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Uber die morphologische Reaktion der Gland. Thymus auf
die Einfiihrung eines Fremdkorpers.

Von
Prosektor Dr. med. Viktor Witusehinski.

Mit 5 Textabbildungen.

(Eingegangen am 18. Mai 1926).

In der vorliegenden Arbeit stellte ich mir zum Ziele das Studium
der fortlaufenden Verdnderungen, die der Zellbestand der Gland.
Thymus infolge einer Verletzung dieses Organs durchmacht. Dabei
hatte ich hauptséchlich im Sinne, die Reaktion der epithelial-retiku-
laren Zellen, d. h. jener Elemente, die ihrer Abstammung gemial zwar
entodermal erscheinen, ihren biologischen Eigenschaften nach — ihren
funktionellen Fahigkeiten aber — den mesodermalen Zellen gleich-
gestellt werden und in die Gruppe der Zellen des retikulo-endotheliellen
Systems eingereiht werden koénnen (Lubarsch). Was die Literatur
dieser Frage anbetrifft, so fand ich nur eine Arbeit von Fulci, in der
die experimentellen Untersuchungen dasselbe, wie das von mir gestellte
Ziel verfolgten, wobei aber eine etwas andere Methodik angewandt
wurde. Dieser Forscher verfuhr derart, daB er einen Teil des Thymus
resezierte und dadurch regenerative Vorgénge hervorrief, wobei er eine
Vermehrung und eine weitere Umwandlung der epithelial-retikuldren
Zellen beobachtete.

Ohne ausfiihrlich auf diese Arbeit einzugehen, méchte ich hier
nur kurz auf die betreffenden Schiufifolgerungen eingehen, die in einer
direkten Beziehung mit dem von mir gestellten Ziele stehen und des-
halb im gegebenen Falle von besonderem Interesse sind. Fulct gibt an:

1. Das Stroma, welches sich bei der Regeneration neu bildet, ver-
dankt seinen Ursprung sowohl den epithelial-retikuliren Zellen, als
auch den Elementen des Bindegewebes.

2. Unter den Zellen, die aus den Bindegewebselementen entstehen,
werden besondere ,,Degenerationszellen hervorgehoben, die die Ma-
krophagen bilden.
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3. Die epithelial-retikuldren Zellen koénnen Lymphocyten bilden
und umgekehrt, kénnen auch die Lymphocyten in epithelial-retikulire
Zellen tibergehen.

4. Die auftretenden Granulocyten und Plasmazellen werden als
eingewanderte und nicht als am Orte entstandene Gebilde betrachtet.

Versuchsmaterial und Methodik.

Ich fithrte die Versuche an jungen 4—5monatigen Kaninchen
und Kétzchen aus, denen in den Thymus, der in den meisten Fallen
gut ausgebildet war, ein Fremdkérper eingefiithrt wurde.

Die Operation wurde bei Katzen unter Ather-Chloroformnarkose, bei Kanin-
chen unter Morphiumnarkose (0,5 ccm einer 1proz. Losung subcutan) ausgefithrt.
Es wurde ein Schnitt durch die Haut iiber dem Brustbein angelegt, der auf den
Hals fortgesetzt wurde; die Réander der Wunde wurden beiderseits ein Stiick weit
- abprépariert. Daraufhin wurde das Brustbein gespalten bzw. die Rippenknorpel
durchtrennt. Bei meinen ersten Versuchen wollte ich grofiere Knochenverletzungen
vermeiden und schnitt deshalb linkerseits die ersten 3-—4 Rippenknorpel an der
1. Sternalis durch; um dabei das Operationsfeld méglichst weit zu eréffnen, durch-
schnitt ich auch den unteren Ansatz der inken M. sternocleidomastoideus. Jedoch
veranlaBten mich die unmittelbare Nachbarschaft des linken Pleurablattes, der
subclavialen Gefife und besonders der Art. mammaria sin., im weiteren auf die
Methode von Basch iiberzugehen. In diesem Falle wurden die Ansatzstellen beider
M. sternocleidomastoidi von Manubrium sterni losgelost, das letztere daraufhin
fest mit einer Pinzette fixiert und das Sternum mit einer Schere von oben bis zur
3. Rippe gespalten. Der Thymus, hauptsichlich dessen oberer Teil, wurde von dem
umgebenden Bindegewebe befreit und vorsichtig etwas aus der Wunde empor-
gehoben. Nun wurde der Fremdkorper in den Thymus eingefiihrt, als solcher
diente eine sorgfiltig desinfizierte Celloidinnadel. Im weiteren wandte ich Cel-
loidinfiden an. Ein solcher Faden, doppelt zusammengelegt, wurde mit Hilfe
einer gewohnlichen Nadel durch das Thymusgewebe gezogen. Nach der Zuriick-
lagerung des Thymus wurden Muskeln und Haut vernsht; das Anlegen von Néhten
auf das Sternum oder die Knorpel hielt ich fiir iiberfliissig, da durch starkes Zu-
sammenziehen der Mm. pectoralis ein Zusammenriicken der Rinder des gespaltenen
Sternums erzielt wurde. Zum Schlufl wurde die Operationsstelle mit Jodtinktur
bepinselt und ein trockener Verband angelegt. Die Tiere vertrugen im allgemeinen
die Operation gut, einige von ihnen fingen recht bald darauf an zu fressen. Am
nichsten Tage nach der Operation wurden die Bewegungen freier. Von Ver-
wicklungen, die bei den Operationen beobachtet wurden, kann ich arterielle und
vendse Blutungen erwihnen, die durch einfache Tamponade leicht zum Stehen
gebracht wurden, auBerdem Pleuraverletzungen und Pneumothorax. Die Ver-
letzungen der Pleura kamen entweder bei unvorsichtiger Spannung derselben
zustande oder waren durch Abweichungen der Lage beider Pleurablatter bedingt.
So z. B. wurde bei einem Kétzchen die rechte mediastinale Pleura von der unteren
Scherenbranche durchbohrt im Moment, wo das Sternum gespalten wurde; es
erwies sich dabei, daf die betreffende Pleura iiber die Mittellinie nach links verlagert
war. Bei einseitigem Pneumothorax kam es, nach voriibergehender Atemnot,
wieder zu einer Ausgleichung der Atmung und die Tiere erholten sich.

