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Mit 11 Textabbildungen.

(Eingegangen. am 19. November 1923.)

1. Speicheldriise des Kaninchens.

Die nachfolgende, auf Veranlassung von. Herrn Geheimrat Lubarsch
angefertigte Arbeit schlieft unmittelbar an die ebenfalls unter Lubarsch
ausgefiihrten Untersuchungen von Nasw an. Ich kann deswegen hin-
sichtlich der Literatur auf diese Arbeit verweisen und gebe nur einige
notwendige Erganzungen. Das Problem, das ich l6sen sollte, war vor
allem, den EinfluB der verschiedenen Temperaturen auf die Lebensfihig-
keit von aus dem Zusammenhang geldsten, aullerhalb des Korpers auf-
bewahrten Organ- und Gewebsteilen festzustellen. -

So zahlreiche Untersuchungen auch iiber die Uberlebensfahigkeit
der Gewebezellen vorliegen, so wenige sind es doch, die den Einflul
verschiedener Temperatur beriicksichtigt haben oder iiberhaupt nahere

Angaben dariiber machen.

Saltykow untersuchte die Vita propria der Gewebe nach dem Abtrennen vom
Organismus bei Ratten und Miusen, deren desinfizierte Schwinze er abschnitt,
in sterilen Glasrohrchen auf Gelatine oder Agar-Agar bei Temperaturen von --2°
bis 4 29° aufbewahrte und dann auf dasselbe Tier transplantierte. FEr fand, daB
die Grenze der Aufbewahrungszeit beidem verschiedenen Gewebe schwankt. Wahrend
der hyaline Knorpel sich schon nach 7taigiger Aufbewahrungszeit nicht mehr als
regenerationsfihig erweist, sind andere Gewebe noch nach 14téagiger Aufbewah-
rungszeit regenerationstiichtig.

Auch Periost und Knochen wurden auf ihre Lebenskraft untersucht.

Grohé benutzte zu seinen Transplantationsversuchen Periost von der. Tibia
und vom Radius moglichst jugendlicher Kaninchen von demselben Wurf. Er be-

- wahrte sein Material bei Temperaturen von 0° bis 4 4° auf, da er erkannte, daB
niedrige Temperaturen fiir die Erhaltung der Vitalitit der Zelle sehr vorteilhaft
seien. Als Implantationsort wéhlte er Oberarm und Oberschenkel. Als Ergebnis
seiner Untersuchungen stellte er das lebenskriftige Fortleben des Periostes bis
zu 100 Stunden fest.

Morpurgo unternahm seine Versuche an Hiithnern und konnte dabei die Vita
propria des bei niedriger Temperatur auBerhalb des Organismus gehaltenen Periostes
bis iiber 192 Stunden hinaus nachweisen.
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Lyunggreen bewahrte die Hautlippchen in menschlicher Ascitesfliissigkeit
bei Zimmertemperatur auf und erzielte nach 6—7 Tagen noch villige Regeneration
der Epithelien.

Prochownik, der unter Leitung von Lubarsch arbeitete, verpflanzte Speichel-
driisen, Hoden, Nebenhoden, Brustdriise, Pankreas, Schilddriise und untersuchte
dabei die Widerstands- und Lebensfahigkeit der transplantierten Stiickchen unter
dem Einfluf von gewdhnlicher Luft, physiologischer Kochsalzlésung und des
Brutschrankes. - Ferner setzte er die Stiickchen vor der Implantation einer che- .
mischen Noxe aus (Chloroform, 10 proz. Formol). Dadurch wurde die Proliferations-
fahigkeit vernichtet und eine Art Konservierung herbeigefithrt. Eine Unter-
suchung des Einflusses von Wirme ergab, daf Speicheldriise, Hoden und Neben-
hoden 15-—20 Min. lang ohne Vernichtung ihrer Regenerationskraft einer Tempera-
tur von 60° ausgesetzt werden konnen und ebenso einer Temperatur von 21°
resp. 15° Daraus erhellt, daBl sich Kilte der Erhaltung des Lebens giinstig er-
weist.

Ebenfalls unter Leitung von Lubarsch filhrte Nasu sehr genaue Untersuchungen
iiber die Uberlebensfahigkeit und Regenerationskraft der Speicheldriise aus, und
zwar beschriinken sich seine Versuche auf das Aufbewahren des Transplantates
im Eisschrank. Dabei stellte er fest, dafl die Vita propria nach 32 Tagen Aui-
bewahrungsdauer noch erhalten blieb und das Transplantat regenerationsfihig
war. Dagegen fielen Versuche mit 4—5 Tage in NaCl-Losung bei 37 °aufbewahrten
Speicheldriisenstiickchen negativ aus. — Das ist ungefihr alles, was ich dariiber
finden konnte. Es gehtaus diesen Angaben allerdings schon hervor, dafl niedrige
Temperaturen fiir die Erhaltung der Lebensfihigkeit sehr giinstig sind, systematische
vergleichende Untersuchungen fehlen aber noch ganz.

Material und Methode.

Zu meinen Untersuchungen habe ich mittelgrofie Kaninchen benutzt.
Dem Kaninchen wurde die Haut in der Gegend der Speicheldriisen
(Glandula submaxillaris) abrasiert, und eine davon wurde ohne Narkose
streng aseptisch herausgenommen, in eine sterile Petrischale getan und
dort in erbsengroBe Stiickchen zerschnitten. Jedes der Stiickchen wurde
in ein keimfreies Reagensglas gebracht und 15—20 Tropfen keimfreie
physiologische Kochsalzlosung zugesetzt, die das Stiickchen vollstindig
bedeckten.

In anderen Fallen fiillte ich ein sterilisiertes Reagensglas mit 2 bis
3 ccm keimfreier physiologischer Xochsalzlosung, lie ein erbsengroBes
-Stiickchen vollstéindig darin eintauchen und schmolz das Glaschen oben
zu. Die zu untersuchenden Stiickchen der Glandula submaxillaris wurden
z. T. im Eisschrank aufbewahrt, eine andere Gruppe bei Zimmertempe-
ratur und eine dritte im Brutschrank bei 37°. Die so aufbewahrten
Gewebsstiickchen wurden einerseits zum histologischen Studium benutzt
und auf Verinderungen untersucht, andererseits wurden sie unter
die rasierte, sterilisierte Riickenhaut desselben Kaninchens iiber-
pflanzt. Nach verschieden langer Zeitdauer wurden diese Stiickchen
herausgenommen, in 10 proz. Formollésung fixiert — ebenso wie die
Kontrollstiickchen — in Paraffin eingebettet und Serienschnitte davon
angefertigt. Als Farbemethoden wurden angewandt: Hamatoxylin-
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Eosin, van Gieson, Ehrlich-Biondi-Heidenhain, Altmann und Giemsa.
Zur Fettfirbung wurden Stiickchen in Gelatine eingebettet, Gefrier-
schnitte gemacht und mit Sudan III und Nilblausulfat gefirbt.

I. Veriinderungen des im Eisschrank aufbewahrten,
transplantierten Stiickes. .

Die nach obiger Beschreibung vorbereiteten Stiickchen wurden im
Frigo (—1 bis — 3°) aufbewahrt.

Vorausschicken méchte ich, daBl ich mit Riicksicht darauf, da8 die
histologischen Veridnderungen an dem transplantierten Gewebe schon
genauer von Lubarsch und spater unter Lubarschs Leitung teilweise von
Nasu beschrieben worden sind, auf eine genaue Wiedergabe der. ein-
zelnen Versuchsprotokolle verzichten und nur zusammenfassend den
histologischen Befund wiedergeben will, und dann eine tabellarische
Ubersicht beifiigen werde. Ich schicke eine kurze Zusammenstellung
der bisherigen Ergebnisse iiber die Speicheldriiseniiberpflanzungen
voraus.

W. Podwyssozki untersuchte die partielle Regeneration nach traumatischen
Eingriffen an der Infraorbitalis und Submaxillaris von Kaninchen und fand, daB
das durch den Eingriff vernichtete Driisenparenchym teils durch eine Wucherung
von Sekretionszellen wieder ersetzt wird, teils durch partielle Umwandlung der
neugebildeten Driisengéinge in Driisenalveolen.

Ribbert stellte genauere Untersuchungen iiber Neubildungsvorgénge bei der
Speicheldriise an, von der er den grofiten Teil, wenigstens die Hilite, exstirpiert
hatte. Nach 2—3 Wochen lieB sich auf dem Reststiick schon makroskopisch
neugebildetes Driisengewebe erkennen, auffallend durch die etwas rotere Farbe,
die leicht uneben-hockerige Beschaffenheit und das tiefere Niveau. Eine mikro-
skopische Untersuchung stellte fest, die Neubildung der Driisenlippchen gehe
von den Ausfithrungsgingen aus. Die kleineren Driisengebilde hatten das Aus-
sehen normaler Acini. Sie enthielten ein kubisches Epithel, zeigten aber stets
noch ein Lumen. Die neuen Alveolen glichen dadurch, daB der Hohlraum sehr
klein, oft nicht zu erkennen war, nach 3 Wochen ganz oder fast den normalen’
Alveolen.

Lubarsch lieB Emulsionen von Speicheldriisengewebe in die Vena ]ugularls
des Kaninchens einspritzen und sah in der Peripherie der injizierten Partien eine
Neubildung ganzer Kanilchen, die jedoch vorubergehend war; nach ca. 3 Wochen
waren sie wieder vollstindig-atrephiert. -

Bei der Einpflanzung von Speicheldriise in die Niere desselben Tieres zeigten
sich in den ersten 48 Stunden nur geringe Verdnderungen, spirlicher Kernzerfall.
Am 3. Tage stirkere Zerfallserscheinungen sowohl an den Epithelien der Speichel-
lippchen wie der Ausfilhrungsgiinge, im Zentrum am stérksten. Am 4. Tage,
neben Zerfallserscheinungen, Neubildungen. Besonders in der Peripherie bemerkt
man Ziige und Stringe von mehr platten Epithelien mit #uBerst chromatinreichem
Kern und dunklem Protoplasma, die sich vielfach um nekrotische Ausfiihrungs-
und Speichelgéinge herumlegen. Die Herde treten inselférmig auf und gehen in
der Zeit vom 5. bis 7. Tage immer mehr zum Zentrum. Den Hohepunkt erreicht
die Wucherung in der Zeit vom 7. bis 9. Tage; zahlreiche Mitosen, Einwanderung
von Leukocyten.
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Vom 10. Tage an Abnehmen der Wucherung, die Epithelien haben mehr
niedrig ‘zylindrische und kubische Form, in den soliden Stringen treten
Hohlrdume auf, sodal nun das Gewebe den Bau einer tubuliren Driise an-
nimmt. Vom 14. Tage an Zunahme des Bindegewebes, Abnahme der driisigen
Bestandteile.

Noch nach Y/, Jahr findet man in der bindegewebigen Narbe driisige Bestand-
teile, in den Hohlriumen kolloide Massen.

Dieselben Ergebnisse hat man, wenn man die Speicheldriise von einem Kanin-
chen auf die Niere eines anderen implantiert Man kann die Speicheldriisenstiick-
chen stundenlang, ja bis zu 3 Tagen in sterilen Glasern im Dunkeln und in- der
Kilte aufbewahren.

»»Bei den in andere Organe verlagerten Speicheldriisen- und Hodenstuckchen
findet keine eigentliche Regeneration statt; das, was an Gewebe neugebildet wird
und zuriickbleibt, hat nie vollkommen die Struktur von Spelcheldrusen oder Hoden,
sondern ist reduziert oder atrophisch.®

Lenghi transplantierte Speicheldriisen in die Niere und Milz und konnte keine
soliden Epithelstringe nachweisen; das Wachstum, welches auftrat, leitet er von
den Korbzellen her.

Bizzozero und Marzocchi kommen zu dem Ergebnis, daB die differenzierten
Zellen meist zugrunde gehen; und auch nur an der Peripherie vereinzelte tubuloso
Reste erhalten bleiben.

