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Nachdem die Bedeutung des Hodens als inneres Sekretionsorgan 
bewiesen war, wurde besonders von Ancel und Bouin und neuerdings 
yon Steinach die Ansicht Vertreten, dab diese Funktion den Leydig- 
schen Zellen zuk~me. Diese Autoren haben sogar aus diesen Elementen 
in ihrer Gesamtheit eine Drfise gemacht und haben sie,,Interstitialdrfise" 
bzw. ,,Pubert~tsdrfise" genannt. 

Wegen ihrer groBen biologischen und sozialen Wichtigkeit hat diese. 
Vorstellung das Interesse der Forscher erregt, und so ist eine zahlreiche 
Literatur darfiber entstanden; aber die verschiedenenForscher sind zu 
so wenig iibereinstimmenden Schlfissen fiber die Anteilnahme der ein- 
zelnen Bestandteile des Hodens an der inneren Sekretion gekommen, dab 
sie in zwei Gruppen eingeteilt werden mfissen, zwischen denen, wie dies 
immer bei bestrittenen Fragen der Fall ist, die Eklektiker stehen. 

Die einen sind der Ansieht, dab alle k6rperlichen und physischen 
Charaktere des Mannes yon den Leydigsehen Zellen abh/~ngen, und nur 
wenige yon ihnen geben zu, dab die allgemein wirkenden Hormone yon 
den tubul/~ren Elementen hervorgebracht wfirden, d. h. die Hormone, 
die auf den Stoffwechsel der Fette und Kohlenhydrate wirken, aber nicht 
sexuell spezifisch sind; die anderen lassen die ganze innere Funktion 
yon den tubul/~ren Elementen abh/~ngen und schreiben, wenigstens einige 
yon ihnen, den Leydigsehen Zellen die Aufgabe zu, den Zellen der 
Samenkan~lchen N/~hrstoffe zuzuf/ihren. 

Wenn wir kurz die Punkte anfiihren wollen, die die Autoren zur 
Beweisffihrung heranziehen, so wird Yon denen, die ffir die innere Sekre- 
tion der Leydigschen Zellen eintreten, hervorgehoben: 

1. Naeh der Unterbindung des Ductus deferens und bei Hodentrans- 
plantation hat man eine mehr oder weniger starke Zerst6rung der Ele- 
mente der Samenkan~lchen nnd Hyperplasie der Leydigschen Zellen 
und als Endergebnis eine ErhShung der sexuellen Eigenschaften, 
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die manchmal so stark werden, dab man bei jungen Individuen Hyper~ 
maseulisierung un4 bei alten Verjiingung hat. 

2. Die schi~digenden Einwirkungen infekti6ser, toxischer und physi- 
kalischer Natur  --  wie hohe Temperatur [Versueh Ste inachs  un4 K a m -  
meters  1) an Tieren, die dauern4 im Brutofen gehalten wurden] und Ein- 
wirkung der R6ntgenstrahlen --  zerstOren 4as Epithel der Samen- 
kan~lchen, w~hrend andererseits oft das interstitielle Gewebe zunimmt;  
in diesen Zust~nden beobachtet man nicht das Verschwinden der 
sexuellen Eigenschaften, sondern manchmal eine ErhShung derselben. 

Diesen Beweisen setzen die Gegner der inneren Funktion der Leydig- 
schen Zellen andere gegeniiber, die nicht minder wichtig sind: 

1. Bei der Transplantation und der Unterbindung des Ductus de- 
ferens hat  man anfangs Atrophie des Samengewebes und Hyperl01asie 
der Leydig-Zellen, sp~ter aber erfolgt Wiederersatz der Tubuli. 

2. Es ist wahr, dab bei Krankheiten und Intoxikationen RSntgen- 
strahleneinwirkung usw. das Epithel der SamenrShrchen besehi~digt 
wird; man mul~ aber bemerken, da~ Sertolis-Zellen sehr schwer verschwin- 
den, und dai3 nieht das ganze Epithel zerst6rt wird; und wenn das sch~d- 
liche Agens zu wirken aufhOrt, hat  man Zeichen yon anatomischer und 
funktioneller Wiederherstellung desselben; wenn aber die Sch~digung 
weiter einwirkt, dann verschwinden nicht nut  die Epithelzellen voll- 
st~ndig oder beinahe, sondern aueh die Zwisehenzellen, uncl das ganze 
Organ wir4 zu einer fibrSsen Masse. --  Und au~erdem, wie kann man 
denken, dab gerade bei zehrenden Zust~nden innersekretorisehe Zellen 
zunehmen sollten, in unserem Falle die Leydigsehen ? 

Dies sind kurz die Beweise fiir und gegen die innere Sekretion der 
Zwischenzellen des Itodens, yon denen ich der Kiirze wegen die embryo- 
logischen weglasse (die Zwischenzellen sollen sich eher als die Samen- 
zellen bilden und das Geschlecht des Embryos bestimmen), weft sie mehr 
bestritten und weniger dureh Tatsachen begriindet sind. 

Der Hauptpunkt ,  worauf sich die Verfechter der inneren Sekretion 
der Leydig-Zellen stfitzen, ist also ihre Vermehrung unter bestimmten 
Umst~nden. 

Wenn wir nun die Tatsachen, die uns die Pathologie des menseh- 
lichen Hodens und der Tierversueh liefern, prfifen, so kommen wir zum 
SchluS, diese Vermehrung auf eine Art zu denken, die im Gegensatz zu 
der innersekretorischen Funktion der Leydigschen Zellen steht, oder 
wenigstens auszuschliel3en, dal3 ihre Zunahme in diesen Umst~nden 
keine gentigende Stfitze fiir die Annahme einer inneren Sekretion dieser 
Zellen sei. 

