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Die F~thigkeit der Darmschleimhaut  zur Regeneration nach Defekten 
vcrschiedener Art  ist bekanntlieh groB. Die Vorggnge, die sich dabei 
abspielen, werden racist im Sinn einer einschlggigen Angabe M a r  c h a n d s 
(Wundheilung S. 303) beschrieben: ,,UlcerSse Defekte, wie tuberkulSse, 
typh6sc, dyscnterische Geschwfire, bedecken sieh yore Rande her mi t  
neugebildetem Epithcl, welches anfangs aus plat ten Zellen besteht, 
die allmghlich in das benachbarte Zylindcrepithel fibergehen." Auf 
Einze]hciten cingehende Arbeiten fiber die Regeneration speziell t u b  er-  
k u l S s e r  Darmgeschwfire sind nur sehr spi~rlich, in Betracht  kommt  
wesentlich einc Arbeit yon A m e n o m i y a  (Virehows Arch. f. pathol. 
Anat. u. Physiol. 201) und eine Inaugural-Dissertation yon I - I ab i eh t .  
A m e no  m i  y a stellt auf Grund seiner Befunde drei Fragen : 

1. Is t  das neue Epithel and  Drfisengewebe wirklich dutch Regenera- 
tion entstanden ? 

2. In  weleher Weise vollzieht sieh die Uberhgutung des Gesehwtirs 
bei Regeneration des Epithels nnd der L i e b e r k f i h n s e h e n  Kryp ten?  

3. i s t  diese Regeneration eine funktionelle Anpassungserseheinung ? 
Die erste Frage beantwortet  er dahin, dab es sieh zweifellos um 

eine Neubildung handelt, die yon den Regenerationszentren der noeh 
vorhandenen Kxypten ausgeht. Da eine ,,Erzeugung aus Bindegewebs- 
zellen bei diesen wahren Epithelien" ausgeschlossen ist, ist diese An- 
nahme als unbedingt richtig anzuerkennen. 

Bei Beantwortung der zweiten Frage n immt  er zwei Arten der Rege- 
neration an: erstens die ~berhgutung  vom Rande her durch ein Vor- 
schieben des Epithels fiber die Geschwfirsflgehe und zweitens eine 
Implanta t ion  yon Drfisengewebe yon den fiberhgngenden Gesehwiirs- 
rgndern aus auf die Granulationsfl~tehe. 
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Die dritte Frage wird bejaht, da das neue Epithel die Funktion 
des alten voll und ganz fibernehmen kann, wenn es auch nieht zu einer 
Restitutio ad integrum kommt, da eine Regeneration der Museularis 
mucosae niemals s tat that  (neuere Angaben hieriiber bei B e i t z k e ) .  

H a b i e h t  hat  einen Fall verSffentlieht, in dem er aus der Lage des 
neuen Epithels auf eine Implantation yon den fiberh~tngenden Ge- 
schwfirsr~ndern sehlieBen zu k6nnen glaubt. 

Diese beiden Arbeiten veranlaBten reich zu einer Nachprfifung, 
die zum Teil zu einem abweiehenden Ergebnis ffihrte. Ieh ging dabei 
yon den Beobachtungen L 6 h l e i n s  an dysenterisehen Uleerationen 
aus, die 8bet - -  wie die Literatur fiber die Pathogenese der Ruhr fiber- 
haupt - -  uner6rtert bleiben k6nnen. 