Carraro exstirpierte 2/; der Submaxillardriise des Kaninchens, ohne den Aus-
fithrungsgang und die grofen Blutgefifie abzuschneiden. Der im Tiere verbliebene
Driisenteil wurde nach 24 Stunden bis 120 Tagen untersucht. Dabei hatte er
folgende Ergebnisse: Bei weitgehenden Exstirpationen findet man in dem iibrigen
Teil eine Hyperplasie der acinésen Elemente, gleichzeitig einen echten Regenera-
tionsprozef von Epithelstringen, die aus den kleinen Ausfithrungsgéngen stammen.
Diese Neubildung stellt kein normales Parenchym dar. Das iibriggebliebene Par-
enchym erfihrt eine Riickbildung, und zwar wandeln sich die Acini in kleine, mit
Zylinderepithel ausgekleidete Schliuche um.

1. Histologischer Befund an den diberpflanzten Speicheldriisen nach
1—10 tagiger Aufbewahrung im Eisschrank (—1 bis —3°).

Makroskopisch findet man, daBl das iberpflanzte Gewebestiick
von einer Kapsel von Bindegewebe schalenartig umgeben ist, daher
sieht man auf Schnitten einen matt weiBllichen Kern, der das trans-
plantierte Gewebe darstellt, und eine helle weillliche Schale, die die
bindegewebige Kapsel zeigt. Diese ist nur schwer abziehbar, da sie
mit dem Parenchym innig verwachsen ist. Auf der Schnittfliche sieht
man sehr hiufig, daf sie auch strangférmige Ausldufer in das Parenchym
geschickt hat. Wenn aber das Speicheldriisengewebe schon nekrotisch
geworden, wie ich nach iiber 60tégiger Aufbewahrungszeit gesehen habe,
so konnte man gewéhnlich die Kapsel sehr leicht abziehen.

Ich méchte im voraus bemerken, daB die Strukturverhiltnisse der
Gewebe nicht nur von der Linge der Aufbewahrungsdauer abhéngen,
sondern auch von der individuellen Disposition, der bald geringeren,
bald stérkeren Widerstandsfahigkeit. Eine weitere wichtige Rolle fiir
ein gutes Gelingen spielt natiirlich auch die Technik.
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Betrachtet man bei schwacher VergriBerung ein Schnittpraparat
einer iiberpflanzten Speicheldriise, die hochstens 10 Tage im Eis-
schrank aufbewahrt und dann transplantiert wurde, so zeigt sich, daB
die Strukturverhiltnisse gegeniiber der Norm fast nur geringfiigig ver-
andert sind. Das Gewebe zerfillt in zwei Abschnitte:

1. das zentrale Mutterstiick,

2. die periphere Regenerationszone.

Das Zentralgebiet ist noch sehr gut erhalten. Man kann in den
einzelnen Lappchen die Alveolen scharf trennen, und auch die einzelnen
Alveolarepithelien sind noch deutlich voneinander abzugrenzen.

Sie farben sich etwas stirker oxyphil als im Kontrollpraparat. Doch
ist das Protoplasma fast von normaler Struktur, und nur vereinzelt
kommen Vakuolen vor. - Bei der Altmannschen Fiarbung sind die Granula
schon rotlich. Der Zellkern zeigt auch nur sehr geringe Veranderungen

.und ist gut umgrenzt. Teilweise ist der Chromatingehalt etwas an-
gereichert. ‘ ~ .

Die Sekretrohrchen fallen deutlich durch ihre rétlichere Firbung
auf, da ihr Zellprotoplasma noch stérker eosinophil ist.- Thre Zellkerne
sind stellenweise chromatinreicher. Das Epithel, welches nahe dem
Grenzgebiet liegt, ist stirker degeneriert als im Zentrum, das Zell-
protoplasma ist mehr oxyphil und die Kerne schon -pyknotisch.

Das interlobulire - Bindegewebe ist fast normal, dann und wann
findet man darin Kerndetritusmassen, die vielleicht von zugrunde-
gegangenen Driisenepithelien herriihren. Die GefaBendothelien sind
ganz unverdndert und zeigen keine Besonderheiten.

Die hauptsichlichsten regenerativen Prozesse spielen sich an den
Réandern ab; schon bei schwacher Vergrofierung sieht man mitten im
Bindegewebe teils rundliche, teils strangférmige regenerierende Zell-
nester, die manchmal untereinander in Zusammenhang stehen. Das
Bindegewebe in der Peripherie ist noch sehr jung und besteht  aus
lockerem faserigen Gewebe mit vielen spindeligen Fibroblasten.. Zwi-
schen den Bindegewebsstrangen beobachtet man bisweilen eosinophile
Zellen und Rundzelleninfiltration. Weniger hiufig dagegen ist das
Auftreten von Fremdkorperriesenzellen.. ,

Bei stirkerer VergroBerung sehen wir, dafl die neugebildeten Epi-
thelien etwas verschieden von den normalen sind. - Die Zellen haben eine
mehr kubische bis rundliche Gestalt. Das Zellprotoplasma ist fein’
gekérnt und farbt sich gut - basophil. Der Zellkern ist ziemlich grof
mit gut erkennbaren Kernkérperchen. Hiufig sind deutliche, gut
ausgebildete Mitosen zu beobachten. In der Mitte dieser Nester-ist oft
schon ein Lumen gebildet. In einigen Fillen macht das gewucherte
Gewebe einen dhnlichen Eindruck wie ein kleines Gewichs.

In der Umgebung des Epithels findet man groBe blischenférmige
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Kerne, die gut Kernkoérperchen erkennen lassen. Diese gehoren zu
regenerierenden Fibroblasten. An der Grenze zwischen Mutterstiick
und Peripherie findet man vorzugsweise spindelige Fibroblasten.

Die Regenerationsfahigkeit ist in den ersten 10 Tagen am besten,
es finden sich dabei in den Epithelien die meisten Mitosen. Die Neu-
bildung der Epithelzapfen schreitet von der Peripherie nach dem Zen-
trum des Stiickes fort, sodaB die Mantelzone im Verhiltnis zum Mutter-
stiick immer gréfer wird. Betonen mochte ich ausdriicklich, daB die
Regenerationskraft nach 10tagiger Aufbewahrung vollkommen un-
geschwiicht ist. Doch kann man schon nach 3tigiger Aufbewahrung
im Kisschrank schlecht die Eiweifl- und Sechleimdriisen voneinander
trennen. Meine Tabelle zeigt, daB jeder Versuch ohne Ausnahme
positiv ist, sofern die Technik einwandfrei war.

2. Histologischer Befund an transplantierten Speicheldriisenstiicken nach
10—20 tagiger Aufbewahrung im Eisschrank.

Makroskopisch wiesen die Stiickchen &hnliche Verénderungen auf,
wie ich sie schon im vorigen Kapitel besprochen habe.

Mikroskopisch: Im Ubersichtsbild zeigt sich der Randteil gegen-
iber dem Mutterstiick sehr ausgedehnt und das ganze Schnittpraparat,
mit besonderem Hervortreten der Sekretrohrchen, ist stark oxyphil
gefarbt. Ebenso fallt die geringe Farbbarkeit der Kerne auf. Betrachtet
man ein Endstiick oder ein Sekretréhrchen des Mutterstiickes unter
starkerer Vergroferung, so zeigt sich, daB die Strukturverhaltnisse
wesentlich schlechter geworden sind. Die Zellgrenzen sind nicht mehr
50 deutlich, und manchmal findet sich statt des Endstiickes eine struktur-
lose nekrotische Masse. Einige Zellen enthalten ziemlich viel Vakuolen.
Der Zellkern ist chromatinreicher, oft-aber auch etwas gebliht. In
manchen Zelleibern findet sich statt des Zellkerns nur noch eine feine
Triimmermasse.

Die Sekretréhrchen sind auch in eine mehr oder minder homogene
strukturlose Masse umgewandelt. Die Kerne weisen dieselben Ver-
snderungen auf wie die der Endstiickzellen. Trotzdem sind diese
degenerativen Verdnderungen nicht allgemein, sondern es gibt noch
Zellen, die fast ganz normal sind.

Dasg interlobulére Bindegewebe ist vollig unversehrt, und wie ich es
schon bei kiirzerer Aufbewahrungsdauer beschrieben habe, finden sich
darin bisweilen Zell- oder Kerntriimmer. :

Ohne bemerkenswerte Veranderungen sind auch die Gefiflendo-
thelien. Die Grenzzone ist stark verbreitert und enthalt viel derbes
Bindegewebe. Die Zahl der jungen Epithelzapfen ist verringert; was
ihre Form betrifft, so finden wir rundliche, ovale, langgestreckte oder
gabelige Gebilde vor. Die Form der regenerierten Epithelien ist kubisch,
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sie enthalten einen vergréBerten, mit Chromatin angereicherten Kern.
Hyufig kann man Mitosen beobachten. In solchen Epithelzapfen hat
sich bisweilen ein Lumen gebildet.

Am Rande iiberwiegt das lockere Bindegewebe; es gibt reichliche:
Fibroblasten mit lingsovalen blasigen Kernen. Bisweilen trifft man
zwischen Bindegewebsfasern eosinophile und Rundzellen an.

3. Histologischer Befund an transplantierten Speicheldriisen nach 20 bis
30tdgiger Aufbewahrung im Eisschrank.

Vorweg méchte ich betonen, dafl bei solch langer Aufbewahrungszeit
natiirlich die Ergebnisse nicht alle mehr positiv waren, sondern einzelne
Praparate keine Regeneration mehr zeigten.

Die makroskopischen Verhsltnisse waren in dieser Versuchsreihe
ahnlich, wie ich sie schon in den vorigen Zusammenfassungen geschildert
habe.

Mikroskopisch: Bei schwacher VergroBerung kémnen wir einen
noch ziemlich gut erhaltenen Kern, eine nekrotische Mittelzone ohne
deutliche Strukturverhiltnisse und einen bindegewebigen Mantel un-
terscheiden.

Der Zelleib der Endstiickzellen ist stark vakuolig, doch ist der
histologische Bau noch deutlich und die Zellgrenzen gut erkennbar.
Die Kerne sind etwas chromatinreich und pyknotisch.

Der Zelleib der Sekretrohrchenzellen ist stidrker rot gefirbt,
vakuolig, und die Strukturverhiltnisse sind verwischt. Die Kerne sind
auch pyknotisch und in einigen Féllen karyorrhektisch.

Die GefaBendothelien und die Zellen des interlobuliren Bindegewebes
sind noch unverandert.

Die sich an den Kern des Stiickes anschlieBende Zone ist fast véllig
nekrotisch und besteht meistenteils aus scholligem Gewebe ohne be-
stimmte Struktur, bisweilen finden sich noch einzelne Kerne.

Die Aulienzone besteht groBtenteils aus faserigem und lockerem
Bindegewebe. Dazwischen finden sich eingestreut die spindeligen Fibro-
blasten, auBlerdem noch vereinzelt regenerierte Epithelstringe von
ovaler, linglicher oder gabeliger Gestalt. Ihr Zelleib ist basophil,
die Kerne sind chromatinreich und lassen gut ausgebildete Mitosen
nachweisen. Im Verhaltnis zu den fritheren Bildern hat die Zahl der
regenerierten Epithelzapfen stark abgenommen.

4. Histologischer Befund an transplaniierten Speicheldriisen nach 30- bis
40 tagiger Aufbewahrung im Hisschrank.
- Hier zeigt sich, daB die positiven Resultate mit der Lange der Auf-
bewahrungszeit stark abnehmen und in noch héherem MafBe wie im
vorigen Abschnitt.
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Makroskopisch sind keine Besonderheiten zu bemerken.