Untersuchen wir nun kurz die histologischen Tatsachen. In  phy- 
siologischen Zust~nden unterliegen die Leydigsehen Zellen keinen be- 
merkenswerten zahlenm~13igen Ver~nderungen; eine leiehte Vermehrung 
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gibt es in der Zeit, die der Pubert~t vorangeht, eine st~rkere Vermehrung 
im Alter, neben der j edoeh die physiologische Atrophie der Samenelemente 
einhergeht. - -  Die behaupteten Schwankungen bei Tieren in der Brunst- 
zeit scheinen, wenigstens naeh Stleves 2) Arbeiten, nicht in Wirklichkeit, 
sondern nut scheinbar zu bestehen. 

Bemerkenswert ist dagegen die Vermehrung der Zwischenzellen in 
Krankheitszust~nden. Nur wenige Beobachtungen sprechen yon einer 
solchen Vermehrung bei akuten Krankheiten; immerhin h~tten einige 
Untersueher (von Hansemann, Cordes, Thaler, Kasal) beobachtet, dab bei 
akuten ansteckenden Krankheiten sehr sehnell die Spermatogenese 
zum Stillstand kommt, dab die Epithelien der SamenrOhren zurtick- 
gehen, bis nur eine Schieht von Spermatogonien iibrig bleibt, und dab 
gleichzeitig die Leydig-Zellen sich vermehrten. Unz~hlig sind dagegen die 
Beobachtungen der Vermehrung der Zwischenzellen bei chronischen 
Krankheiten und Intoxikationen und bei Kryptorchismus mit mehr 
oder weniger starker Sch~digung der Samenkani~lchen. 

Was den Kryptorchismus anbetrifft, so haben wir die Untersuchun- 
gen von Ancel und Bouin3), denen gem~B der ektopische Hoden des 
Pferdes an Umfang und an Gewicht vermindert ist, und zwischen seinen 
Kan~lchen, die sehr ver~ndert sind, befindet sich eine sehr gut ent- 
wiekelte ,,Glande interstitielle". 

So haben aueh Whitehead 4) beim Pferde, Regaud und Policard 5) beim 
kryptorehischen Schweine, Nielsen 6) bei zahlreichen Pferden und 
Mazzetti 7) beim Mensehen starke Vermehrung der Leydig-Zellen gefun- 
den; Steinach und Lichtenstern s) sprechen in diesem Falle yon einer 
,,isolierten Pubert~tsdriise". 

Was die chronischen Kr~nkheiten und Vergiftungen anbetrifft, 
fiihre ich, der Kiirze wegen, die reiche Literatur nicht an; ieh bemerke 
nur, dab 4iese Vermehrung besonders beim Careinom und bei Tuber- 
kulose beobachtet worden ist, d. h. bei zehrenden Krankheiten. 

Was diese Beobachtungen im allgemeinen anbetrifft, so sind zwei 
Einw~nde gemaeht worden: 

1. Handelt es sich um tats~chliehe oder um scheinbare Vermehrung ? 
2. Sind die als hyperplastische Leydigsche Zellen besehriebenen Zel- 

len immer als solche anzusehen, oder sind es manchmal andere Gebilde, 
die mit jenen eine oberflhchliche ~hnlichkeit haben? 

Der erste Einwand wurde, soweit mir bekannt ist, von Gamna 9) ge- 
macht und dann yon Stieve wieder hervorgeholt, indem er ihn als einen 
der grundlegendsten Beweisgriinde bei der Kritik der Steinach schen Lehre 
yon der ,,Pubert~tsdriise" benutzt. 

Gamna macht darauf aufmerksam, dab bei altersschwachen Indivi- 
duen, bei denen die Zwisehenzellen vermehrt erscheinen, die Hoden 
betr~chtlich verkleinert sind, und dieselbe Tatsache erli~utert Stieve 
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bei  pa tho logischen  und  normalen  H o d e n  (Tiere mi t  per iodischer  Bruns t )  ; 
du rch  die Verkle inerung des Organs,  und  zwar  der  Samenr( ihren,  er- 
scheinen,  diesen Au to ren  gemiiB, die in te rs t i t i e l l en  Zellen ve rmehr t .  

- -  Diese Beobach tung  muB b e s t i m m t  ber f icks icht ig t  werden und  h a t  eine 
groBe Bedeu tung  fiir  das  Urtei l ,  das  m a n  fiber d ie  v o r g e n a n n t e  Ver- 
meh rung  fal len will. 

Aber  gegen die Beobach tungen  dieser Unte r sucher  sprechen d ie jenigen  
yon  zahlre ichen anderen  und un te r  ihnen einiger Au to r i t~ ten ,  die auf  
zahlre iches  Mater ia l  au fgebau t  sind, so dab  zweifelsohne bei  b e s t i m m t e n  
chronischen K r a n k h e i t e n  und  I n t o x i k a t i o n e n  eine ta t s~ehl iche  Z u n a h m e  
de r  Zwischenzel len bes teh t  oder  wenigs tens  yon  Zellen, die  ffir solche 
gehal ten  werden.  