Bei dem progressiven Charakter der Darmtuberkulose geh6ren tteL 
lungen mit vollkommener Regeneration zu den Seltenheiten. In der 
Literatur habe ich die Beschreibung eines sieheren solchen Falles nicht 
gefunden. Die theoretische M6glichkeit besteht aber unbedingt und 
ist niemals bestritten worden, tt~tufiger ist die narbige Ausheilung, 
auf die hier nicht eingegangen werden sell. Fast immer finder man 
aber tuberkul6se Gesehwfire, deren Grund stellenweise eine Bedeckung 
mit neuem Epithel aufweist, das meist schon makroskopiseh sichtbar 
ist. In der vorliegenden Arbeit handelt es sieh darum, die Herkunft 
dieses neugebildeten Epithels festzustellen. Mir haben 14 Geschwfire 
verschiedener Gr6Be und Heilungstendenz aus Dfinn- und Dickdarm 
vorgelegenl). Die Ulcerationen wurden an liickenlosen Serien unter- 
sueht. Abgesehen yon einigen Spezia]kernfgrbungen zur Darste]lung 
der Mitosen, wurden die Prgparate ausschlieBlieh mit Hiimatoxylin- 
Eosin gefgrbt. Die einzelnen Gesehwiire zeigten wohl versehiedene 
Stadien der Regeneration, aueh eine versehieden starke Tendenz zur 
tteilung, die Art der Regeneration stimmte aber im Ileum wie im 
Kolon fiberein. Ich mSehte mich daher an der Hand einiger Bilder 
auf die Besehreibung der Regenerationsvorggnge, wie sie sich aus den 
8erienschnitten ergeben haben, beschrgnken. 

Die Tendenz zur Uberhgutung yon Granulationsflgehen ist beim 
DarmepitheI fast immer eine sehr groBe. Das zeigt sieh sehon in der 
auBerordentlieh starken Wueherung der Drtisensehlguehe am Rande 
soleher Defekte, so dab der Eincb.uek erweekt wird, wie es aueh yon 
den oben genannten Autoren angegeben wird, dab man eine 10olyp6se 
Wueherung der Gewebe vor sieh hat. Diese drfiekt sieh nieht allein in 
einer Vermehrung der Drfisensehli~uehe an sieh aus, sondern aueh in 
einer Verlagerung und Veri~stelung, ja man kSnnte geneigt sein yon 

~) Fiix die freundliehe Uberlassung besonders geeigneten Materials bin ich 
Herrn  Dr. l % e i n h a r d t ,  Leipzig, Krankenhaus  St. Georg, zu grol3em Dank ver- 
pflichte~. 
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einem infiltrierenden Wachstum zu sprechen. Sobald ngmlich durch 
den tuberkul6sen ProzeB die Muscularis mueosae, die gleichsam eine 
Seh~anke darstellt, zerst6rt ist, beginnt eine starke Vermehrung der 
Drfisenzellen yon den t~egenerationszentren der Kryp ten  ~us. Es 
dringen schlauehf6rmige Epithelwucherungen in die Tiefe, und zw~r 
in der Riehtung, in der die giinstigsten Ernghrungsbedingungen gegeben 
sin& Das Epithel der Drfisenschlguche wird dabei meistens mehr- 

Abb. 1. T ie fe r t r e t en  und Ver~ste lung der  Dr~isenschl~uche am l~ande eines tube rku l6sen  
Geschwfirs.  

zeilig, sic ver~steln sieh, so dal3 man im mikroskopisehen Bild die aben- 
teuerliehsten t~ormen zu Gesieht bekommt.  Abb. I gibt die Stelle 
eines solehen Pritparates wieder. Man sieht die vielfaehe Vergstelung 
und die Lage der Sehliiuehe well unter der Museularis mueosae. Wie 
die Abbildung zeigt, kann es dabei zu einer Drehung der Hauptaehse 
der Sehlguehe um 180 ~ kommen. Man sieht reehts unten einen Sehlaueh 
in einem Defekt des Granulationsgewebes liegen, dessen Boden fast  
direkt zum Lumen des Darms geriehtet ist. Der obere I~and, der naeh 
der Darmwand zu gelegen ist, ist kelehartig fiber die Spaltflgehe aus- 