Mikroskopisch ist das Gewebe in noch héherem Grade der re-
gressiven Metamorphose anheimgefallen; die Kerne der einzelnen
Endstiickzellen sind sehr schwach gefirbt. Dies gilt noch mehr fir
die Sekretrohrchenzellen. Im allgemeinen ist die Zahl der Kerne sehr
vermindert. :

Bei starker VergroBerung zeigt sich das Protoplasma der Endstiick-
zellen noch stiarker oxyphil gefarbt als frither. Doch sind die einzelnen
Zellen noch gut voneinander zu trennen. Die Kerne sind stark pyknotisch
und karyorrhektisch. Nach der Peripherie hin nehmen die degenerativen
Verinderungen noch zu, und das Zellprotoplasma der Driisenepithelien
wird stark vakuolig.

Die Sekretrohrchenzellen weisen ahnliche Strukturverhaltnisse auf
und sind dentlich durch ihre rote Farbung gekennzeichnet. Das inter-
lobulidre Bindegewebe ist teils intakt, teils hyaliner Degeneration anheim-
gefallen. In den Bindegewebsstiicken kann man Kerntriimmermassen
nachweisen.

Die GefaBlendothelien sind ohne besondere Veranderungen.

In der Peripherie findet man ziemlich viel faseriges Bindegewebe
mit Fibroblasten. Dazwischen sind vereinzelt eosinophile Zellen nach-
weisbar.

Trotz dieser- langen Aufbewahrungsdauer sind noch stellenweise
regenerierte Epithelzapfen von ovaler oder linglicher Gestalt vorhanden.
Die Zellen sind -stark basophil, enthalten chromatinreiche Kerne und
bisweilen Mitosen. ‘

5. Histologischer Befund an transplantierten Speicheldriisen nach 40- bis
90 tigiger Aufbewahrung im Hisschrank.

Die Tabelle zeigt, daB meine Resultate nur bis zu 45tagiger Auf-
bewahrung positiv waren, spiter transplantierte Falle immer negativ
ausfielen. Daher werde ich mich darauf beschrianken, zuerst die histo-
logischen Bilder an dem 45 Tage aufbewahrten Priparate zu schildern,
und dann die Befunde an den lsnger aufbewahrten Objekten kurz
zusammenfassen. «

Makroskopisch zeigt das Priparat keine Veranderungen.

Mikroskopisch findet man im allgemeinen ein Bild noch stérkerer
degenerativer Veranderungen. So sind die Driisenepithelien stark
rot gefirbt, die Kerne teils chromatinreich, teils der Karyolyse an-
heimgefallen. Der Bau der Driisenepithelien wund der Sekret-
rohrehenzellen ist ziemlich verwaschen, die Kerne der Sekret-
réhrchenzellen .in manchen Fallen sehr chromatinreich, in anderen
schwach gefarbt und karyorrhektisch. Die interlobuléren Bindege-
websstraflen sind mit Kerntriitmmern angefiillt. Die GefsBendothelien
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sind noch gut erhalten und ohne Veréinderungen. In der Peripherie
findet man vereinzelte neugebildete Alveolen, doch sind die Kerne

der Zellen schwach gefirbt
und blasig, mitunter ent-
halten sie Mitosen. Ihr
Zellprotoplasma ist baso-
phil gefarbt. Es liegen im
faserigen Bindegewebe viele
Fibroblasten, vereinzelt eo-
sinophile Zellen.

Bei den langer aufbe-
wahrten Stiicken (46—90
Tage) kann man fast gar
keineRegenerationserschei-
nungen mehr wahrnehmen.
Die Stiicke wandeln sich
immer mehr in schollige
Massen um, sodafBl wir bei
90 tagiger Aufbewahrung

f 1 .u)t“‘;‘/‘ ~

25N

entweder fast keine Kerne Abb, 1. Kaninchen Nr. 51. Regenerierende Epithelzapfen

i : 3 - an transplantierten Speicheldriisenstiickchen nach 45 tégi-
der Drusenep] thelien nach ger Aufbewahrung im Eisschrank. ¢ =neugebildete Epithel-

weisen konnen, oder sie sehr  zapfen;b=nekrotisches Driisengewebe. Leitz. Ok.8. Obj.3.

schwach gefarbt finden. Das
interlobulireBindegewebe ent-
hilt viel Kernbrockel und
ist zum Teil hyaliner Dege-
neration verfallen, teils noch
intakt. Die GefaBendothelien
sind fast unverandert. Das Pro-
toplasma der Sekretrohrchen-
zellen hebt sich durch seine
stirkere Rotfarbung ab, die
Kerne sind zum Teil karyor-
rhektisch, zum Teil schwach
geféirbt.

Die Rénder werden von
lockerem, faserigem Bindege-
webe gebildet, das sich #hnlich
verhilt, als ob das Stiick nur
50 Tage aufbewahrt worden
wire. Im Gegensatz zu dem

Abb. 2, 'Kaninchen Nr. 51, Das gleiche Priparat bei
starker VergréBerung. a = rechts oben im Epithel-
zapfen beginnende Lumenbildung. Leitz. Obj.6. Okul.3.

45 Tage aufbewahrten Material sind hier an den Rindern keine sich
regenerierende - Epithelzapfen mehr nachweisbar.
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T'abelle I.- Transplantationsversuche.

Nr. g;ﬁg:w:g;ung; Transplan- Nr. ;&:“ﬂg:wigiungg Transplan-
d::czg_[- Transplantation t:tlons- Resultat d:;c‘li:f‘ Transplantation tgtlons- Resultat
tiere | im Eisschrank. auer tiere | Bisschrank. Tauer
1bis3 Grad.Tage| 128° 1bis8 Grad. Tage age
1 3 8 + | = 26 s | -
2 3 9 —+ 32 27 9 [
3 4 7 + 33 28 13 —
4 4 7 + | 34 29 9 -
5 4 7 -+ 35 31 10 —
6 4 7 + | 36 31 14 +
i 5 10 -+ 37 32 8 —+
8 5 7 + 38 34 12 -
9 5 12 -+ 39 35 10 —
10 5 13 -} 40 35 14 —
1 5 9 + | a 38 14 +
12 6 10 -+ 42 40 15 —_
13 6 9 + 43 40 10 —
14 7 8 + | a4 40 15 +
15 7 9 -} 45 40 13 —_
16 8 10 —+ 46 40 15 +
17 8 8 — | 4z 40 14 M
18 9 10 + 48 40 13 —
19 10 10 + 49 42 10 —
20 11 11 + | 50 45 8
21 i 11 15 -+ 51 45 14 +
92 12 7 + | 52 50 15
23 13 8 + 53 51 15 —
24 15 10 + 54 60 14 —
25 17 11 - 55 60 14 —_
26 18 10 -+ 56 60 12 —
27 20 8 + | & 70 12 _
28 22 10 + | 58 70 10 —
29 24 15 —+ 59 80 12 —
30 25 10 — 60 90 15 —

Histologischer Befund am transplantierten Speicheldriisenstiickchen
nach verschieden langer Aufbewahrungsdauer bei Zimmertemperatur
(18—20°).
1. Speicheldriisenstiickchen nach 1 tdgiger Aufbewahrung in Zimmer-
temperatur iberpflanzt.

Makroskopisch ist das Stiick ohne Veranderungen. Bei schwacher
VergroBerung fallt auf, daB es sebr gut erhalten ist. Man kann die
Alveolarepithelien deutlich voneinander trennen. Die Sekretrohrchen
sind etwas stiarker oxyphil, aber ihre Kerne gut farbbar. Das inter-
lobuldre Bindegewebe zeigt, abgesehen von an einzelnen Stellen auf-
tretenden Kerntriimmermassen, keine Besonderheiten. Die GefiBendo-
thelien sind vollig unverdindert. In der Peripherie finden sich zahireiche
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neugebildete Zellnester von runder; ovaler oder strangférmiger Gestalt.
Die Zellzapfen bestehen aus einer ein- oder mehrschichtigen Lage ku-
bischer Epithelzellen mit groBien Kernen.

Bei starker VergroBerung erscheint das Protoplasma der Endstiick-
zellen schwach eosinophil und der Chromatingehalt der Kerne etwas
reicher. Die Struktur der Zellen ist teils wabig, teils verwaschen, doch
sind die Zellgrenzen noch sehr deutlich.

Das Protoplasma der Sekretrohrchenzellen ist in hoherem Grade
eosinophil, und ihre Zellgrenzen beginnen undeutlich zu werden. Der
Chromatingehalt der Kerne ist vermehrt:

Die Zellen der neugebildeten Epithelien sind kubisch oder platt;
das Protoplasma ist basophil.. Die Kerne sind grof3, rundlich oder oval
und enthalten oft gut ausgebildete Mitosen.

Zwischen den Zellzapfen findet man junges faseriges Bindegewebe.
AuBlerdem sind viel eosinophile Leukocyten im jungen Bindegewebe
nachweisbar.

2. Speicheldriisenstiickchen, nach 2 tigiger Aufbewahrung in Zimmer-
temperatur transplantiert,

lassen makroskopisch nichts an bemerkenswerten Abweichungen er-
kennen. Mikroskopisch zeigt sich, daB3 der Kern des Stiickes von einem
groBBen Mantel neugebildeten Gewebes umgeben wird. Das transplan-
tierte Stiick ist ziemlich kernarm, das Zellprotoplasma etwas oxyphil,
und die Grenzen der Alveolarepithelien sind et was undeutlich. Wiederum
sind die Sekretrohrchen charakteristisch starker rot gefarbt und ziemlich
kernarm.

Das interlobuldre Bindegewebe ist intakt und enthilt Kerndetritus-
massen. In der Peripherie gibt es viele rundliche, ovale oder strang-
formige Zellzapfen aus neugebildeten Epithelien. Manchmal beginnt
in ihnen schon die Lumenbildung. Die Struktur des Protoplasmas der
Endstiickzellen ist etwas verwaschen. Die Zellkerne sind pyknotisch
oder schon karyorrhektisch, in anderen Fillen nur noch schwach gefirbt.
Dieselben Veranderungen zeigen auch die Kerne der Sekretrohrchen-
zellen, deren Protoplasma durch ihre leuchtend rote Farbe auffillt.

Die GefaBendothelien und Bindegewebszellen sind ohne Veréinderung.
Die neugebildeten Epithelzellen sind von kubischer oder platter Gestalt
und haben ein basophiles Protoplasma. Thre Kerne sind gro8 und rund-
lich und enthalten deutlich Kernkorperchen. Bisweilen findet man
deutliche Mitosen.

In den Zellzapfen sind die Epithelien ein- oder mehrschichtig an-
geordnet und weisen manchmal ein Lumen auf.

Die Randzone ist reich an jungen, spindeligen oder sternférmigen
Bindegewebszellen, bisweilen kommen dazwischen eosinophile Zellen vor.
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3. Speicheldriisenstiickchen, nach 3 tdgiger Aufbewahrung bei Zimmer-
temperatur transplantiert,
zeigten makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch erscheint bei schwacher Vergréflerung das Trans-
plantat ziemlich kernarm. Der histologische Bau der Alveolarzellen
ist undeutlich und das Protoplasma rot gefarbt.

Die Sekretrohrchen sind fast kernlos und zeichnen sich durch ihre
rote Farbung aus. Im interlobuliren Bindegewebe ist teilweise schon
hyaline Degeneration eingetreten, und es enthilt Kernbrockel. Die
GefiBendothelien sind ohne Besonderheiten. In der Peripherie findet
man in geringerem MaBe als bei den vorigen Versuchsreihen neu-
gebildete Epithelien.

Hier sind sie im Gegensatz zu den letzten Versuchen nur in schmalen
Strangen oder Gruppen angeordnet.

Bei starker Vergroflerung betrachtet, enthalten die Endstiickzellen
ein strukturloses oder homogenes Protoplasma.

Ihre Kerne sind nur noch schwach gefirbt oder karyorrhektisch.
Die Sekretrohrchenzellen weisen ein homogenes, leuchtend rot gefiarbtes
Protoplasma auf. Thre Kerne sind teils zerstort, teils nur noch schwach
gefarbt. ‘

Die neugebildeten Epithelzellen sind nicht so regelmiaflig angeordnet,
sondern liegen in Haufen nebeneinander. Es sind kubische oder platte
Zellen mit basophilem Protoplasma und groBem rundlichen Kern. Bis-
weilen enthalten sie Mitosen.
Mitunter kann man junge Bin-
degewebszellen und eosino-
phile Leukocyten nachweisen.