Was  den  zwei ten E i n w a n d  anbet r i f f t ,  so habe  ich mich  d a m i t  schon 
in einer vorhergehenden  exper imente l l en  Arbe i t  l~ besehgft igt .  I ch  glaube,  
daft  ich an  menschl ichem Mater ia l  d ie  dama l s  von mi r  ausgesprochene  
Idee  bekrgf t igen  kann ,  d. h.,  dab  m a n  im pa tho log ischen  H o d e n  Zellen, 
d ie  das  Aussehen der  Leydigschen  haben ,  und  die, wenn sie auch ver-  
schiedener  H e r k u n f t  sind, sich n i ch t  von diesen un te r sche iden  lassen,  
yon  anderen  un te rsche iden  muir, die oberf lgchl ich den  Zwischenzel len 
~hneln,  yon  diesen abe t  durch  einige Merkmale  abweichen.  

Deshalb  und  andere r  E inze lhe i ten  wegen, denen  ich eine gewisse 
Wich t igke i t  zuschreibe,  ha l t e  ich es fiir  angezeigt ,  kurz  die Befunde  an  
einigen menschl ichen Hoden,  von denen,  die ich un t e r suc h t  habe,  zu 
beschreiben.  

Fall 1. Duodenalkrebs. 
Die SamenrShrchen sind ziemlich an Umfang verkleinert; ihre Membran ist 

viel dicker als normal und hyalinisiert, das Epithel ist grSBtenteils in regressivem 
Zustande; keine Spermatogenese. Das Zwischengewebe ist breiter als normaler- 
weise und besteht in einigen Stellen aus fibrSsem Bindegewebe, in denen die Blut- 
gef/~Be mit verdickten W/~nden und einigen Zwischenzellen liegen. An anderen 
Stellen sind die Zwischenzellen zahlreich. Ihr Aussehen ist sehr verschieden: 
einige sind volumin6s und rundlich oder unregelm~l]ig vieleckig mit groBem 
rundem Kerne, der sich wenig mit Hamalaun f~rbt; sie enthalten viele Lipoid- 
stoffe; andere sind l~nglich mit spindelfSrmigem Kerne und mit sehr verander- 
lichem Lipoidgehalte, andere endlich sind klein, rundlich mit starker als bei den 
anderen gef~rbtem Kerne und an Lipoiden arm. - -  Im Corpus Higmori in der 
N~he der Nervenfasern sieht man zahlreiche lipoidhaltige Elemente; einige von 
ihnen sind spindelfSrmig und lassen ihre tterkunft yon fixen Bindegewebselementen 
erkennen, yon denen sie sich dadurch unterscheiden, dal3 sie etwas griiger und 
fetthaltig sind, andere dagegen ghneln sehr d e n  typischen Leydigschen Zellen; 
es sind in der Tat Gebilde von epithelisehem Aussehen, sind rundlich oder oval 
mit exzentrischem Kern und mit reichlichen FetttrSpfchen. 

Fall 2. Lungentuberkulose. 
Die SamenrShren sind ein wenig an Umfang verkleinert. Das Epithel enthi~lt 

viel Fet t  - -  die Spermatogenese steht still. Die Membran ist verdickt, hyalin. 
Die Zwischenzellen sind nicht zahlreich, obwohl das Interstitium breiter als nor- 
malerweise ist; es f~llt jedoch ihre Polymorphie auf. - -  Nur wenige yon ihnen 
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haben das typische Aussehen yon mehr oder weniger rundlichen Zellen und sind 
reich an Protoplasma und scheinen sich in  den kollagenen Fasern fortzusetzen. 
Die Verteilung der Lipoide ist  auch sehr verschieden: gewShnlich enthalten die 
Zellen, die sieh in der Form den Leydigschen des normalen Hodens am meisten ' 
n/~hern, weniger Fe t t  als die anderen. 

Fall  3. Lungentubcrkulose. 
In  diesem Falle sind die Schgdigungen der SamenrShrehen schwerer als im 

vorhergehenden Falle;  die Membran ist stark verdiekt und die Lichtung verh~ltnis- 
m/~l]ig verklcinert und bei einigen vollkommen versehwunden. Die Zwischenzellen 
sind ungleieh verteilt;  sic sind n~mlich an einigen Stellen sp/~rlich, in anderen zahl- 
reieher vorhanden. Sie haben dieselben Eigenschaften wie in den vorhergehenden FM- 
len, und diese sind sogar noch ausgepr/~gter als deft,  haben verschiedenes Aussehcn 
und Umfang und einen Lipoidgehalt, der auch yon Zelle zu Zelle wechselt. In  
den am meisten geseh/~digten Stellen, in denen die Samenr6hrchen zu einer fibrSsen 
und hyalinen Masse geworden sind, ist es schwer, typische Zwischenzellen zu sehen, 
man sieht dagegen, dab die Samenkan/~lchen, stark ver/~ndert, yon spindelf6rmigen 
Elementen umgeben" sind, die wenig Fet t  enthalten. 

Fall  4. Lungentuberkulose. 
Man beobachtet Stillstand der Spermatogenese, die Seh~digungen der Samen- 

kan/~lchen sind jedoch nicht bedeutend; die Membran ist nut leicht verdickt und 
das Epithel ist gut  erhalten. Zwischen den Kan/ilchen sieht man zahlreiche Zwi- 
schenzellen, die um die Gef~Be herum in Haufen angeordnet sind, so dab in L/~ngs- 
schnitten der Gef~lte mehrere Schichtcn yon ihnen um diese herum zu sehen sind. 
Fast  alle diese Zellen sind rundlich oder oval mit grol]cm fettreichem Protoplasma, 
mit  groBem, meistens exzentrischem Kerne. 

Man beobaehte~ weder die deutliche Polymorphie der vorhergehenden F~lle, 
noch die ungleiche Verteilung des Fettes in den versehiedenen Elementen. 