138 H. SeMnemann : 

gebreitet. Das ist eine Eigenart dieses Epithels, die immer wieder 
beobachtet wurde und sieh nur aus Serienschnitten, die aueh die dritte 
Dimension vor Augen ffihren, erkennen li~gt. Ist  der obere Rand einer 
Krypte nieht dureh benachbarte Schliiuehe begrenzt, so legt sieh das 
Epithel kelchartig fiber das umgebende Gewebe. Dabei zeigt das Epithel 
dieser sieh naeh allen Seiten fiber den Rand hinaus ausbreitenden 

Abb.  2. Drt isenschlf iuche sind am ~ a n d e  eines  t u b e r k u l 6 s e n  Geschwiirs  t ier  u n t e r  die Muscu- 
lar is  mucosae  vo rgedrungen ,  a = Blu tgefgge .  

Fl~iehen die Tendenz, sich sofort in alle Furchen and ]3uehten einzu- 
senken und yon da aus kryptenartig wieder in die Tiefe zu waehsen 
und somit neue Driisensehli~uche zu bilden. 

Abb. 2 zeigt Driisensehlauehe einer anderen Ulceration, die ill einem 
besonders gef/igreiehen Granu!ationsgewebe weir unter die Museularis 
mucosae yore Gesehwfirsrande her vorgedrungen sin& In Abb. 3 
sehieben sie sieh am Rand eines Tuberkels in die Tiefe und haben sehon 
fast das Gewebe unter dem Kn6tehen erreieht. 

Diese Bilder lassen doeh wohl darauf sehlieBen, daB, sobMd eine 
Zerst6rung des. Gewebes dureh tuberkul6se Prozesse eintritt, aueh sehon 
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die Wucherung des Driisenepitheis beginnt. Die Sehl~uche k6nnen 
dann so welt in die Tiefe des Gewebes vordringen, dab ihre tiefsten 
Stellen unter  giinstigen Bedingungen yon der Zerst6rung verschont 
bleiben. Die oberfl~chlichen Teile werden nekrotisch und werden mit  
dem Kot  ~bgesehwemmt. Dann  liegt aber nieht mehr ein einfaeher 
Geschwiirsgrund vor, sondern in dem restierenden Gewebe, sei es Gr~nu- 
lationsgewebe oder Submueos~ oder sog~r Muskulatur, linden sieh Reste 
des Driisenepithels, die zu einer regeneratorischen Wucherung f~hig 
sind. Die Pri~parate 
eines Geschwiirs geben 
mir die Bereehtigung 
~uch die Muskul~tur mit  
anzuffihren, denn ich 
habe fast in der Mitre 
des Gesehwfirsgrundes 
Stelten gefunden, in 
denen l~este yon Drfi- 
sensch]~uehen zwisehen 
auseinandergedr~ngten 

Muskelfibrillen der 
W a n d m u s k u l a t u r  

zu sehen waren. 
So ist der Gang der 

Regeneration also nieht 
allein der, wie bisher 
angenommen wurde, dag 
zun~chst das Gesehwtir 

sieh bildet, und dann Abb. 3. Dr i i senschl~uche  wuchern  am R a n d e  eines tbc.  K n 6 t -  

Y O n  den Seiten her das chens in die Tiefe.  a = tbc .  Kn6 tchen .  

Epithel fiber die Ge- 
sehwfirsfl~ehe vorgesehoben wird. Ieh glaube, man muB die Bilder so 
deuten, dab g l e i e h z e i t i g  w ~ h r e n d  d e r  B i l d u n g  des  G e s c h w i i r s  
schon eine Wucherung der Drfisensehl~uehe beginnt, die so tier treten 
k6nnen, dab ~ie vom Zerst6rungsprozeg nieht mehr erreieht werden. 
Bei einem Stillstand der Destruktion bilden diese Reste Sehleimhaut- 
inseln, die zu einer Uberdeekung der ganzen Gesehwiirsfli~ehe beitragen 
kSnnen. Sie sind um so mehr zur Regeneration geeignet, da es sieh 
ja meist um die untersten Teile der Kryp ten  handeln wird, in denen 
naeh S e h ~ p e r  und C.ohen,  wie ieh sp~ter noeh genauer anfShren 
werde, die Proliferationszentren gelegen sind. 