B TF o VOO

4P 1

4. Speicheldriisenstiickchen,

nach 4tigiger Aufbewahrung

m Zimmertemperatur trans-
plantiert.

Die Veranderungen stim-
men in der Hauptsache mit
den bei 3tagiger Aufbewah-
rung festgestellten {iberein.
Von neugebildetem Epithel-
gewebe kann man nur noch
Spuren nachweisen. Die Zel-
len sind in Gruppen oder Hau-

fen unregelmiBig angeordnet.
Abb. 8. Kaninchen Nr.11. Regenerationsepithel an

trangplantiert. Speicheldriisenstiickchen nach 4tdgiger S_le sind von Pl'atter oder
Aufbewahrung bei Zimmertemper. Leitz. Ok.3.0bj.6. kubischer Form mit groflem
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blaschenformigen Kern. Thr Protoplasma ist mehr basisch gefarbt.
Mitosen sind nur vereinzelt nachweisbar.

5. Speicheldriisenstiickchen, nach 5~—13 tdagiger Aufbewahrung bei Zimmer-
temperatur transplantiert.

Bei Praparaten, die linger als 4 Tage bei Zimmertemperatur auf-
bewahrt wurden, konnten keine Regenerationszeichen mebhr mnach-
gewiesen werden. Ich habe noch 13 Tage lang die Priparate unter den
erwihnten Bedingungen gehalten, doch da an allen Préparaten immer
die gleichen Abbauerscheinungen auftraten, werde ich sie gemeinsam
schildern: Vorweg méchte ich betonen, daf3 die Praparate bis zu 9 tigiger
Aufbewahrung relativ gut erhalten waren, trotzdem sich keine Zeichen
fir Regeneration zeigten. Doch ist natiirlich auch hier keine Regel-

Tabelle 1I. Transplantationsversuche.

Aufbewahrungs- 4 Aufbewahrungs-
Nr. dauer vor der| Transplan- Nr. dauer vor der| Transplan-
g ol BT TR by vl L
tiere. | peratur (+ 18 bis Tage tiere | peratur (+18 bis Tage
20 Grad). Tage 20 Grad). Tage
1. 1 15 + 13 5 7 —
2 1 10 + 14 5 8 —
3 1 9 15 5 9 —
4 1 14 i 16 6 12 —
5 2 14 =+ 17 6 10 —
6 2 13 =+ 18 6 8 —
7 3 10 + 19 7 10 —_—
8 3 15 -+ 20 8 10 —
9 4 16 -+ 21 9 10 —
10 4 6 — 22 9 10 —
11 4 8 + 23 12 15 —
12 5 10 — 24 13 7 —_

miBigkeit festzustellen, denn manchmal waren sie schon nach 6tagigem
Verweilen schlechter als andere. Hier spielt das individuelle Verhalten
eine groBe Rolle. Im allgemeinen gilt aber der Satz, daBl mit der Lange
der Aufbewahrungsdauer die regressiven Veriinderungen zunehmen.

Speicheldriisenstiickechen bei Brutschranktemperatur (37°) authewahrt
und dann iiberpflanzs.
1. Speicheldriisenstiickchen, nach 15 Stunden Aufbewahrung bei Brut-
schromktemperatur (37°) diberpflanzt.
Bei schwacher VergroBerung sieht man, dafl die Endstiickzellen noch
gut erhalten und gut voneinander zu trennen sind, doch ist das Proto-
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plasma etwas oxyphil: Die Sekretrohrchenzellen heben sich durch ihre
starkere rote Farbung ab. In der Peripherie sind zahlreiche teils solide,
teils lumenhaltige Zellstrange nachweisbar von ovaler, runder, strang-
formiger oder andersartiger Gestalt, die das neugebildete Epithelgewebe
darstellen.

Bei stérkerer VergroBerung erscheint das Protoplasma der Endstiick-
und Sekretrohrchenzellen etwas vakuolig, die Kerne sind in ihrem
Chromatingehalt etwas angereichert, mitunter schon etwas pyknotisch,
Die Gefallendothelien und das interlobulidre Bindegewebe sind unver-
andert.

In der Peripherie liegen die neugebildeten Epithelstringe. Xs sind
ein- oder mehrschichtige groBle kubische Zellen mit basophilem Proto-
plasma; der Kern ist gro und etwas rundlich und enthélt deut-
liche Kernkérperchen. Bisweilen lassen sich Mitosen erkennen. Am
Rande findet man viel junge spindelige oder sternférmige Binde-
gewebszellen mit groflem, ovalem Kern. Manchmal sieht man auch
eosinophile Zellen.

2. Speicheldriisenstiickchen, nach 24 Stunden Aufbewahrung bei Brut-
schranktemperatur (37°) diberpflanzt.

Die Schnitte erscheinen im Ubersichtsbild etwas kernreich, das
Protoplasma der Zellen etwas oxyphil, besonders bei den Sekret-
rohrchenzellen. Die Zellgrenzen sind noch deutlich. In dem inter-
lobuléren Bindegewebe findet man Kerndetritusmassen. In der Peri-

Abb, 4, Kaninchen Nr. 4, Speicheldriisenstiickchen 24 8td. im Brutschrank aufbewahrt und
dann iiberpflanzt. a) Zellzapfen mit vereinzelter Lumenbildung. b) Fibroblastenreiches Binde-
gewebe, Leitz Objektiv 6. Okular 2.
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pherie sind nur sehr spirlich neugebildete Epithelstrange nachweisbar.
Bei starker VergroBerung ist das Zellprotoplasma in der Kernzone in
hoherem MaBe vakuolig als in der Randzone. Die Kerne der End-
stiickzellen und Sekretréhrchezellen sind zum Teil noch gut erhalten,
teils ist schon der Chromatingehalt vermehrt.

Die regenerierten Epithelzellen sind mehrschichtig, zwiebelformig
angeordnet und enthalten ein basophiles Protoplasma. Die Kerne sind
grol und blasig mit deut-
lichen Kernkérperchen. Bis-
weilen sind Mitosen nachweis-
bar. Im Bindegewebe finden
sich junge Fibroblasten und
mitunter eosinophile Zellen.

3. Speicheldriisenstiickchen,

2—10 Tage bei Brutschrank-

temperatur (37 °) aufbewahrt
und dann transplantiert.

Ich habe die Stiicke bis
zu 10 Tagen im Brutschrank
aufbewahrt, doch konnte ich
keine Zeichen von Regene-
ration mebr nachweisen.
Die Strukturverhéltnisse der
Stiicke wurden mit der Lan-
ge der Aufbewahrungszeit Abb. 5. Dérselbe Fall. Mitotische Teilung in einer
immer schlechter. Allmih- neugebildeten prth:ilglexl'lebkifJLJZQT)b]ektiv */1; Immer-
lich nahm die Farbbarkeit
der Kerne ab, die Zellgrenzen wurden immer undeutlicher, so daff das
Stick nach 10tagiger Aufbewahrungsdauer zum groéfiten Teile eine
nekrotische Masse wurde. Die Kerntriimmer hiaufen sich im interlobu-
laren Bindegewebe an, bis auch dieses allméhlich hyalinisiert.

An diese Versuche schlossen sich nun solche an, in denen die Lebens-
fiahigkeit nicht durch Im- sondern durch Explantation gepriift wurde.
Es eriibrigt sich, hier noch auf die gesamte so bedeutungsvollen Ergeb-
nisse der Gewebsziichtung einzugehen. Ich- beschrinke mich nur, die
zu erwahnen, die sich auf die Auspflanzung von Speicheldriisengewebe
beziehen. ‘

Chlopin (1923) untersuchte das Driisenepithel der Submaxillaris
von neugeborenen Kaninchen in:vitro. Dabei konnte er dessen be-
deutende Lebens- und Vermehrungsfihigkeit feststellen, Er fand
niemals, dal Epithelzellen und Bindegewebszellen sich zu einem ge-
meinsamen Gewebe entdifferenzierten.

Virchows Archiv. Bd. 250. 14
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Tabelle I1I. Transplantationsversuche.

Aufbewahrungs- Auibewahrungs-
Nr. dauer im Brut-| Transplan- Nr. dauer im Brut-| Transplan-
der Ver-| ofen (87 Grad) v.| tations- der Ver-||ofen (37 Grad) v.| tations-
suchs- |der Transplan- ga,:leli's Resulbat| o iche- [der Transplan- ga:);s Resultat
tiere tation Tage tiere tation Tage
Tage — Stunden Tage — Stunden
1 15 St. 13 -+ 12 5 10 —
2 1 Tag 14 + 13 5 10 —
3 1 11 — 14 5 8 —
4 1 10 -+ 15 5 11 —_
5 2 8 — 16 6 8 —
6 2 9 — 17 6 10 —
7 3 10 —_ 18 7 11 —
8 4 9 — 19 8 8 —
9 4 10 — 20 8 10 —
10 | 4 8 — 21 i 10 13 —
11 | 5 8 —

Neuverdings wurden von Mitsude unter Leitung von Lubarsch
Arbeiten iiber die Regenerationskraft der Speicheldriise vorgenommen,
die eingehende Erlduterungen der histologischen Veranderungen geben,
wobei im Gegensatz zu den meisten Arbeiten der amerikanischen
Forscher die Organe erwachsener Tiere benutzt wurden.

Bei meinen Untersuchungen handelt es sich darum, den Vergleich
der Einwirkung verschiedener Temperaturen auf die Lebenskraft der
herausgeschnittenen Teile, wie vorher durch Einpflanzung, nun in
Gewebskulturen durchzufiihren.

Untersuchungsmethode.

Zu meinen Explantationsversuchen benutzte ich sterile, innen vollstindig
mit einer diinnen Paraffinschicht ausgekleidete, oben durch eine Gummikappe
Juftdicht verschlossene Zentrifugierrshrchen. In die Gummikappe war eine
Kantile eingestochen.

Diese Réhrchen wurden 2 Stunden im Dampftopf sterilisiert. Nachdem beim
Erkalten das zuvor verfliissigte. Paraffin gleichméfig verteilt war, wurde 1 cem
keimfreies steriles Paraffingl hinzugegeben und das Roéhrchen nunmehr in ein
Gefdll mit einer Kiltemischung gestellt.

Dem Tiere, von welchem das Gewebe stammte, wurden durch Herzpunktion
20 ccm Blut entnommen, wovon je 10 in ein in der beschriebenen Weise vorbe-
reitetes Zentrifugenrohrchen kamen, dann wurde sofort 3—5 Min. lang zentri-
fugiert. Die Schichten, die sich dann gebildet haben, bestehen, von unten nach
oben, aus einer Blutzellen- und einer Blutplasmaschicht. Das Blutplasma wurde
mit einer sterilen Spritze entnommen und in eine streng aseptische Plasmakammer
gebracht, in die ein nach obiger Methode vorbereitetes linsengroBles Stiickchen
gelegt war. Die Plasmakammer wurde durch Paraffin luftdicht verschlossen und
im Brutschrank bei 37 ° aufbewahrt, nach verschieden langer Zeit herausgenommen,
in Suse oder in 10proz. Formol fixiert und Paraffin- resp. Gefrierschnitte an-
gefertigt. Die Farbungsmethoden waren dieselben wie oben. Erwédhnt sei noch,
daB selbstverstindlich nur véllig bakterienfreie Praparate benutzt wurden.
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Speicheldriisenstiickchen, nach verschieden langer Aufhewahrungsdauer
im Eisschrank in autogenem Plasma geziichtet.
1. Speicheldriisenstiickchen, nach 20tdgiger Aufbewahrung im Eisschrank
in autogenes Plasma 8 Tage explantiert.