Fal l  5. Lebercirrhose (Laennec). 
Die Alterationen der Kan/~lchen sind sehr stark; es sind n/~mlich diese dar- 

gestellt yon engen Spalten mit  wenigen yon Fett tropfen iiberladenen Epithclzcllen, 
die sich zum groBen Teil in regressiver Phase befinden. In  manchen Stellcn ist 
yon den Kan~lchen nut noeh eine hyaline Masse zu sehen. Die Wandung der 
Kan~lchen ist sehr verdiekt und schwer veto Zwischengewebe zu unterscheiden 
(da sie in dieses allm/ihlich iibergeht) - -  das aueh an vielen Stellen von kollagenen 
Fasern gebildet ist, die dieht aneinander geschmiegt sind. 

Im Intersti t ium, das viel breiter ist als normalerweise, sieht man erweiterte 
volle Blutgef/iBe und hier und da kleine Haufen  yon Lymphoidzellen. Die fett- 
haltigen Zellen unterscheiden sich in 2 Arten: einige sehr seltene und fast immer 
alleinstehende haben das Aussehen dcr Leydigschen Zellen, die man in normalen 
Zust~nden sieht; sic enthalten kleine im Protoplasma verstreute Lipoid_k6rner, 
der Kern ist wenig fi~rbbar mit  Hamalaun und ist meist exzentrisch; in manchen 
yon diesen Zellen gelingt es nicht, den Kern zu sehen, oder er ist zersttickelt. Die 
anderen haben versehiedene Gr6Be und Form: einige perivasal gelegene sind rund- 
lieh oder spindelf6rmig und im Sinne der Wandung des Blutgef/~l]es gelegen, 
andere hier und da im Bindegewebe zerstreut, sind meist gr6Ber und oval, noch 
andere /~hneln groBen Lymphocyten, ihr Kern ist  jedoch an die Peri10herie ge- 
di'/~ngt, sic befinden sich meist untcr den entziindliehen Elementen; andero end- 
lieh sind spindelf6rmig, zwischen den Bindegewebszellen des Interstitiums zcr- 
streut, oder sic begrenzen die Samenkan~lehen. Ihr Kern ist rund, viel kleiner 
als der bis jetzt  beschriebenen, sehr stark gefarbt, in den spindelf6rmigen Zcllen 
ist er l~nglich und gut gef/~rbt. Diese Gebflde enthalten viel mehr Lipoide als 
die andcren, so dab sic oft ganz davon ausgefiillt sind. 
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Wir sehenalso in diesenu st~rke Vielgestaltigkeit Und eine 
ungleiche Verteilung der Fet te  in Verschiedenen Elementen des Inter-  
stitiums, die allgemein als Leydigsche Zellen angesehen werden. 

Ohne auf eine ausfiihrliche ErSrterung eingehen zu wollen, da ich 
reich hiermit anderswo besch~ftigt habe, will ich hier nur bemerken: 
Wenn man Elementen gegentibersteht, die so verschieden voneinander 
sind, und unter denen in der Mehrzahl der F~lle Zellen hervorragen, die 
yon der Form der typischen Leydigschen Zellen ~bweichen, so mul3 man 
unbedingt denken, dab es sich nicht bei allen um Leydigsche Zellen han- 
delt - -  gr6I~tenteils aber um Lipoidzellen, die yon verschiedenen Binde- 
gewebszellen herstammen, die sich durch 4ieselben Reize, die die Epithel- 
ver~nderungen hervorrufen, umwandeln. So kann man solche Zellen 
unterscheiden, die sichtlich yon den Fibroblasten stammen, die deren 
Form beibehalten und sieh in kollagenen Fasern fortsetzen, und andere, 
die sichtlich histioeyt~re Eigensehaften haben. D i e  einen und die anderen 
bilden fast ausschlie~lich in einem Fall (5) die lipoiden Gebilde des 
Interst i t iums, w~hrenc[ die eehten Leydigschen Zellen selten sind und 
einige yon diesen sich in regressiver Phase befinden. 

Fiir diese Ansicht sprieht aueh die Tatsaehe, dab ahntiche Gebilde, 
die sich mehr oder weniger von den Leydigschen Zellen unterseheiden, 
sich auch auBerhalb des Hodens bilden, im Corpus Higmori  (Fall 1). 

Auch Kyrle 11) findet im ~%benhoden yon Tieren und speziell von Hunden, 
die auf verschiedene Art am Duetus deferens operiert wurden, Zellen yon ver- 
schiedener Menge, zusammengestellt oder vereinzel~ die den Leydigsehen Zellen 
morphologisch gleieh wi~ren. Denselben Befund hat er in 2 F~llen yon Fibrosis 
testis beim Menschen. Er erw~hnt Reichel, der ~hnliche Zellen im Nebenhoden 
des Maulwurfs gesehen haben soll, und Tied]e, der aueh so!che dort gelunden haben 
soll in Experimenten mit Unterbindung des Ductus deferens. ,,Ob es sieh", sagt 
Kyrle, ,,in der Tat um dieselben Zellen handelt wie im Hoden, was Reichel annimmt, 
womit sich die Vorstellung yon gleichartiger Funktion verbinden wiirde, mSchte 
ich, was mein Material betrifft, dermalen in suspenso lassen. . ."  Er nimmt je- 
doeh die ~hnlichkeit an, ja sogar der morphologisehe Gleiehheit der Zwischenzellen 
des Hodens mit diesen Zellen des Nebenhodens. 

