden= dab die Wanderzellen und aueh die Exsudatzellen 
aus dem Gewebe and nieht aus dem Blute herstammen, und zwar dureh 
Untersuchungen an aleukoeytiir gemaehten Tieren. Solehe Arbei~en 
sind yon R o s e n o w ,  L i p p m a n n  und P e s e h  mad L i p p m a n n  und 
B r i i c k n e r  bekanntgegeben worden. Dutch Injektion yon Thorium X 
gelingt es, die Leukoeyten vSllig aus dem Blute zu entfernen. Sloritzt 
man nun diesen aleueoeytgren Tieren Terpentin oder BakCerienderivate 
oder andere reizende Substanzen in t tornhaut,  vordere Augenkammer 
ode r  serOse H6hlen, so entstehen Exsudate und in der I tornhaut auch 
Infiltratiorien. Die Exsudatzetlen setzen sieh aas desquamierten Endo- 
~thelien und Rundzelleu meist yore Typus der Lymphoeyten zusammen. 
Da im Blute keine weiBen Blutk6rperchen vorhanden sind, k6nnen 
diese Zellen nur aus dem Gewebe stammen und weIden yon den Endo- 
thelzellen der Pleura, der Membrana Deseemeti, der Iris und aueh 
wohl yon den Adventitiazellen abgeMtet .  Das Ergebnis der Arbeiten 
l~gt sich dahin zusammenfassen, dab neben den bisher als Lymloho- 
eytenbildnem anerkannten Clasmatoeyten die :Pghigkeit, Wanderzellen 
zu bilden, aueh den Deekzelien der l~]eura, der Membrana Des- 
eemeti, des Cilia~k6Iloezs zugestanden werden miiss% und dab die 
Bildung dieser den Lymphoeyten gleiehenden Zellen einen sehr be- 
trgehtliehen Grad annehmen kann. Als Mangel der Arbeiten m6ehte 
ieh bezeiehnen, dab die Verfasser von der augenblicklieh geltenden 
Meinung, naeh der polynuelegre Wanderzellen nur aus dem BIu te  
stammen, noeh so beherrseht sind, dag sie sieh allertei Hemmungen in 
der Deutung der Bilder auferlegen miissen, nur um nicht gegert diese herr- 
sehende DoktHn zu ver:stogen. Da also die lymphocytgren Zellen aus dem 
Gewebe, die leukocytgren abet nur aus dem Blute abstammen diirfen, 
so diirfen Mso nut  Lymphoeyten m dem Exsudate und den Itornhaut- 
infiltrationen gefunden werderL Dem entsprechend werden aueh Zellen 
mit U-fSrmigen und gelappten Kernen als Lymphocyten bezeiehnet 
und die ,,pseudo-eosinophilen loolynuele~ren Leukocyten im Zeifall" 
sollen sich ausgereehnet gerade hier trotz Thorium erhMten haben, 
wghrend s ie  sons$ restlos aus dem K6rper versehwanden sind. 



Auftreten und Bedeutung der Rundzellen bM den Gewebskulturen. 25 

Leider wird die Infiltration der Cornea, die zu der herrschenden 
Lehre nicht reeht stimmen will, in Text  und Zeichnung etwas stief- 
mfitterlieh behandelt. Es heiftt nur, daft sich in einem Falle um einen 
kMnen Terpentintropfen, der im StichkanM lag, eirie aufterordentlich 
starke, mit Sicherheit pathologische Kernvermehrung zeigte (S. 333); 
,,Ira Infiltrationsgebiet sind die Kerne hs wie fragmentiert. Irgend- 
welehe Anzeichen, dab es sieh um polynuclegre Elemente handeln 
k6nnte, sind nicht vorhanden." Leider fehlt in der sonst mit Ab- 
bi]dungen reich ausgestatteten Arbeit ein Bild dieser Infil~rationszellen, 
und wir miissen uns deshalb mit der auf S. 347 noch einmal wieder- 
holten Versicherung abfinden, daB sich keine po]ynuclearen Ze]len 
zeigten, und daft es sich um mononuelegre Zellen handle, die wahr- 
schein]ich yon den Adventitiazel]en des Limbus her eingewander~ 
seien. Mit der Angabe, daft es sich um mononucleare Wanderzel]en 
handle, will sich nun allerdings die Bemerkung nut  schlecht decken, 
daft die KeIme im Infiltrationsgebiet hanfig wie fragmentiert aussehen, 
und noch weniger aber der Schluftsatz, ,,wir verfehlen aber nicht, mit 
Mler Pr~gnanz auf die ~_hnlichkeit der Hornhantveranderungen in die- 
sere Falle mit den yon G r a w i t z  (8--10) wiedergegebenen Bildern bin- 
zuweisen". 