Schon bei schwacher Vergréferung fallt dem Beobachter auf, daf
das Schnittpraparat im allgemeinen ziemlich kernarm geworden ist.
Nur stellenweise findet man — besonders im Zentrum des Stiickes
— ziemlich viele Kerne. Das Parenchym ist natiirlich stirker
eosinophil als normal, aber man kann sehr gut, besonders in der
Mitte, die Endstiickstellen voneinander unterscheiden, ebenso heben
sich deutlich die Alveolen von dem umgebenden Bindegewebe ab. -Die
Kernzone des Explantates ist von einem nekrotischen Mantel umgeben.

Bei stirkerer Vergrofierung ist in den Endstiickchenzellen das Plasma
eosin gefarbt und weist eine feine Kornelung auf. Die Kerne der
Endstiickzellen sind etwas rundlicher geworden und zeigen teilweise
einen stirkeren Chromatingehalt. In manchen Alveolen finden wir sie
von etwas groBerer Gestalt als normal. Die Sekretrohrchen sind scharf
von dem umgebenden Bindegewebe getrennt. Das Zellprotoplasma ist
oft stirker rot gefiarbt als das der Alveolarepithelien. Die Kerne zeigen
im allgemeinen dhnliche Veranderungen wie die der Alveolarepithelien,
doch sind einzelne noch besser als jene erhalten. Man beobachtet auch
hier teilweise einen stirkeren Chromatingehalt.

FaBt man die im interlobuliren Bindegewebe sich abspielenden
Vorgange kurz zusammen, so kann man sagen, da das Bindegewebe
nicht vermehrt ist. In der Niahe des Kerndetritus kann man die schon
oft beschriebenen spindeligen Fibroblasten mit dem schaumigen Proto-
plasma sehen, die ihren Ursprung, nach Maximow, von den Makro-
phagen nehmen.

An den GefiBlendothelien sind trotz der schon 20tagigen Auf-
bewahrung keine Verdnderungen zu beobachten. In der Randzone sieht
man einzelne Alveolarepithelien, die Zeichen von regenerativen Vor-
gangen zeigen. ILhre Kerne sind etwas vergréBert und zeigen manchmal
eine mehr linglich ovale Form ; einzelne lassen Abschniirungen erkennen.
An manchen Kernen sind sehr gut ein oder zwei Kernkorperchen zu
sehen, zuweilen sind deutliche Mitosen nachweisbar. Das Protoplasma
der Zellen ist von wabigem Bau und bei einigen stérker basophil gefarbt.

2. Speicheldriisenstiickchen, 21 Tage im Eisschrank aufbewahrt und
9 Tage in autogenes Plasma explantiert.

Im allgemeinen kann man sagen, daBl die Verinderungen gegen das
vorher beschriebeneé Praparat so geringfiigig sind, dafB schlecht zu
unterscheiden ist, von welchem der beiden Fillen das Praparat her-
stammt.

14*
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Hauptvorherrschend ist eine etwas ausgepréigtere Pyknose der Kerne
der Driisenepithelien und an andern Stellen — auch im interlobularen
‘Bindegewebe — schwiichere Kernfiarbbarkeit.

In dem Mantelteil des Explantates sind die Zellen besser erhalten
und noch viele Alveolenepithelien mit Kernen nachweisbar, Thr Proto-
plasma ist stirker basophil, und die Kerne zeigen deutliche Kern-
korperchen, sind bisweilen etwas langlich und zeigen Einschniirungen,
vereinzelt deutliche Mitosen.

3. Speicheldriisenstiickchen, 24 Tage im Eisschrank aufbewahrt und
10 Tage in autogenes Plasma explantiert,

I Ubersichtsbild erscheint die Kernzahl noch stirker vermindert.
Die Endstiickzellen gind manchmal- mehr eosinophil; teilweise aber
ist das Protoplasma von wabigem Bau und basophil. Die Zellkerne
sind oft vergroBert und in einzelnen Fillen stark chromatinreich. In
der Mehrzahl aber sind sie nur noch schwach sichtbar. Bisweilen finden
wir schon pyknotische Veranderungen, stellenweise noch Mitosen. In
den Sekretrohrchen ist das Zellprotoplasma starker oxyphil, und die
Kerne weisen groBere regressive Verdnderungen auf. Die Endothelien
der GefiBe sind gut erhalten. Im interlobuliren Bindegewebe findet
man spindelige Fibroblasten, besonders in der Umgebung von Zell-
triimmern ; im iibrigen ist das Bindegewebe nicht vermehrt. Im Mantel-
teil sind deutliche Zeichen von Regeneration an den Epithelzellen
nachweisbar.

4. Speicheldriisenstiickchen, 25 Tage im Hisschrank aufbewahrt und 9 Tage
tn autogenes Plasma explantiert. .

Es heben sich deutlich die Sekretrohrchenzellen von denen der
Alveolen ab. Bei starker VergroBerung sieht man in einzelnen Alveolar-
epithelien noch eine gute Struktur und deutliche Kerne. Andererseits
ist das Zellprotoplasma. schon manchmal rein homogen, die Kerne sind
teils zerstért, teils im Zustand regressiver Metamorphose. Die Sekret-
rohrchenzellen weisen shnliche Verdnderungen auf, auch die Gefidflendo-
thelien sind nicht mehr vollig intakt. In der Nahe der Sekretréhrchen-
und Endstiickzellen, meistens in der Randzone, sieht man groBe baso-
phile, sich regenerierende Epithelzellen, die gewohnlich ringférmig liegen
und ein Lumen bilden. Einige dieser Zellen zeigen schén ausgebildete
Mitosen. '

8. Speicheldriisenstiickchen, 28 Tage im Eisschrank aufbewahrt und 9 Tage
in autogenes Plasma explantiert.

Bei schwacher VergroBerung zeigt der Schnitt eine fast vollig homo-

gene, rétliche Masse. Erst bei stirkerer Vergroflerung kann man ver-

einzelt Kerne der Alveolarepithelien erkennen. Gegeniiber kiirzere Zeit
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aufbewahrten Stiicken zeigen sie eine geringere Fiarbbarkeit. Stellen-
weise sind die Kerne pyknotisch, vereinzelt ist aber der Chromatin-
gehalt vermehrt. Die Sekretréhrchen heben sich deutlich durch ihre
stirkere Rosinfirbung ab; Kerne sind noch in einzelnen Zellen nach-
weisbar. Auch an den Gefiaflendothelien sind schon deutliche re-
gressive Veranderungen zu beobachten: in manchen Zellen sind die
Kerne pyknotisch. Im Mantelteil findet man noch Zeichen deutlicher
Regeneration in den Driisenepithelien: die Zellen gind dann etwas
vergroBert und basisch gefiarbt. Das Protoplasma zeigt einen wabigen
Bau. Die Kerne der Zellen sind etwas gebliht und lassen vereinzelte
Mitosen erkennen.

6. Speicheldriisenstiickchen, 30 Tage im Eisschrank aufbewahrt und 9 Tage
wm autogenes Plasma explantiert,

Die regressiven Verdnderungen iiberwiegen hier in noch stirkerem

MaBe, die Zahl der Kerne hat weiter abgenommen. Doch sind noch

Abb. 6. Kaninchen Nr. 18. Mitose an 30 Tage im Bisschrank
aufbewahrten und dann in autogenem Plasma explantier-
tem Speicheldriisenstiickchen. Leitz Okular 3. Obj. 7.

in einigen Alveolenepithelien Kerne, die ziemlich schwach gefarbt sind,
nachzuweisen. Thr Chromatingehalt ist stark verringert. In manchen
Zellen sind nur noch kleine Kerndetritusmassen zu erkennen. Trotz-
dem findet man Epithelien wit Mitosen. Die Sekretrohrchenzellen
zeigen ‘dasselbe Bild wie die Alveolarepithelien. An den GefaBendo-
thelien sind auch schon Zeichen der regressiven Metamorphose nach-
weisbar, die Kerne sind nur schwach gefarbt. Im interlobuléren
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Bindegewebe tiberwiegt degenerativer Zerfall, Zellkerne sind wenig vor-
handen und oft zu Brockeln aufgelst. In diesen Praparaten kann man
regenerierende Epithelzellen nachweisen, wenn auch etwas spirlich. Es
sind groBe Zellen mit basischem Protoplasma, in denen Mitosen zu
finden sind.

7. Speicheldriisenstiickchen, iber 30 Tage vm. Eisschrank aufbewahrt und
8—10 Tage in autogenes Plasma explantiert.

Ich habe die Praparate bis 54 Tage im Eisschrank gelassen und
dann explantiert, doch konnte ich keine positiven Ergebnisse mehr
erzielen.

Bei Stiickchen, die bis 38 Tage im Eisschrank gelegen hatten, kann
man noch gut die Strukturverhéltnisse erkennen. Es finden sich bis-
weilen Alveolen mit deutlichen Zellgrenzen. Die Kerne sind wenig
chromatinreicher, die Sekretréhrchenzellen stiarker rot gefarbt, die
Kerne etwas pyknotisch. In den Bindegewebszellen sind die Kerne
gering gefarbt,-teilweise aber noch gut erhalten, in einzelnen Gebieten
jedoch schon der regressiven Metamorphose anheimgefallen. Die Gefal3-
endothelien sind zum Teil relativ wenig angegriffen, zum Teil degenerativ
verdandert.

Trotz dieser noch verhdltnismafBlig guten Strukturverhaltnisse sind
keine Regenerationszeichen mehr nachzuweisen.

Tabelle IV. Explantationsversuche.

Nr Aufbewah- | Aufbewahrungs- Nr Aufbewah- | Aufbewahrungs-
der V.er- rungsdauer | dauer der Plas- der \;er- rungsdauer | dauer der Plas-
suchs. | - Bisschrank | makulturen im | Resultat| o 4. | i Eisschrank| makulturen im | Resultat
tiere | (1bis3Grad)| Brutofen (37 Gr.) tiere | (1Pis8Grad) Brutofen (87 Gr.)
Tage Tage Tage Tage
1 20 8 + 13 30 8 +
2 20 9 — 14 30 10 -
3 20 8 — 15 32 10 —
4 21 9 + 16 36 8 —
5 24 10 + 17 37 9 —
6 24 8 — 18 37 8 —
7 24 9 — 19 38 10
8 24 10 + 20 40 10 —
9 25 10 + 21 40 9 —
10 25 8 + 22 40 10 —
11 28 | 9 + 23 52 10 -
12 ‘ 30 | 8 b= ] 24 54 8 —

Bei noch langerer Aufbewahrungszeit werden die Strukturverhiltnisse
immer schlechter. In den meisten Fillen sind die Alveolen ohne deut-
liche Zellgrenzen, doch gibt es natiirlich Ausnahmen, wo der histologische
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Bau besser ist. Fiir gewohnlich sind die Kerne nur noch schwach sichtbar
und karyolytisch. Die Sekretréhrchenzellen sind ohne dentliche Struktur
und ihre Kerne mitunter zerstért. In dem interlobuliren Bindegewebe
iiberwiegt die regressive Metamorphose, man findet chromatinangerei-
cherte, pyknotische oder vollkommen zerstorte Kerne. Die Gefal3-
endothelien sind auch degenerativ verindert. Im Mantelteil sind im
allgemeinen die Verdnderungen degenerativ noch stiirker, die Zellen
strukturlos, homogen und stark eosinophil. '

Speicheldriisenstiickehen, versehieden lange Zeit bei Zimmertemperatur
(18—20 °) aufbewahrt und dann in autogenes Plasma explantiert.
1. Speicheldriisenstiickchen, nach 24 Stunden Aufbewakrung in Zimmer-
temperatur, 10 Tage in autogenes Plasma explantiert.

In den Schnittpraparaten bei schwacher VergroBerung ist das Zen-
trum des Stiickes ziemlich reich an Kernen. Die Alveolarepithelien sind
etwas oxyphil gefarbt, doch kann man die Zellgrenzen sehr deutlich
erkennen. Die Sekretrohrchenzellen sind deutlich starker eosino-
phil, Die Peripherie des Explantates ist im Vergleich zum Zentrum
relativkernarm, die Alveolarepithelien sind dort starker rot als im
Zentrum, die Zellgrenzen ziemlich verwaschen. Die Sekretrohrchenzellen
weisen in-gleichem MafBe die degenerativen Verianderungen auf wie die
Alveolarepithelien.