Sehen wir j etzt die Befunde der Tierversuehe. Folgende Versuehe 
sind an Hoden gemacht worden: Transplantation,  Unterbindung des 
Vas deferens, Trauma,  Einwirkung yon RSntgenstrahlen, Infektion. - -  
Ich fiihre kurz die histologischen Befunde an: 

1. Was die Transplantat ion des Hodens anbetrifft,  muir m a n  die 
Schwierigkeiten bemerken, auf die die verschiedenen Autoren bezfig- 
lich des Anhaftens der Gewebstticke gestolten sind. So ist es C. Foc~, 
Ceroletto, Herlitzlca, Lodi uncl anderen nieht gelungen, positive Ergebnisse 
zu haben. Unter  den Autoren, die jedoeh solche gehabt haben, und die 
eine histologisehe Beschreibung des transplantierten Gewebes wieder- 
geben, sind Ciacciol~), Sechi 13) und Steinachla). Der erste land neben 
den regressiven Erscheinungen an den Samenkan~lohen eine Vermehrung 
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der Zwischenzellen, die fast ausschlieBlich auf Veri~nderungen yon ver- 
sehiedenen Bindegewebselementen des Hodens und nur in sehr kleinem 
Tell auf die vorher bestehenden Leydigschen Zellen zurtickzufiihren war; 
es finder in der Tat  sehr selten Karyokinesis in diesen Zellen. Sechi hatte 
bei 11 Kaninchen 2real das Anhaften der Samenkani~lchen, in denen 
jedoeh nut  die Sertolischen Zellen erhalten blieben, und 5 real beobachtete 
er Elemente, die er als Zwisehenzellen erkannte, ihre Zahl war manch- 
mal erhOht, und sie lagen dieht beieinander, so daB sie an die Disposition 
der Zellen des Corpus luteum des Ovariums erinnerten. Steinach findet, 
daB die Samenkani~lehen kleiner werden, d. h. das Epithel geht zurtick, 
bis nur die Sertolisehen Zellen fibrig bleiben. Der Reduktion der Tubuli 
steht eine Vermehrung dis Interstit iums gegeniiber, das yon den Leydig- 
Schen Zellen gebildet ist; hieraus zieht Steinach den SchluB, d a $  die 
Transplantation, die sich so veri~ndert hat, eine ,,isolierte, gewueherte 
Pubert~tsdriise" darstellt. 

2. Um eine isolierte, gewucherte und neubelebte Pubert~tsdriise zu 
erhalten, schlug Steinach die Unterbindung des Vas deferens vor und 
stfitzte sieh fibrigens auf experimentelle Befunde vorgehender Forscher. 
Ancel, Bouin, Sand u. a. hat ten gesehen, dab der Unterbindung des 
Vas deferens die Atrophie des Samenepithels folgt, yon dem nur eine 
Schicht Sertollscher Zellen iibrig bleibt, wahrend die Zwisehenzellen 
zunehmen. Diese Befunde sind vom histologisehen Standpunkt aus 
vollsti~ndig best~tigt worden, w~hrend vom Standpunkt  der physiologi- 
schen Deutung die Kritiken zahlreich sind. 

3. Was das Trauma anbetrifft, so haben wir die klassischen Unter- 
suchungen Maximows15), die die bedeutende Labilit~t des Epithels der 
Tubuli und die Neubildung aus gewOhnliehen Bindegewebselementen 
yon Zellen beweisen, die den Leydigschen durch ihre morphologischen 
Eigenschaften, GrSBe, Form und Fettgehalt  des Protoplasmas ~hn- 
lich sind. 

4. J~hnliehe Tatsachen hat  man, wenn ein sich langsam entwickelnder 
infektiOser ProzeB auf den Hoden wirkt, wie ich in einer vorhergehenden 
Arbeit bewiesen zu haben glaube. 

5. Dureh die Wirkung der ROntgenstrahlen endlieh werden die Samen- 
zellen, die auBerordentlieh labil sind, die labilsten des Organismus naeh 
Stieve, leicht zerstOrt, und ihrer ZerstSrung folgt Hyperplasie der Leydig- 
schen Zellen, wie Viltemin, Simmond, Tandler und Gross u. a. beob- 
achtet haben. 

Wenn man nun die Tatsachen, die uns die Pathologie und das 
Experiment liefern, untersucht, so schlieBt man auf das folgende all ge- 
meine Gesetz : Jede schdidliche Ursache, die au] den Hoden mit einer solchen 
Stdirke wirkt, daft sie regressive Erscheinungen in den Samenelementen 
verursacht, ru]t eine Vermehrung der lipoidhaltigen Zellen des Interstitium8 
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hervor, wdihrend eine /iihlbare Vermehrung derselben bei unverdindertem 
Samengewebe nicht besteht. 

Wie mul3 diese Vermehrung gedeutet werden ? Die erste Idee, 
die uns unwillkiirlieh aufkommt, ist, dab es sich um ein reparatives 
Phanomen handett;  in diesem Sinne driiekt sich in der Tat  Simmonds 16) 
aus, wenn er sagt, dab die Wucherung der Zwisehenzellen bei Fibrosis 
testis ,,lediglich als die kompensatorisehe Bildung, als Ersatz fiir die 
vernichteten Samenzellen" anzusehen ist. 

Also, wie in jedem parenchymat6sen Organ, folgt der Atrophie des 
Parenchyms die Wucherung des Zwisehengewebes. 

Man mul3 jedoeh bemerken, dab es sich beim Hoden nieht um einen 
rein interstitiellen EntzfindungsprozeB, der als Endergebnis zur Sklerose 
ffihrt, handelt, man sieht dagegen die spezielle, oben angefiihrte Er- 
scheinung, d. h. meist sehr deutliche Bildung yon Elementen mit 
lipoidem Metabolismus. 