G r a w i t z  hebt nun aber mit aller Bestimmtheit hervor, daft diese 
Bilder mit denen identisch sind, die man bei entziindeten und heilenden 
verwundeten Hornhauten finder ; und diese Bilder sind ja jahrelang Gegen- 
stand starkster Polemiken gewesen, indem G r a w i t z e n s  Gegner iiberein- 
stimmend auf das energischste behaupten, daft die !anggestreekten oder 
auch verklumpten Kern- und Zellgebilde wandernde Leukocyten wi~ren, 
w~hrend G r ~ w i t z  dauernd den Standpunkt vertrat, daft es sich nicht um 
gewebsfremde Elemente, sondern um Abk6mmlinge des.Gewebes handle. 
Daft die fragmentierten Kerne nun in diesem Falle, nur weil die Leuko- 
cytenauswanderung theoretisch wirklich ausgeschlossen ist, kleine in der 
Nachbarschaft der Cornea gebildete Lymphocyten sein so]len, Jst absolut 
neu und fiir kritisch denkende Histologen doeh wirklich nnwahrscheinlich. 
Da ist es denn doch viel natiirlieher und wird den Verh~ltnissen ganz anders 
gerecht, wenn m a n  die Abstammung yon dem Hornhautgewebe an- 
nimmt. Einzig und allein diese [Deutu~g lassen die Grawitzsehen 
Kulturversuehe zu, mit deren Bildern naeh den ganz bcstimmten An- 
gaben der Verfasser die eigenen Schnitte die allergr6ftte J~_hnliehkeit haben. 

Nach dem Ausfall der Versuehe am aleukoeytgren Tier miissen die 
Anhgnger der Emigrationstheorie ja ohnehin anerkennen, daft die 
Fi~higkeit des Gewebes, Wanderzellen zu bJlden, enorm viel weitergeht, 
als sie bisher angenommen haben. 

An die Versuche mit aleukocytgren Tieren ra6chte ich nur noch fol- 
gende allgemeine kritische Betraehtung kniipfen: Wenn man Terpentin 
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oder die anderen gebrauchten l~eizmittel bei Normaltieren injiziert, dann 
entstehen Infiltrationen und Exsudationen yon vorwiegend polynucleS, ren 
Zellen. ~a t  man die Tiere mit Thorium X aleukocytgr gemacht, dann 
treten fast nur mdnonuclegre Zellen auf. Dies erkliiren Li p p m a n n  und 
]~riic k n e r  damit, dab polynuclegre Zellen fehlen, weil aus dem aleuko- 
c3/6gren Blute eben keine Zellen auswandern kOnnten. Die Versuehe lassen 
aber aueh noch eine ganz a.ndere Deutung Zu. Durch die Thorium-X-Be- 
handlung werden die Tiere so gesehgdigt, dab sie in kurzer Zeit zu- 
grunde gehen. Ais ein bestimmter Grad oder eine Etappe der schweren 
Schgdigung ist das Versehwinden der Leukoeyten aus dem Blute auf- 
zufassen. Diesen ErschSpfungszustand iiberleben die Tiere nur kurze 
geit, 7 bis h6ehstens 48 Stunden. Sie fiihren also in dieser Zeit nur eine 
vita minor oder eine vita minima, und es ist selbstverstgndlich, dab 
sie da auf l~eizungen nieht roll und kr~iftig reagieren. Ich Mirde nun 
aus den obigen Versuchen schliegen, dab zur Bildung der polynuclegren 
Zellen eine gewisse, recht betrgehtliche Lebensenergie gehOrt, die jene 
erschSpften Tiere aber nieht mehr aufbringen, oder dag das Thorium X 
gerade auf die weil~en Blutk6rperehen und ihre Bildungszellen imweite- 
sten Sinne besonders deletS, r wirkt, und auch den Stoffwechsel so be- 
einflugt, dab eine Bildung der polynuele~reI~ Zellen nieht geleistet 
werden kann, da ja zur Entstehung dieser Zellen~ wahrscheinlieh ein ganz 
bestimmter Chemismus erforderlieh ist. 