Bei starker VergroBerung ist im Zentrum die Struktur der Alveolar-
epithelien verwaschen, sie enthalten oft Vakuolen. Yhre Kerne sind
etwas chromatinreich. Das Protoplasma der Sekretrohrchen ist teilweise
vakuolig, teilweise stellt es eine leuchtend rot gefirbte homogene Masse
dar. In den Kernen ist der Chromatingehalt vermehrt. Die EiweiB-und
Schleimzellen kann man.schwer unterscheiden. An den Réndern sind
die Kerne manchmal chromatlnrelch teilweiseaber schon karyorrhektlsch
Daneben findet man grofe rundliche Zellen, deren Protoplasma baso-
philer ist als das der Umgebung. Diese Zellen enthalten einen runden
Kern mit deutlichem Kernkérperchen und oft Mitosen. Eshandelt sich
‘dabei um neugebildete Epithelien. Diese Zellen sind oft zu zweit oder
dritt ringformig angeordnet. Diffus zerstreut findet . man im inter-
lobuléren Bindegewebe spindelige, sternformige oder polygonale Zellen
mit ovalem, groBem Kern.

2. Speicheldriisenstiickchen, nach 2tdgiger Aufbewahrung in Zimmer-
temperatur, 10 Tage in autogenes Plasma explontiert.

Befunde sind im wesentlichen wie nach 24 stiindiger Aufbewahrung. Mantel-
teil fast kernlos, viel Kerntriimmer an anderen Stellen in den Randteilen, proto-
plasmareiche Epithelien mit eosinophilem Zelleib und einigen Mitosen, die teils
gabelférmig zusammenhdngen, teils ringférmig ein Lumen umschlieBen. - Da-
zwischen reichlich junge sternférmige und langgestreckte Bindegewebszellen.
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3. Speicheldriisenstiickchen, nach 3tdgiger Aufbewahrung in Zimmer-
temperatur, 8—10 Tage in autogenes Plasma explantiert.

Zerfall im wesentlichen wie in fritheren Stadien.

Die schon oben erwdhnten, neugebildeten Epithelien sind auch
nachweisbar.  Es sind runde, groBe Zellen mit groBem, rundlichem
Kern und deutlichem Kernkérperchen, bisweilen enthalten sie Mitosen.

Sie sind ringformig oder oval angeordnet. Junges spindeliges oder
sternférmiges Bindegewebe ist nur wenig nachweisbar.

4. Speicheldriisenstiickchen, nach 4idgiger Aufbewahrung in Zimmer-
temperatur, 9 Tage in autogenes Plasma explantiert.

Das Stiick ist ziemlich kernarm geworden. Die Struktur der End-
stiickzellen ist undeutlich, die Sekretrohrchen heben sich durch ihre
stirkere rote Farbe ab und sind groStenteils kernlos. Das interlobulare
Bindegewebe ist fast véllig hyalinisiert und enthélt an einigen Stellen
Zelltriimmer:

AuBerdem finden wir an verschiedenen Stellen der Peripherie neu-
gebildete Epithelzellen von groBer, rundlicher Gestalt mit basophilem
Protoplasma. Sie enthalten éinen groflen blaschenférmigen Kern. Die
Zellen sind — wie oben beschrieben — gewé6hnlich ringférmig um ein
Lumen angeordnet. Daneben gibt es auch mehr strangformig gelagerte
Epithelien. In geringer Menge finden sich auch noch grofle, spindelige
oder sternférmige Zellen mit groBem, ovalem Kern.

5. Speicheldriisenstiickchen, 5—10 Tage in Zimmertemperatur aufbewahrt
und 7—10 Tage in autogenes Plasma explantiert.

Die Protokolle meiner linger als 5 Tage aufbewahrten Stiicke fasse
ich kurz zusammen, da die Ergebnisse negativ waren. Unter schwacher
VergroBerung sehen wir die Strukturverhaltnisse mit der Lange der
Aufbewahrungsdauer immer schlechter werden, so dafl bei 10tagiger

Tabelle V. Explantationsversuche.

‘Aufbewahrungs- Aufbewah- Aufbewahrungs- | Aufbewah- J
Nr. dauer bei Zim-| rnngsdauer Nr. dauer bei Zim-| rungsdauer
der Ver-| mertemperatur | der Plasma- Result der Ver-| mertemperatur | der Plasma- Resultat
suchs- || (+18 bis 20 Grad | kulturen im |FeSUa| gyohg. | (118 bis 20 Grad | kulturen im [Fesulta
tiere |C.) vor der Ex-| Brutofen tiere | C.) vor der Ex-| Brutofen
plantation. Tage |(87 Gr.) Tage plantation. Tage (87 Gr.) Tage
1 24 St. 10 + 8 5 9 | —
2 2 10 + 9 6 10 —
3 2 9 + I 10 7 ‘ 10 —
4 3 8 + 11 8 8 —
5 3 10 + | 12 9 e | —
6 - 4 9 + 13 10 | 7 —
7 5 10 — 1
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Aufbewahrung nur eine homogene rote Masse vorhanden ist. In den
Praparaten werden die Kerne der Endstiickzellen und Sekretréhrchen-
zellen immer undeutlicher, und nur noch sehr vereinzelt findet man in
dem- allgemeinen Zelltod eine iiberlebende Zelle. Gewdhnlich sind nur
pyknotische Kerne oder weiterer regressiver Metamorphose verfallene
Kerndetritusmassen in den einzelnen Zellen vorhanden.

Das Protoplasma der Endstiick- und Sekretréhrchenzellen ist leuch-
tend und ohne Struktur. Das interlobulire Bindegewebe hyalinisiert

Abb.7. Kaninchen Nr:6. Mitose im Regenerationsepithel von 4 Tage bei Zimmertemberatur
aufbewahrtem und dann in autogenem Plasma explantiertem Speicheldriisenstiickchen, Leitz
’ Objektiv Immers. /,,. Okul. 2.

und enthalt noch hier und da Kerntriimmer. Von Regenerationszeichen
innerhalb des Stiickes ist nichts mehr zu finden, sondern nur hier und
dort eine iiberlebende Zelle, die auch sicher bald absterben wird.

Speicheldriisenstiickchen, verschieden lange Zeit im Brutschrank (37°)
aufbewahrt und‘dann in autogenes Plasma explantiert.
1. Speicheldriisenstiickchen, 15 Stunden im Brutschrank aufbewahrt und
10 Tage in autogenes Plasma explantiert.

Das Stiick ist relativ kernarm. Das Protoplasma der Endstiickzellen
ist stark vakuolisiert und oxyphil, bisweilen enthalten die Zellen Kerne
mit vermehrtem Chromatingehalt. Die Sekretréhrchenzellen sind stéarker
rot gefarbt. In der Peripherie sieht man Zellringe, die das neugebildete
Epithel enthalten. Die Zellen sind nicht mehr zwiebelférmig, wie bei
der Transplantation angeordnet, sondern bilden Stringe oder Ringe.
Es sind groBe Zellen mit basischem Protoplasma und groBem Kern
mit deutlichem Kernkérperchen. Sie enthalten mitunter Mitosen. Im
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interlobuldren Bindegewebe finden sich junge sternformige oder spin-
delige Fibroblasten mit groBen, ovalen Kernen.

2. Speicheldriisenstiickchen, 24 Stunden im Brutschrank aufbewahrt und
8—9 Tage in autogenes Plasma explantiert.

Im Ubersichtsbild erscheint das Praparat ziemlich nekrotisch; man
kann nur schlecht die Zellgrenzen der Alveolarepithelien unterscheiden.
Die Zellen der Endstiicke und Se-
kretrohrchen sind stark oxyphil

Abb. 8. Kaninchen Nr. 3. Speicheldriisen- Abb. 9. Kaninchen Nr. 8. Derselbe Fall bei
stiickchen 24 Std. im Brutschrank aufbewahrt starker VergroBerung, Mitotische Teilung in
und 9 Tage in autogenes Plasma explan- einer Epithelie. Leitz Objektiv '/, Immers.
tiert. Neugebildete Epithelien inmitten ne- Okul. 2 !

krotischer Zellmassen. Leitz Obj. 6. Okul. 8.

und bilden oft eine homogene Masse. Mitunter enthalten sie noch Kerne,
die gewShnlich schon pyknotisch und karyorrhektisch sind und teilweise
vermehrten Chromatingehalt zeigen.

In der Peripherie finden sich neugebildete Epithelien mit groBem,
basophilem Kernleibe und deuflichem Kern, der mitunter Mitosen ent-
hilt. Diese Zellen sind ringformig angeordnet.

3. Speicheldriisenstiickchen, 2—8 Tage im Brutschrank (37°) aufbewahrt
und 8—10 Tage in autogenes Plasma explantiert.

Die Stiicke verfallen bei lingerer Aufbewahrungsdauer immer mehr
der regressiven Metamorphose, so dall nach 8—10 Tagen fast alle Zellen
abgestorben und Kerne nur schlecht nachzuweisen sind. Zeichen von
Regeneration lassen sich schon nach linger als 24stiindiger Aufbewah-
rungszeit nicht mehr nachweisen, trotzdem das Stiick noch gut er-
halten ist.
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Die Strukturverhiltnisse sind natiirlich auBer von der Linge der
Aufbewahrungsdauer auch noch von der biologischen Kraft des Stiickes
abhangig.

Tabelle VI. Explantationsversuche.

Aufbewah- Aufbewah- ‘ Aufbewah-. Aufbewah-
rungsdauner rungsdauer rungsdauer rungsdauer
Nr. vor der Ex- | der Plasma- Nr. vor der Ex-. | degx Plasma-
der Ver- | plantation im | kulturen im | Resul- | der Ver-| piantation im | kultugen im | Besul-
suchs- Brutofen Brutofen tat suchs- Brutofen Brutafen tat
tiere (87 Grad) (87 Grad) tiere (87 Grad) (87 Grad)
Tage Tage Tage Tage
. |
1 158 | 10 | e | a4 8 -
2 1 8 -+ 7 ‘ 5 9 —
3 1 9 -+ .8 6 9 —
4 2 10 — 9 7 8 —
5 3 10 — 10 i 8- 10 —

Zusammenfassung der Transplantationsergebnisse.

Bei den im Eisschrank aufbewahrten Speicheldriisenstiickchen konnte
man an dem Transplantate nach 3 Tagen Schleimdriisen- und EiweiB-
driisenzellen nur schwer unterscheiden. Von der Peripherie zum Zentrum
nahmen die regressiven Verinderungen zu. In den Endstiickchen waren
die Kerne pyknotisch, chromatinreich und zerfielen schlieBlich. Das
Protoplasma war stark oxyphil, teils vakuolisiert; endlich verwischten
sich die Zellgrenzen, und es blieb eine strukturlose, homogene Masse
iibrig. Die Kerne in den Sekretrshrchen waren ebenfalls chromatinreich
und zeigten Kernzerfall bei lange aufbewahrten Stiicken. Das Proto-
plasma war stirker eosinophil als in den Endstiickchenzellen, die Zell-
grenze wurde undeutlich. Die Endothelzellen und die Zellen des inter-
lobulédren Bindegewebes waren relativ gut erhalten im Vergleich zu den
Zellen der Sekretréhrchen und der Endstiickchenzellen. Bei einem
Material, das iiber 40 Tage im" Eisschrank aufbewahrt und dann trans-
plantiert wurde,. sieht: man die' Gefaflendothel- und. Bindegewebszellen
auch nekrotisch' werden. Die Kerne sind nur. sehr;schwach gefarbt.
SchlieBlich ' wurden die 'Zellen strukturlos -und hyalinisierten.