Gerade diese spezielle Erscheinung soll im folgenden bewiesen werden. 
Die Reaktion eines Gewebes einem Reize gegeniiber h~ngt yon dem 

Stoffwechsel des Gewebes ab und ist deshalb verschieden. In dieses 
allgemeine Gesetz geh6rt aueh die sogenannte lipoide Reaktion hinein, 
die durch die Bildung yon Ciaccios Lipoidinterstitialzellen charakteri- 
siert ist. Lipoidzellen wurden schon yon Ciaccio in normalen Zu- 
st~nden im Fettgewebe von Amphibien, in den h~mopoetisehen 
Organen gefunden und sp~ter, auSer im Hoden und im Ovarium, in 
anderen Organen, und besonders in der Mamma (Brugnatelli), Prostata 
( Randisi). 

Uber die Bedeutung dieser Zellen gehen die Ansichten auseinander, 
d. h. ob sie metabolische Elemente oder wirkliche innensekretorisehe 
Zellen darstellen. 

In pathologischen oder in bestimmten physiologischen Zust~nden 
(Schwangersehaft: Uterus, Thymus) kSnnen sie besonders zahlreieh 
sein und in allen Geweben gefunden werden. -- Uber ihre I terkunft  mu$ 
man beobaehten, dab sic sieh aus den Histioeyten, Mastzellen, Fibro- 
blasten und teilweise aus den Fettzellen bilden k6nnen. Dieser ver- 
schiedene Ursprung unterseheidet sie von den Histiocyten, u n d e s  ist 
daher nicht exakt, was Tschaschin behauptet und ~Ferrata xT) annimmt, 
dab die ,,Wanderzellen" versehiedenen Zellarten entsprechen, die mit 
versehiedenen Namen yon den Autoren beschrieben worden sind (ragio- 
krine Zellen von Renaut~ adventitielle yon Marchand, Makrophagen yon 
Metschniko//und Dominici usw.) und unter ihnen die Lipoidinterstitial- 
zellen Ciaccios. 

Aul3erdem sind dies Gebilde, die eine spezielle funktionelle An- 
passung durehgemacht haben, Anpassung, die durch einen aktiven 
lipoiden Stoffwechsel dargestellt ist. 
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Es ist klar, da~ die Bedeutung der Lipoidzellen yon Gewebe zu Ge- 
webe und in den verschiedenen Umst~nden weehselt, und, um sie zu 
erkennen, mfissen wir uns auf verschiedene Tatsachen stiitzen, da wir 
keine geeigneten mikrochemischen Mittel haben, um eventuelle chemi- 
sche Unterschiede festzustellen. 

In  den heutigen Untersuchungsbedingungen ist eine Leydigseh e 
Zelle mikroehemisch nur wenig oder gar nicht von einer Lipoidzelle 
eines Entzfindungsgewebes zu unterscheiden. 

Dies vorausgesetzt, beobadhtvn wir, was in den einzelnen Geweben 
geschieht, wenn auf sie abnorme Reize wirken. Von der Tatsache aus- 
gehend, dal~ der Hoden ein Organ mit  akt ivem lipo-lipoidem Stoff- 
wechsel ist, habe ich mir vorgenommen, seine l~eaktion den Reizen gegen- 
fiber mit  deren Gewebe zu vergleichen, die auch einen solehen sehr aktiven 
Stoffwechsel haben. 

Fiir eins dieser Gewebe, das Fettgewebe, sind die Tatsachen, die 
uns die Literatur  liefert, geniigend und klar genug. Die ersten Unter- 
suchungen hat  Ciaccio is) gemacht;  er stellte lest, dal~ sich im Mesen- 
terium des Kaninchens und des Hundes 12--48 Stunden nach Ein- 
spritzung einer Kul tur  yon Bacterium coli Lipoidzellen bilden. Sp~ter 
wurde dieser Befund von anderen best~tigt, yon Marchand 19) und 
Brugnatelli~~ was das Epiploon anbetrifft,  und yon Pennisi ~1) fiir das 
Fettgewebe im allgemeinen. 

Aus diesen Untersuchungen hat  man gesehen, dal~-sieh im Fettgewebe 
durch abnorme l~eize eine starke lipoide Reaktion bildet. - -  Der Befund 
Brugnatellis yon zahlreiehen Lipoidzellen im Epiploon, das sieh in einem 
Nabelbruchsack befand, ist ein Beispiel dafiir. 

Diese Elemente s t ammen haupts~chlieh, nach Ciaccio u. a., yon den 
t t ist iocyten und nur  ein kleiner Teil yon ver~nderten Fettzellen ab. 

Einen entspreehenden Befund hat  man in peripherischen Nerven, und 
zwar im Epineurium. 

I m  Epineurium des Kaninchens befinden sich, naeh Doinikow~2), in 
normalen Zust~nden fixe Bindegewebszellen, den Lymphocyten  i~hn. 
liche Wanderzellen, Clasmatocyten und Mastzellen. 

In  der Wallersehen Entar tung wurden yon verschiedenen Unter- 
suehern, und zwar yon Biondi~3), Ver~nderungen dieser Elemente beobach- 
tet. Einige yon ihnen enthalten, eine Woche nach der Resektion des Nervs, 
neutrales Fett ,  das nach Biondi vom Abbau des Myelins s tammt,  d. h. 
das Myelin t rennt  sich in Fetts~uren, die yon diesen Zellen zu neutralen 
Fet ten umgearbeitet  werden. Andere Zellen des Epineuriums dagegen 
verwandeln sich in Lipoidzellen, die (naeh Biondi) keine direkte Be- 
ziehung zu dem Abbau der Nervenfasern h~itten. 