Mit diesen Befunden wird sehon die Ansieht yon A m e n o m i y a  
und H a b i e h t  unwahrseheinlieh, die beide diese Sehleimhautinseln 
auf Implantat ionen yon Epithel yon den iiberhi~ngenden lZ~ndern 
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auf die Geschwiirsfl~iche zuriickffihren wollen. Mir ist die Beweis- 
fiihrung yon I - Iab ich t  nicht verstandlich, der schreibt: ,,Von dem 
Geschwiirsrande abgelSste Epithelien implantierten sich auf den gegen- 
tiberliegenden Geschwfirsgrund und bildeten den Ausgangspunkt der 
Beh~utung des Grundes. Fiir die Annahme dieser Herkunft  der Zylinder- 
epithelien war ihre Lage maSgebend (gerade unter dem Geschwiirs- 
rand). Die Epithelien erschienen, wie an den Geschw/irsgrund ange- 
klebt und waren mit der Breitseite nach auBen gerichtet mit dem 
spitzen Ende in entsprechende Vertiefungen des neuen Mutterbodens 
eingesenkt." 

Man finde~ sehr h~iufig solche Schleimhautinseln auch in der Mitte 
der Ulceration, die von den fiberhangenden Riindern gar nicht erreicht 
werden kann. Von einer ,,breiten Seite" und einem ,,spitzen Ende"  
babe Jch reich nicht iiberzeugen kSnnen. Einen solchen h6chst eigen- 
artigen Befund, wie ihn bier H a b i c h t  beschreibt, babe ich nicht ein 
einziges Mal erhoben; ich kann den Zweifel an der Richtigkeit des- 
halb auch nicht unterdrticken. Auch lies sich an zweifelhaften Stellen, 
die dicht unter dem Gcsehwi~rsrand gelegen waren, durch die Serien- 
schnitte stets der Ausgangspunkt der Uberh/iutung in einer ins Ge- 
webe eingesenkten Krypte  finden, yon der in der oben beschriebenen 
Weise kelchartig das Epithel vorgeschoben wurde. Dabei mul3 ich er- 
w~thnen, dal3 sich nach S c h a p e r  und C o h e n  normalerweise im Dick- 
darm <m unteren Drittel im Diinndarm dicht fiber dem Boden der 
Krypte  eine Indifferenzzone finder, die ffir die Regeneration des physio.. 
logisch dauernd zugrunde gehenden Epithels Sorge zu tragen hat, da 
die differenzierten Zellen ihre Proliferationsfghigkeit verloren haben. 
Es werden also von diesen gesehiitzt gelegenen Stellen aus immer neue 
Zellen nachgeschoben. S c h a p e r  und C o h e n  schreiben aber welter: 
,,Ob bei L i e b e r k f i h n s c h e n  Krypten  die differenzierten Zellen wieder 
proliferationsf~hig werden, ist meines Wissens nicht festgestellt . . . .  
ausgeschlossen ist bei dem niederen Differenzierungsgrad dieser epi- 
thelialen Elemente die MOglichkeit hierzu nicht . . .  Die Indifferenz- 
zone bleibt aber der Pr&dilektionsort." So ist sehon bei der normalen 
Regeneration der Anhaltspunkt ftir das auffgllige ~rachstum der ver- 
lagerten Driisen gegeben. Ich habe abet, wenn auch vereinzelt, Mitosen 
aueh in den oberfl&chliehen Teilen gefunden. Auch sprieht die Viel- 
zeiligkeit des Epithels an diesen Stellen fiir eine lebhafte Teilung. Man 
mu[3 also wohl annehmen, dal3 nnter pathologischen Verh&ltnissen 
das Epithel sich nicht gleich so vollst~ndig, differenziert, dM3 eine 
Vermehrung nicht mehr stattfinden kann. Oder abet differenzierte 
Zellen bilden sich zuriick und erlangen ihre Proliferationsfghigkeit 
wieder. Immerhin kommt wohl in der Hauptsache die Indifferenzzone 
Ms Quelle der Zellenneubildung in Frage, und eine solehe konnte fast 
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stets mit  einer oberflaehlichen Sehleimhautinsel in Verbindung gebraeht 
werden. Man kann dagegen einwenden, dab ein fl~chenhaft ausge- 
breitetes Darmepithel  die Tendenz hat, sich in vorhandene Lfieken 
und Spalten schlauehartig einzusenken. Es kSnne also zuerst eine 
Implanta t ion  stat tgefunden haben, und die K1"ypten seien sekund~r 
entstanden. Ieh kann den Einwand nieht vSllig zurfiekweisen, er er- 
seheint mir aber ~ul~erst unwahrscheinlich. Die Indifferenzzonen in 
den erhal tenen Schlguehen sind meist bedeutend deutlicher zu sehen 
als in sekundgren Einsenkungen. Daft sich solche Sehleimhautinseln 
hgufiger unter den fiberhgngenden Geschwiirsrgndern finden als in 
der Mitte, ist wohl dadurch zu erklgren, daft diese Stellen, vor mecha- 
nischen Insulten mehr gesehiitzt sind; sich also viel eher l~este alter 
Driisenschlguche dort  erhalten kSnnen, und dann auch eine bedeutend 
bessere EntwieklungsmSglichkeit far  das junge Epithel infolge der ge- 
schtitzten Lage gegeben ist. 