Die- Fibroblasten und Bindegewebszellen: in "der Umgebung der
Speicheldriise. zeigen eine gute Firbbarkeit mit Sudan ITI. Man sieht
in ihrem Protoplasma groBe, runde Fettkornchen. Die Affinitat fir
Sudan. IIT nimmt bei den Endstiickchen- und Sekretréhrchenzellen
allméhlich zu. Wenn man ein Speicheldriisenstiickchen. 40 Tage lang
im .Eisschrank aufbewahrt und dann transplantiert, kann man intra-
zelluliir bei Sekretrohrchen- und Endstiickchenzellen sehr feine Fett-
tropfchén erkennen.

Regenerationsepithel findet' man .in allen Speicheldriisenstiickchen,
die bis 15 Tage im Eisschrank aufbewahrt und dann transplantiert
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wurden, ohne Ausnahme ziemlich reichlich. Bei iiber 15 Tagen auf-
bewahrten Stiicken nahm die Regenerationskraft allmahlich ab. Wurden
die Stiickchen iiber 35 Tage aufbewahrt, so war die Regenerationskraft
sehr schwach, nur ein Teil des Stiickchens regenerierte. Die Befunde
des regenerierten Epithels sind ganz so, wie Carraro sie an dem von ihm
untersuchten Reststiick der Speicheldriise, deren gréfiter Teil heraus-
geschnitten wurde, beschrieben hat. Die ein- oder mehrschichtigen
Epithelzellen bilden Zellnester, haufig mit einem Lumen in der Mitte.
Das Protoplasma ist mehr basophil, die Kerne sind groff und chro-
matinreich und zeigen Mitosen. Man nimmt darin kleine Fetttropf-
chen wahr.

Bei den bei Zimmertemperatur aufbewahrten Stiickchen tritt die
regressive Metamorphose bedeutend schneller auf, als bei den im Eis-
schrank gehaltenen. Schon nach 24 Stunden sind die Kerne der End-
stiickchenzellen pyknotisch geworden, das Protoplasma zum Teil va-
kuolig. Bei Stiickchen, die nach 3 Tagen Aufbewahrungszeit trans-
plantiert werden, sind die Zellgrenzen noch deutlich zu unterscheiden,
das interlobuliare Bindegewebe und die Gefaflendothelzellen ganz intakt.
Bei Priaparaten, die 6 Tage verweilt hatten, war die Degeneration stark
vorgeschritten, die Kerne der Endstiickenzellen zeigten Zerfall, das
Protoplasma war strukturlos homogen.

Bei Anwendung der Farbung mit Sudan IIT dhneln die Bilder der
bei Zimmertemperatur aufbewahrten Stiickchen denen, die im Eis-
schrank aufbewahrt wurden. In dem interlobuliren Bindegewebe kann
man gut zerfallende Zellen unterscheiden. Die Affinitdt der End-
stiickchen und Sekretrohrchenepithelzellen zu Sudan IIT ist auch hier
zunehmend, bis man bei lange Zeit aufbewahrten Stiicken im Proto-
plasma kleine Fetttropfchen wahrnehmen kann.

Die Regenerationserscheinungen des Epithels an den bei Zimmer-
temperatur aufbewahrten Stiickchen verhalten sich dhnlich wie die im
Eisschrank, Bei bis 48 Stunden aufbewahrten Stiicken ist die Re-
generationskraft ohne Ausnahme sehr gut. Nach dieser Zeit wird sie
schwacher. Nach 5 Tagen und spiter ist die transplantierte Speichel-
driise noch gut erhalten, das histologische Bild besser als bei den 45 Tage
im Eisschrank aufbewahrten Stiickchen; aber wihrend man in den
letzteren, wenigstens in einem kleinen Teil Regenerationserscheinungen
vorfindet, fehlen sie bei den 4 Tage bei Zimmertemperatur aufbewahrten
Stiicken ganz.

An den Speicheldriisenstiicken, welche im Brutschrank bei 37° auf-
bewahrt wurden, 1a8t sich makroskopich nach 15 Stunden eine Umwand-
lung der urspriinglich roten in eine grau-weillliche Farbung konstatieren.

Mikroskopisch sieht man an Stiicken, die nach dieser Zeit trans-
plantiert wurden, Erscheinungen der regressiven Metamorphose, die
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schnell zunehmen. Nach 24 Stunden kann man in den Endstiickchen-
zellen pyknotische Kerne und oxyphiles Protoplasma erkennen. Bei
den Sekretréhrchenzellen sind die Kerne ebenfalls pyknotisch und das
Protoplasma ist stark rot gefsirbt. Bewahrt man die Stiickchen 4 Tage
und linger im Brutschrank auf, transplantiert sie unter die Haut, so
sieht man auf Schnitten die regressive Metamorphose zunehmen, bis
endlich nur eine strukturlose, homogene Masse iibrigbleibt.

Farbt man die im Brutschrank aufbewahrten Stiickchen mit Su-
dan ITI, so sieht man ein allmiahliches Zunehmen der Affinitit der End-
stiickchen- und Sekretréhrchenzellen. Bei 4 Tage aufbewahrten und
transplantierten Stiicken erkennt man auf Schnitten in dem Protoplasma,
der Endstiickchen- und Sekretrohrchenzellen feine Fetttropfchen. Im
interlobularen Bindegewebe sind zerfallende Zellmassen ebenfalls gut
mit Sudan IIT gefiarbt. Bei Fibroblasten und Bindegewebszellen lassen
sich intrazellular gut Fetttropfchen unterscheiden.

Bei allen im Brutschrank aufbewahrten Stiicken ist im allgemeinen
die Regenerationskraft sehr geschwicht. Bei meinen Untersuchungen
hatte ich bei einer Aufbewahrungszeit bis zu 15 Stunden positive Er-
gebnisse. Lingere Aufbewahrungszeit erwies sich fiir die Regeneration
immer schlechter, doch konnte ich sie bis 24 Stunden konstatieren.
Nach dieser Zeit war keine Regeneration mehr nachzuweisen. An den
transplantierten Stiickchen waren jedoch nach dieser Zeit die Kern-
struktur, die Zellgrenzen und das Protoplasma noch gut erhalten.

Das mikroskopische Bild bot keine Besonderheiten dar.

Zusammenfassung der Ergebnisse der Explantationsversuche.

Bei den im Eisschrank aufbewahrten Stiickchen lieB sich nach
20 Tagen eine vom Mantelteil nach innen zunehmende regressive Meta-
morphose erkennen. In den Endstiickchen- und Sekretréhrchenzellen
waren die Kerne pyknotisch, das Protoplasma stark rot gefarbt.
dJe linger man das Stiickchen aufbewahrt, um so mehr nimmt die re-
gressive Metamorphose zu. Die Regenerationskraft ist bei 20 und mehr
Tagen aufbewahrten Stiicken nicht sehr stark. Das Maximum, eine
Regeneration zu erreichen, ist nach meinen Erfahrungen 30 Tage. Uber
diese Zeit hinaus konnte ich hin und wieder zwei bis drei in Neubildung
begriffene Zellen finden, aber es war mir unméglich zu erkennen, ob
diese dem Bindegewebe oder dem Epithel angehéren. Auch Champy
konnte ebenso in einigen Féllen bei Zellen maligner Tumoren nicht
erkennen, ob die Elemente epithelialen oder bindegewebigen Ur-
sprunges seien.

An den bei Zimmertemperatur aufbewahrten Stiickchen schreitet
die regressive Metamorphose vom Mantelteil nach dem Innern zu fort.
Endstiickchen- und Sekretréhrchenzellen zeigen pyknotische Kerne,
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das Protoplasma farbt sich stark rot. Die Erscheinungen der regressiven
Metamorphose nehmen mit der Lange der Zeit zu, bis man endlich nur
eine strukturlose, homogene Masse erkennt. Nach meinen Erfahrungen
lieflen sich- Regenerationserscheinungen noch nach 4 Tagen Aufbewah-
rungszeit erkennen. Nach 5 Tagen und langer zeigt das mikroskopische
Bild zwar gut erhaltene Kernstruktur und intakte Zellen, aber die
Regenerationskraft ist erloschen.

Die Stiicke, die im Brutschrank aufbewahrt wurden, zeigten ebenfalls
ein Zunehrien der Degenerationserscheinungen von dem Mantelteil nach
innen, und dieselben regressiven Prozesse wie die bei Zimmertemperatur
aufbewahrten Stiicke. Nach meinen Erfahrungen lifit sich eine Re-
generation nur bei bis zu 24 Stunden aufbewahrten Stiicken nach-
weisen. An Stiicken, die 2—3 Tage aufbewahrt wurden, lie§ sich im
Explantat die Zellstruktur noch sehr gut erkennen, wihrend Re-
generationserscheinungen nicht wahrzunehmen waren. Im allgemeinen
fand man in allen Auspflanzungsversuchen eine stirkere Wucherungs-
fahigkeit bei den Bindegewebszellen, als bei den Epithelien,

Zusammenfassung.

Vergleicht man die Resultate der Transplantation unter die Haut
und der Explantation in Blutplasma, so liefert die erstere giinstigere
Ergebnisse als die letztere. Griinde dafiir kann man ohne weiteres nicht
angeben, sie héngen sicherlich von den verschiedensten Bedingungen
ab: der individuellen Disposition, den Aufbewahrungsbedingungen, dem
Kulturmedium, dem Alter des Versuchstieres, der Technik des Opera-
teurs usw. ab.

Eine wichtige Rolle spielen natiirlich die Zirkulations- und Er-
nahrungsverhéltnisse, die bei den Transplantaten viel besser sind als
bei den Explantaten, wo die -Stiicke auflerhalb des Organismus ihre
Nahr- und Baustoffe aus dem Plasma nehmen miissen, und insbesondere
eine stete Erregung der Nahrstoffe und Abfuhr der Stoffwechselschlacken
ausgeschaltet ist.

Nach meiner Erfahrung erhilt man auch verschiedene Resultate,
wenn man z. B. drei Stiickchen ein und derselben Speicheldriise unter
durchaus gleichen Bedingungen unter die Haut transplantiert, oder
wenn man dieselben in Blutplasma explantiert, eine Tatsache, die mit
den verschiedenen biologischen Potenzen zusammenhingt.

Zusammenfassend kann ich nach meinen vielen Versuchen behaupten,
dal eine Transplantation unter die Haut bessere Regenerationserschei-
nungen zeigt. Wenn man Stiickchen einer Speicheldriise unter gleichen
Bedingungen aufbewahrt, sie zum Teil unter die Haut transplantiert,
zum anderen Teil einen Explantationsversuch macht, so wird man diesem
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letzteren das Auftreten einer regressiven Metamorphose viel friither be-
merken als an dem ersteren. ‘

Die Versuche von Carraro aus dem Bonner pathologischen Institut
haben ergeben, dall eine subcutane Transplantation der Schilddriise
bessere Resultate liefert, als eine Transplantation in die Bauchhéhle,
Leber, Milz und in das Knochenmark. Carraro hatte die besten Erfolge,
wenn er platte Schichten transplantierte und sucht den Grund darin,
daBl sie rascher und besser ernshrt werden.

Ich habe nach dieser Richtung keine erneuten Priifungen vorge-
nommen, sondern nur die oben erwihnten von der Aufbewahrungs-
temperatur abhingigen Verschiedenheiten festgestellt.

Die geringere Widerstandsfahigkeit gegen Warme bemerkte schon
Wentscher an menschlichen Epidermiszellen.

Morpurgo ist ebenfalls der Ansicht, dafi sich Kilte zur Erhaltung
des Lebens am besten eignet, weil sie die Lebensprozesse auf niedriger
Stufe erhilt und die Reserven langsamer verbrauchen laft.

Lubarsch hat Versuche mit zerriebenen Speicheldriisenstiickchen von
Kaninchen gemacht, die er im Eisschrank bei Temperaturen von -+ 8
und -+ 2° aufbewahrte und nach 10, 12, 14 Tagen implantierte. Dabei
machte er die Erfahrung, daB8 sich die Vitalitdt der Zellen am besten
erhialt, wenn man sie in Kiltestarre versetzt.