Ichh~be folgende Untersuchungen angestellt: Resektion des Ischiadi- 
cus des Kaninchens oder einfache Isolierung desselben, die mit  der grSl~t- 
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m6glichen Vorsicht ausgef/ihrt wurde, Untersuchung der chromierten 
Stiieke nach der Ciaccioschen Methode fiir die Lipoide oder Chromierung 
und darauffolgende Behandlung mit  Osmiums~ure. - -  Der Befund der 
durchschnittenen und sieh in Wallerseher Entar tnng befindlichen Nerven 
ist substantiell nicht verschieden von dem, den Biondi beschrieben ha t ;  
ich mul~ nur bemerken, dal~ die Lipoidzellen zahlreich und zwisehen den 
neutrales Fe t t  enthaltenden Zellen, deren Tropfen yon einem ]ipoiden 
Ring umgeben sind, zerstreut sind. 

Wichtiger scheint mir der Befund an den isolierten Nerven, die in 
situ gelassen wurden, ftir eine Dauer yon 4 Tagen bis zu 1 Monat. 

In  diesen kann man sagen, dal~ ungef~hr nach 1 Woche alle Bestand- 
teile des Epineuriums sich in lipoide Zellen umgewandelt  haben. Einige 
yon cliesen behalten noeh die l~ngliehe Form bei, andere sind rundlich 
und voluminSser geworden. Ihr  Inhal t  besteht fast  ausschliel]lich aus 
Lipoiden im engeren Sinne, und in anderen sind die Lipoide dem yon der 
Osmiums~ure gef~rbten Fet t  beigemischt. - -  Diese Elemente sind nach 
1 Monat fast  noch gerade so vorhanden. - -  Die Seh~digungen der mark- 
haltigen Fasern sind ganz unbedeutend; nur einige Fasern reagieren 
positiv auf die Marchische Methode. - -  Auch Rachmanow 24) finder, daIt 
in F~llen yon Neuritis, auch wenn die Fasern relativ in tak t  bleiben, in 
den Schwannschen, den mesodermalen Zellen des Endo- und Perineu- 
riums und den Mastzellen (zwischen deren Granula) sich Lipoide 
befinden. 

Also, t rotzdem die Ver~nderungen des Nervs ganz unbedeutend s ind,  
ist die Lipoidreaktion stark, und in seinem Bindegewebe bilden sich 
zahlreiehe Lipoidzellen, genau wie es im Fettgewebe geschieht. 

Dieselbe Tatsache habe ieh an der Hau t  des Kaninchens beobachtet ,  
nachdem sie, aseptisch verwundet, gen~ht und nach verschiedener Z e i t  
herausgeschnitten war. - -  In  der Narbe und in der N~he derselben 
linden sich hier und da zerstreut Lipoidzellen, sie sind jedoch zahlreich 
um die Fettinseln und um die Nervenfasern herum. 

Wenn man dies mit  dem vergleicht, was man im Muskel beobachtet  
(man muB natiirlieh das Fettgewebe vermeiden, und ieh w~hle deshalb 
den Muskel, der in normalen Zust~nden keins enth~lt), so sieht man, 
dal~ ein grol]er Untersehied zwisehen der Lipoidreaktion dieses und der 
der genannten Gewebe besteht, auch wenn man st~rkere Reize auf ihn 
ausiibt, wie Resektion, Mil]handlung. Diese Tatsachen beweisen, dart 
in Geweben und Organen mit betontem lipo-lipoidem Stoffwechsel, 
auf auch sehr schwache Reize eine oft zahlreiche Bildung yon Ciaccios 
Lipoidzellen folgt. Wahrseheinlich h~ngt dies von einem dauernden 
intermedi~ren Stoffwechsel des Fettes in den Bindegewebselementen 
ab, der in Beziehung steht mit  dem Stoffwechsel des Gewebes, ~hnlich 
wie Ciaccio~5) fiir die Elemente des Reticulums der h~mopoetischen 
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Organe annimmt, ein Stoffwechsel, der besonders deutlich wird, wenn 
aus irgendwelcher Ursache das Fe t t  aufgehalten und aufgespei- 
chert wird, das in normalen Zust~nden den spezifischen Zellen des 
Organs abgeliefert wird. 

Wenn wir uns aber an die Tatsachen festhalten, glaube ich, eine enge 
Analogie feststellen zu kSnnen, zwischen dem, was ich eben gesagt, und 
dem, was im Hoden vo rgeh t .  

Die behauptete Hyperplasie der Leydig-Zellen, wie von verschiedenen 
Seiten bemer]~$ wird, und worau] ich in einer vorhergehenden Arbeit (l. c.) 
n~iher eingegangen bin, besteht nicht oder ist wenigstens sehr gering und 
vollstdndig vori~bergehend. Es wuche~n dagegen die verschiedensten 
Elemente des Bindegewebes des Hodens und verwandeln sich in den 
Leydig-Zellen gihnliche Elemente. Dasselbe ]cann auch im Nebenhoden 
vorkommen. 