A me no  mi  y a  besehreibt in seinem zweiten Geschwiir eine ,,bogen- 
fSrmige Uberbriickung des spitzwinkligen Baumes zwischen dem hohen 
Geschwiirsrand und der Geschwfirsfl~che". Derartige Bildungen habe 
ieh nieht zu gesicht  bekommen. 

Nachdem strai t  die Implanta t ion  als unwahrscheinlich zurfiekgewiesen 
werden muft, ist nach dem oben Gesagten der weitere Vorgang der 
t~egeneration folgender: Die dureh den tuberkn15sen Prozeft abgestor- 
benen Teile werden abgeschwemrat, u n d e s  bleibt ein Geschwiirsgrund 
zuriick, in dem sich noeh l~este der eingewucherten Driisen befinden. 
Diese fangen an lebhaft zu wuchern und schieben hauptsgehlich yon 
ihrer Indifferenzzone aus kelchartig ein Epithel fiber die Geschwiirs- 
fii~che. Jede Unebenheit, jeder Spalt des Granulationsgewebes wird 
zu einer Einsenkung ausgenutzt, so daft mit  der Zeit immer neue Schlgu- 
the entstehen. Fiir diese Annahme gaben viele Pr~tparate Anhalts- 
punkte, auch er ldgr t  sich A m e n o  m i y a  den weiteren Verlanf ghnlieh. 

Es ist nur noch auf einen Punkt  ngher einzugehen. A m e n o m i y a  
schreibt an einer Stelle: ,,Zwischen den polypSsen Gebilden und der 
Granulationsschicht gibt es keine l~este yon Muscularis mucosae, so 
d~ft jene Gebilde nicht als Uberreste unversehrt  gebliebener Sehleim- 
hautinseln anzusehen sind, sondern als 2~euschSpfungen angesproehen 
werden miissen." An andere r  Stelle betont  er nochmals: ,,Diese neu- 
gebildeten Epithelien - -  denn als solche miissen wit sie ansprechen, 
da sie ohne eine Abgrenzung durch eine Muscularis mueosae unmittelbar  
auf dem Granulationsgewebe der Submucosa aufsitzen - -  weisen. . ,  usf." 