Prochownik, Lubarschs Schiiler, spricht vom Scheintod der Zelle in
der Kilte. Nach der Uberpflanzung in eine neue Umgebung geniige der
gebliebene Energievorrat, ihr das Leben zu erhalten, bis ihr neues Er-
ndhrungsmaterial zur Verfiigung stehe.

In einem Falle gelang es Ehrlich, Tumorzellen der Maus 2 Jahre
lang im Kaltespind bei —8 bis —12° zu erhalten und nach der Uber-
tragung noch Wachstumsvorginge zu erkennen.

Der Grund dafiir, daf} die Regenerationskraft in der Kélte solange
erhalten bleibt, bei Zimmertemperatur abnimmt und bei Aufbewahrung
im Brutschrank sehr schwach ist, kann meines Erachtens in chemischen
Vorgingen der Zelle gesucht werden. Es ist eine bekannte Tatsache,
daB die meisten chemischen und besonders die autolytischen Vorginge
durch Warme beschleunigt werden. So hat auch der Stoffwechsel in
der Zelle eine Beziehung zur Temperatur, indem er in der Kiilte herab-
gesetzt ist, bel Zimmertemperatur zunimmt und im Brutschrank sehr
lebhaft ist. Wenn man ein Gewebsstiickchen im REisschrank aufbe-
wahrt, so kann man sich von dem langsamen, fast stillstehenden Stofi-
wechsel iberzeugen (Winterschlaf — Anabiose). Bei hoherer Tempe-
ratur, also Zimmertemperatur oder Brutschrank sieht man ein Leb-
hafterwerden der Stoffwechselvorginge in der Zelle.

Wenn man drei Stiickchen ein und derselben Speicheldriise so auf-
bewahrt, dal man das eine im Eisschrank, das zweite bei Zimmer-
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temperatur und das dritte im Brutschrank hilt und Gefrierschnitte

davon anfertigt, so sieht man drei durchaus verschiedene Bilder.
Stiickchen, die 250 Tage im Eisschrank (—1 bis —3°) aufbewahrt

wurden, zeigen ein fast normales histologisches Bild. Die Zellgrenzen
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Abb. 10. Speicheldriisenstiickchen, 250 Tage im Eisschrank
aufbewahrt. Leitz Okul. 2. Obj. 8.

der Alveolarepithelien sind deutlich. Die Sekretrohrchen und GefaB-
endothelien sind fast vollig intakt. '

Bei starker VergroBerung zeigen sich im Paraffinschnitt bei Hama-
toxylin-Eosinfirbung pyknotische, geschrumpfte Kerne und einvakuoli-
siertes Protoplasma in den Endstiickchenzellen. Die Sekretréhrchen
sind ebenfalls charakterisiert durch dieselben Kernverinderungen und
ein sehr rotes, also stark oxyphiles Protoplasma. Bei gleich behan-
delten Priparaten lassen sich am Gefrierschnitt weder am Schaltstiick-
noch an den Endstiickchenzellen Fetttrépfchen erkennen.

Nasu hat dieselbe Beobachtung gemacht und ein Gewebsstiickchen
aus der Speicheldriise 120 Tage im Eisschrank aufbewahrt, ohne mit
Sudan III oder Nilblausulfat eine Farbung zu erreichen.

Wurde dagegen ein Speicheldriisenstiickchen bei Zimmertemperatur
aufbewahrt bis die regressiven Veréinderungen deutlich geworden waren,
und dann Gefrierschnitte davon angefertigt, so zeigte das Protoplasma
schlieBlich eine stiarker werdende Affinitiat zu Sudan III, und in den
Endstiickchenzellen lieBen sich nach 280 Tagen deutlich sehr klein,
lipoide Tropichen feststellen. ‘

Beim Aufbewahren im Brutschrank bei 37° tritt diese Erschei-
nung erheblich schneller auf, als in den oben beschriebenen Prapa-



auf die Widerstands- und Lebensfihigkeit von Geweben. 225

raten. Die Affinitét zu Sudan IIT nimmt in den Sekretréhrchen und
in den Endstiickchenzellen allmihlich zu, und man kann in den End-
stiickchen- sowohl wie in den Sekretrohrchenzellen — besonders in
der Basalschicht — deutlich groBe Lipoidtropfchen feststellen.

Wenn auch die Ansichten iiber das Auftreten von Lipioden in den
Zellen noch etwas auseinandergehen, so kann doch hier kaum ein
Zweifel bestehen, daB es sich um autolytisch gebildete Lipoide handelt,
dafB also auch hier der Unterschied zwischen den im Eisschrank und
bei hoher Temperatur aufbewahrten Stiicken auf dem Ausbleiben
bzw. Auftreten der Autolyse beruht.

gt =

Abb. 11. Derselbe Fall bei starker VergroBerung. Leitz Obj. 6. Okul. 3.

Wiirde' man bei Zimmertemperatur oder im Brutschrank ein Ge-
websstiickchen in einem idealen Nahrmedium aufbewahren, so bliebe
die Vitalkraft der Zelle vielleicht sehr lange erhalten. Bei meinen Ver-
suchen habe ich als Medium nur physiologische Kochsalzlosung und
Ringersche Losung angewandt.

Champy erklirt bei seinen Kultivierungsversuchen, daf3 die Elemente,
die im Zentrum des Explantates liegen, sehr schnell degenerieren und
an Asphyxie sterben, wihrend diejenigen Teile, die in unmittelbarer
Berithrung mit dem Plasma stehen, eine gewisse Zeit auf Kosten des
in dem Plasma aufgelosten Sauerstoffes atmen koénnen. Kr fand
dabei einen Unterschied zwischen aus erwachsenen Tieren stammenden
Geweben und Embryonalgeweben. Da die letzteren sich lebhaft ver-
mehren, absorbieren sie in kurzer Zeit den aufgelésten Sauerstoff,

Virchows Archiv. Bd. 250. 15
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withrend die ersteren ihn langsam genug verbrennen, um den Sauerstoff
der Luft durch den im Nshrmedium gelisten Sauerstoff durch eine
geniigend langsame Diffusion ersetzen zu kénnen.

Meine Niahrmedien waren keine idealen, und auBerdem war die
Zufuhr von Sauerstoff sehr gering, darum konnte sich die Wachstums-
fahigkeit der Zellen bei Zimmertemperatur nur 4 Tage, bei Aufbewahrung
im Brutschrank 24 Stunden, dagegen im Eisschrank 45 Tage erhalten.
Falls man die Bedingungen verbessern konnte, so kiime man sicherlich
zu giinstigeren Resultaten.

Es bleibt bei der Trans- und Explantation der Speicheldriise noch
die wichtige Frage offen, ob die neugebildeten Epithelien den spezifischen
Speicheldriisenzellen durchaus gleichen und ebenso funktionsziichtig
sind oder nicht.

Ribbert knupft die Moglichkeit einer normalen Funktion der Zelle
an die regelrechten Beziehungen zur Nachbarschaft, an eine ausreichende
Ernahrung und Innervation. Uber die transplantierte Speicheldriise
schreibt er, daf} die neugebildeten Alveolen ein Epithel besitzen, dafl
sich aus indifferenten, kubischen Zellen aufbaut, und dem der ersten
Ausfithrungswege entspricht. Bei Driisenteilen, die einen Monat lang
in der Bauchhdohle geblieben waren, sah er, wie das Zylinderepithel der
groBeren Ausfithrungsgénge in eine aus kubischen Elementen bestehende,
geschichtete Zellage iibergegangen war.

Carraro, der ausgedehnte Teile der Submaxillaris excidierte-und den
im Korper verbliebenen Rest untersuchte, stellte fiir diesen wegen der
nachfolgenden Riickbildung den Verlust seiner Funktionsfahigkeit fest.

Lubarsch ibertrug Speicheldriisenstiickchen in andere Organe: Niere,
Leber, Peritoneum und erkannte an der Neubildung der drisigen Sub-
stanz, dab es sich um keine echte Regeneration handelte, da weder nach
Form noch Anordnung mit Speicheldriisengewebe iibereinstimmende
Zellelemente gebildet werden. Uber die Neubildung von Gewebszellen
auBlert er, daf} differenzierte Zellen nur unter gleichen Bedingungen
gleichartige Abkommlinge hervorbringen kénnen.

Die Ergebnisse meiner Untersuchungen stimmen vielleicht nicht
vollstindig mit denen anderer Autoren iiberein, weil meine Methoden
andere gewesen sind. Wahrend die meisten Autoren (Lubarsch, Lenght
und andere) die exstirpierten Speicheldriisenstiickchen sofort in ein
anderes Medium (Niere, Leber, Lymphdriisen, Bauchhéhle) tibertrugen,
haben andere Forscher (Podwyssoizki, Ribbert, Fuckel, Carraro u. a.)
die Regenerationskraft an dem Reste der Speicheldriise studiert, nach-
dem ein Teil excidiert wurde.

Noch andere Forscher haben die Folgen der Verletzung des Aus-
fithrungsganges auf die Regenerationskraft untersucht.

Bei meinen Versuchen bewahrte ich die Spelcheldrucenstuckchen
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verschieden lange Zeit in physiologischer Kochsalz- oder Ringerscher
Losung bei Zimmertemperatur, im Brutschrank oder Eisschrank auf,
ehe ich sie zu Plasmakulturen oder als Transplantat unter die Haut be-
nutzte. Dabei versuchte ich jedesmal, das Maximum der Aufbewahrungs-
maoglichkeit festzustellen.

Meine Beobachtungen an regenerierten Zellen stimmen mit denen
von Lubarsch und Ribbert iiberein, die in dem’ neugebildeten Gewebe
Driisenrdume mit kubischem Zylinderepithel ausgekleidet sahen und
in den neuen Alveolen hiufig einen kleinen Hohlraum und runde Form,
bei einigen ein undeutliches Lumen feststellen. Lubarsch beschreibt
in den Randteilen des implantierten Stiickchens noch 90—96 Stunden
nach der Implantation solide Zellstringe von auffallendem Ausseben.
Die Zellen bilden platte Epithelien, zeigen sehr chromatinreiche Kerne
und dunkles Protoplasma. Dasselbe oder sehr dhnliches geben meine
mikroskopischen Bilder.

Bei meinen Priiparaten beobachtete ich, wie Lubarsch und Ribbert,
im Mantelteil bald runde, bald ovale, bald mehr langgestreckte solide
oder lumenbildende Zellzapfen mit groflen kubischen Zellen, die einen
runden oder polygonalen, chromatinreichen Kern enthielten.

Die Epithelien lagern sich konzentrisch und sind perlenartig an-
geordnet. Das Protoplasma hob sich von der Umgebung durch seine
basophile Farbe ab. In den Kernen sind deutliche Kernkorperchen.
Bisweilen siecht man Mitosen.

Das Bild meiner regenerierten Epithelzellen weicht verschiedentlich
von dem normalen Speicheldriisengewebe ab, deshalb kann ich nicht
entscheiden, ob das regenerierte Gewebe funktionell dieselbe Rolle
spielt wie das normale.

Lubarsch sagt von allen Gewebszellen, dal einmal differenzierte
Zellen nur unter gleichen Bedingungen gleichartige Abkémmlinge hervor-
bringen. Da ich meine Versuchsobjekte unter kiinstlichen Bedingungen,
was Nahrmittel, Zirkulation und Temperatur anbetrifft, autbewahrte,
so wurde die Vitalkraft der Zellen dadurch geschwicht. Daher zeigen
meine Resultate nicht dieselben Zahlen wie bei anderen Autoren, da
mit der Vitalkraft auch die Regenerationskraft abnimmt. Brachte man
das Regenerationsepithel unter die denkbar giinstigsten Bedingungen,
80 ware es vielleicht méglich, daB es dem normalen Gewebe gliche.

Es sei mir an dieser Stelle gestattet, Herrn Geheimrat Lubarsch fiir
die Anregung zu dieser Arbeit und sein freundliches Entgegenkommen
meinen ergebensten Dank auszusprechen.
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