Angesiehts des von L i p l o m a n n  und B r i i e k n e r  strenge inne- 
gehaltenen Leitsatzes der das Denken der Mediziner bestimmenden 
und lenkenden Autoritgten ~mag vielleicht eine kleine geschichtliehe 
l~iickerinnerung am Platze sein. Als vor 28 Jahren P a u l  G r a w i t z  
sich im Gegensa~z zu  der herrsehenden Meinung zu der Erkenntnis 
durehrang, daB.die Zellen der ,,kleinzelhgen Infiltration" zum iiber- 
.wiegenden Teile nieht aus dem ]3lute stammen; j~ nieht stammen 
k6nnten, sondern aus dem Gewebe und auf Kosten des reifen Gewebes 
entstanden seien, wurde der heute geltende Untersehied zwischen den 
~Mononuelegren und den Polynuelegren hinsiehtlieh ihrer Herkunit 
nieht gemaeht. Damais wurde mit apodiktischer .Bestimmtheit auch 
flit  die Lymphoeyten die hgmatogene Abstammung behauptet. Wenn 
nun heute fiir die Mononuclegren die M6gliehkeit der Abstammung 
a us  dem Gewebe zugegeben wird, so bedeutet das eine ganz ungeheure 
~Versehiebung des Standpunktes naeh der I~iehtung der von Grawi t z  
'.verfochtenen' .Lehre Yon der autoehthonen Ents'tehung der Wander- 
:zellen. 'Dutch die seharfe ttervorkehrung der Punkte aber, in denen 
,die heutige Lehre noe~ yon G r a w i t z  abweieht, entsteht fiir diejenigen, 
die die Saehlage nieht yon Anfang an verfolgt haben und iibersehen 

. kOnnen, gar zu leicht die  Vorstellung, dab dureh die jetzt angenommene 
Entstehung der lymphoey}~ir6n Zellen aus dem Gewebe etw~ Grawi t z  



Auftreten und Bedeutung der Rundzellen bei den Gewebskulturen. 27 

ins Unrecht gesetzt wiirde. Es wird dadureh ganz verwischt, dab mit 
.der von~ den meisten zugestandenen histiogenen Entstehung eines grol~en 
Teiles der Wanderzellen fiir diese die frfiher so seharf vertretene Lehre 
yon der unbedingten Herkunft  aus dem Blute aufgegeben und der Jahr- 
zehnte  heftig bek~mpfte gegnerisehe Standpunkt bis zu einem gewissen 
,Grade akzeptiert wird. Denn zu immer wiederholten Malen hat G r a w i t z  
sieh damn ge~uBert, es m6ge erst einmal zugegeben werden, dM~ diese 
oder  jene Zellen mcht eingewandert sein kSnnten, sondern in loeo 
entstanden sein miiBten. Naehher, welm Meriiber Einigung erzielt 
worden sei, mSge untersueht und festgestelit werden, wie und aus 
welehen Gewebsteilen die kleinen Zellen entstfinden. Die heute fiir un- 
bedingt sicher angenommene h~matogene Entstehung der Polynu- 
~cle~ren wird ebensowenig zu halten sein, wie die vor 30 Jahren ffir sicher 
erachtete t terkunft  der Mononuele~ren aus der Blutbahn. 