Die Muscularis mucosae spielt fiir die ,,NeuschSpfung" naeh meinen 
Befunden gar keine I~olle, denn die Ernghrung kann dutch ein gefgft- 
reiches Granulationsgewebe ebensogut geliefert werden. Die Prolifera- 
tion yon Resten allerdings nicht normaler, sondern gewucherter Driisen- 
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schl~uehe kann ohne Museularis mueosae vor sieh gehen. A me  no m i y a 
l~gt fiir das ,,Vorfinden yon Epithel und Driisengebilden auf defekten 
Stellen" nur ,,zwei Herkunftsm6gliehkeiten zu: Entweder sind die 
sieh vorfindenden Gebilde wirklieh NeusehSpfungen, erzeugt dureh 
grOgere TeilungsaktivitEt der in den Kryp ten  befindliehen Prolifera- 
tionszentren, oder es sind bei der Seh~digung unverletzt  gebliebene 
oder vom Defektrande auf die Defektstelle verschlagene Reste alter 
Darmoberfl~ehenbildungen". Die erste MSgliehkeit muB unbedingt 
zugegeben werden, denn neben der oben besehriebenen Bildung der 
Sehleimhautinsetn k o m m t  natiirlich aueh eine Uberkleidung der Ge- 
schwiirsfl~iehe vom Rande her vor, indem dureh st~rkere Prolifera- 
tion sieh Epithel (zun~iehst platt ,  dann kubiseh, sparer zylindriseh) 
yon den Mten Driisensehl~uehen vorsehiebt. Dies gesehieht aber immer 
wieder kelehartig yon den Kryp ten  ausgehend, wie das oben besehrieben 
wurde. Vom Defektrand auf die Defektstelle versehlagene Reste habe 
ich nicht gefunden. D a g e g e n  geht yon den l~esten in die Tiefe ge- 
wueherter Driisensehl~uehe eine Regeneration aus, die auf die erhalten 
gebliebenen Regenerationszentren und aneh in geringem Grade auf eine 
Teflung der oberfl~ehliehen Zellen zuriickzuffihren ist, und die grund- 
s/itzlieh niehts anderes darstellt als die Regeneration ,,vom Rande her",  
yon der sie nur insofern verschieden ist, als eben das T i e f e r t r e t e n  
schlauehf6rmiger Epithelformationen dabei die Waehstumszentren im 
Gesehwtirsgrunde liefert. Nir  scheint dieser V e r l a g e r u n g  regenera- 
tionsf~higer Epithelformationen in die tieferen Wandsehiehten des 
Darmes bisher nieht die Bedeutung beigemessen worden zu sein, die 
ihr zukommt,  und diese I]berlegung veranlaBte mich zur kurzen Mit- 
teilung meines Befundes. 

Zum SehluB m6ehte ich noeh bemerken, dab irgendwelehe eystisehe 
t~ildungen, wie sie bei der Heilung dysenteriseher Gesehwfire dutch 
vermehrte Sehleimsekretion zustande kommen, nieht gefunden habe. 
Ab und zu habe ieh wohl vereinzelt kle~ne Cysten an den R/indern 
der Gesehwiire angetroffen, die dutch VerschluB eines gewucherten 
Dr~sensehlauehes enhstanden waren. Diese Bilder haben aber mit  
der dysenterisehen Cystenbildung keine J~hnliehkeit. 

Literaturverzeichnis.  

Amenomiya ,  {)ber die Regeneration des Darmepithels und der Lieber- 
ktihnschen Krypten an tuberkul6sen ])armgesehwiiren. Virchows Archly ~01. - -  
t t ab ieh t ,  Ein Fall yon tuberkul6sen Geschwtiren des Darmes, Heilung derselben 
mit excedierenden Granulationen und Regeneration der Sehleimhaut. Inaug.- 
Diss. Wiirzburg 1897. - -  lVlarchand, Wundheilung. - -  Schaper  und Cohen, 
Beitr/~ge zur Analyse des tierisehenWaehstums. IL Arch. f. Entwieklungsmeehanik. 
19. I905. 