Es handelt sich also um eine s~arIce Lipoidreaktion des Binde- 
gewebes, die die Konnectivalreaktion verdeck.t, und diese deshalb ver- 
schieden erscheinen l~ifit von der, die man in einem anderen paren- 
chymat6sen Organ hat, 

Dies wird best~tigt durch die Tatsache, dab nach vSlliger Vernieh- 
tung der Tubuli das Ganze zu einer fibrSsen Masse wird, da das Organ 
oder ein Tell yon ihm aufhSrt zu bestehen und mit ihm seine speziellen 
metabolisehen Eigen'schaften, und es fehlt so die wichtigste Bedingung 
fiir die Bildung und Existenz der Lipoidzellen. 

Naeh alldem glaube ich, da~ man im pathologischen Hoden im 
allgemeinen zwei Arten yon Elementen mit Lipoidmetabolismus unter- 
scheiden mul~ : 

1. Die Leydigschen Zellen. 
2. Die Ciaccioschen Lipoidinterstitialzellen, unter denen man Elemente 

yon verschiedenem Ursprung versteht und mit voriibergehendem lipo- 
lipoidem Metabolismus, der mit abnormen Reizen in Beziehung steht. 
Unter diesen kann man einige durch ihre morphologischen und histio- 
chemischen Eigenschaften yon den Leydigschen Zellen unterscheiden, 
wi~hrend bei anderen dies nicht mSglieh ist; und so sieht Ciaccio die 
Leydigschen Zellen als einen speziellen Fall yon Lipoidinterstitial- 
zellen an, auf die auch andere ~hnliehe Elemente zuriickzufiihren sind, 
denen man, wie ich schon gesagt habe, in verschiedenen Organen 
begegnen kann (Prostata, Mamma, Uterus gravidus und hi~mopoetische 
Organe). 

Dieses Fehlen von scharfen Unterseheidungsmerkmalen erkli~rt auch 
die Unentschlossenheit Kyrles in der Deutung der Lipoidzellen, die er 
im Nebenhoden gefunden hat, als Leydig-Zetlen oder nicht. 

Vielleicht kSnnte man mit systematischen Untersuchungen Unter- 
schiede feststellen, die heutenur  voneinigenUntersuehern undnurvorfiber- 
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gehend e rwahn t  we rden ,  ohne dab  diese eine Un te r sche idung  zwischen 
echten Leydigschen  Zellen und  ihnen ~hnl iehen Zellen versuchten .  

So h a t  U//reduzzi ~6) im k ryp to rch i s chen  H o d e n  n i ch t  die eha rak te -  
r is t ischen,  yon  der  Osmiums~ure  und  nach  Ciaccio gefi~rbten G ra nu l a  
gefunden.  Ja//~ 2v) b e m e r k t  den  Unte r sch ied  zwischen In t e r s t i t i a l ze l l en  
des no rma len  und  denen  des an  P a d a t r o p h i e  e r k r a n k t e n  Kindes .  - -  Die  
ers teren s ind sp~rl ich vo rhanden  und  en tha l t en  wenig F e t t ,  die l e t z te ren  
s ind zahlre ich und  en tha l t en  so viel  F e t t ,  dal~ sie vo l lkommen  d a v o n  
ausges topf t  sind. 

Lubarsch 2s) erSr te r t  diese Befunde  und,  auf die Ta t sache  ges t i i tz t ,  
da~ die yon  Ja//~ bei  den  p~da t roph i sehen  K i n d e r n  beschr iebenen  Zellen 
r e g e l m ~ i g  auch H~mos ide r in  en tha l t en ,  h~ilt er sie nicht /i~r Zwischen- 
zellen, sondern /i~r gewShnliche Bindegewebszellen, die dem Makrophagen-  
sys tem zuzuschre iben sind. 

Zusammen/assend IcSnnen die Lipoidinterstitialzellen einen einzigen 
Sto/]wechseltypus bilden, wenn wit ihre Morphologie und ihren Sto//wechsel 
beri~clcsichtigen, und nut der Dauer des letzteren wegen lc6nnen wit sie in 
permanente und alczidentelle trennen. Unter die erste Art geh6ren die 
Leydigschen Zellen, die sieh spezialisiert haben, was ihren Lipoidsto//- 
wechsel schon yon der Embryonalzeit her anbetri/]t ; zu der zweiten Kategorie 
gehSren die Ciaceioschen Zellen, die meist yon histiocytgiren Elementen stare- 
men, die in pathologischen oder speziellen physiologischen Zustdnden einen 
lipo-lipoiden Sto//wechsel annehmen. N a c h d e m  dieser  P u n k t  fes tges te l l t  
ist,  ve r s t eh t  m a n  leicht ,  welche Deu tung  m a n  den  Ans i eh t en  der  Fo r -  
scher, die mi r  vorausgegangen  sind, geben muG, was die Zwischenzel len 
des t Iodens  und  was besonders  die , , I sol ierung und  Pro l i f e ra t ion  der  
Puber t~ t sd r i i s e"  (Steinach-Lipschi~tz) anbe t r i f f t :  I n  d iesem Fa l l e  muff 
die grofle Produlction yon Zwischenzellen mit lipo-lipoidem Sto//wechsel 
als die Folge der Umwandlung der mesenchymalen Elemente angesehen 
werden, die nicht als Leydigsche Zellen betrachtet werden IcSnnen. 

Andererse i t s  miissen wir  der  Kons t anz ,  m i t  der  diese bei  a l len  Tieren  
vo rhanden  sind, und  ihres s t reng speziel len Stoffwechsels  wegen, an  eine 
spezielle F u n k t i o n  yon  ihnen denken ,  die jedoeh  noeh  def in ie r t  werden  
mul~, u n d  die n i ch t  du reh  den g e n a n n t e n  I so l i e rungsversuch  e rk l~r t  
werden kann .  
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