Z u s a m m e n f a s s u n g :  Hiermit mSchte ich ffir heute meine Aus- 
einandersetzungen sehlieBen. Es hat  sich gezeigt, dab die Carre lsohen 
Kulturversuehe in den ausges~ten Gewebsstiieken Bilder ergeben, wie 
sie bei der Entziindung dieser Gewebe auftreten, und dab also diese 
Bilder ohne Einwanderung gewebsfremder Elemente zustande kommen. 

Die yon M a r c h a n d  neuerdings erkannte Tatsache, dab die Zellen 
de r  kleinzellJgen Infiltrationen aus Mlerkleinsten Kernanf~ngen, den 
Grawitzsehen Sehlummerzellen hervorgehen, ist bisher nur yon der 
,Grawitzsehen Schule vertreten worden, Mlerdings schon seit 28 Jahren. 
Die yon M a r e h a n d  noeh als m6glich, wenn auch nieht Ms wahrsehein- 
lieh hingestellte Annahme, da B diese Bilder durch einwandernde Lympho- 
cyten hervorgerufen wiirden, wird dureh die yon G r a w i t z  bekannt- 
gegebenen Ergebnisse der kiinstlichen Gewebszfichtung widerlegt. 

Die Erkl~rnng M a r c h a n d s ,  dal~ 3 #  lange und 1 # breite Kern- 
gebilde dutch Wueherung yon kernhMtigen Resten der Bindegewebs- 
zellen entstehen kSnnten, widersprieht allem, was bisher fiber Wuehe- 
rung yon Gewebszellen bekannt ist, und wird dureh den InhMt der 
Arbei t  selbst nicht begrlindet. Eine befriedigende Deutm~g fiir die Her- 
kunft  dieser ,,sehwer zu deutenden Bilder" und ,sehwer zu beurteilen- 
den Verh~ltnisse" ist yon M a r e h a n d nieht gefunden und gegeben worden. 

Bei den Car re l schen  Gewebsziiehtungen entstehen Rundzellen 
und WanderzMlen in sehr veIsehiedenen Stadien und offenbar auch 
in sehr verschiedener Dignit~t. 

Ein Tell 'dieser I~undzellen entsprieht den lymphocyt~ren Wander- 
zellen. Die Zahl dieser Zellen kann dutch Verwendung abgewandelten 
Plasmas und geeigaete Reizung erheblich vermehrt werden. DaB diese 
Zellen nur yon  ganz bestimmten, eigentlieh gewebsfremden Zellen 
(Clasmatoeyten, Leukocytoiden oder ttistiocyten) abstammen, ist eine 
anbewiesene Hypothese. 
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Rundzel len ents tehen anch aus Geflechten hochentwickelter  Spindel-  
und  Sternzellen bei Sehi~digung der K u l t u r  dutch Bakter ien,  durch 
Anto toxine  oder verdauende Substanzen (Trypsin). E in  grol~er Tell 
dieser Zel]en sind degeneriert  und  sterben unte r  dem Bilde des fettiger~ 
ZerfMls ab, ein Teil der den Lymphoe:yten gleichenden Zellen ist aber 
lebens- und  vermehrungsf~hig und  kann  wieder Gewebszellen bi lden.  

Die Anfl6sung und  Verflfissigung der Zel lkul turen ist ein Vorgang, 
der bis zu einem gewissen Grade in der eiterigen Schmelzung der Ge- 
webe sein AnMogon finder. Die bei Joeiden Vorg~ngen auf t re tenden 
Zellen haben  gelegentlich Formen  und  Kerne,  die an  die 10oIynuclegren 
Wanderze]len er innern.  

Die von L i p p m a n n  und B r i i c k n e r  am Meukocyt~Lren Tier aus-  

gefiihrten Entzf indungsversuche liefern einen weitcren Beweis dafiir,  
dM~ die Zellen der entziind]ichen Inf i l t ra t ion  und  der Exsudate  aus deln 
Gewebe s t ammen  und  yon diesem in ungeheurer  Menge geliefert werden 
k6nnen.  Da~ n u t  mononuele~Lre, ]ymphocyt~re,  n ich t  aber polynuele~re 
leukocytgre Wander -  und  Exsudatzel len vom Gewebe gebildet werden 

k6nnen ,  geht  aus diesen Versuehen n ieh t  hervor. 
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