Im ganzen wurden 16 Kaninchen und 8 Kitzchen operiert. Ein
Kaninchen ging wahrend der Operation infolge doppelseitigem Pneu-
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mothorax ein, die Pleura wurde dabei verletzt beim Versuche, den an
Umfang verringerten und abgeflachten Thymus freizulegen. Die
Operation gelang somit in 23 Fillen. 5 Falle mit Kaninchen jedoch
muBten ausgeschlossen werden: ein Teil infolge hinzugetretener Infek-
tion, die iibrigen infolgedessen, daBl der Fremdkérper aus dem Ge-
webe herausgefallen war oder in demselben nicht aufgefunden werden
konnte. Somit also wurden der histologischen Untersuchung im ganzen
18 Fille unterzogen. Es muB erwihnt werden, dal jedes Mal, bevor
der Fremdkorper in den Thymus eingefithrt wurde, ein Stiickchen, von
dem letzteren herausgeschnitten wurde, das bei den weiteren Unter-
suchungen als entsprechende Kontrolle diente.

Das zu untersuchende Material wurde in Zenker-Formol-Gemisch und 10 proz.
Formalin fixiert. Einbettung in Celloidin. Die Schnitte von 6—7 # Dicke haupt-
séchlich mit Azur-Fosin gefarbt. AuBerdem wurde Farbung nach wvan Gieson

mit Heidenhains Eisenhdmatoxylin, nach Mallory, mit Sudan ITI, Nielblausulfat
und die Eisenreaktion nach Hueck angewandt.

Das allgemeine Reaktionsbild des Thymusgewebes auf den Fremdkorper.

Die Versuchstiere wurden in verschiedenen Zeitriumen von 1 Stunde
bis zu 4 Wochen getdtet. 24 Stunden nach der Operation, zuweilen
auch frither fand ich den Thymus mit dem Sternum durch lockeres
Bindegewebe verbunden. In den friiheren Versuchszeitabschnitten er-
scheint das Gewebe auf der Schnittfliche in der Nihe der Stelle, wo der
Fremdkérper gelegen ist, von rosa Farbe, die im weiteren Verlauf in
einen blassen Farbton iibergeht. Bald nachdem die Nadel eingefiihrt
worden ist, verfallt das Gewebe in der néchsten Umgebung der Nekrose
und erscheint nun in Form von blaf sich farbenden, feinkérnigen Massen.
Die kleinen Venen und Capillaren fiillen sich stark mit Blut, um den
Fremdkorper herum treten Blutergiisse auf. Das Bindegewebe wird
von odematoser Fliissigkeit durchtrankt, die die blaBgefarbten Fasern
auseinanderdriangt.

2 Stunden nach der Operation treten polymorphkernige Leukocyten auf.
Diese Zellen fiillen das Lumen der Capillaren bzw. der kleinen Venen aus. Man
kann sie aber auch gruppenweise neben den GefidBen liegend beobachten, von wo
aus sie weiterhin zum Fremdkoérper wandern und nun hierselbst sich anhaufen.
Ihre Anzahl nimmt allméhlich zu und ungefdhr nach 24 Stunden umgeben sie den
Fremdkérper von allen Seiten in Form eines Walles. Beim Kaninchen hiufen sich
dabei fast ausschlieBlich pseudoeosinophile Leukocyten an, bei den Katzen vorerst
neutrophile polymorphkernige Leukocyten und erst nach Ablauf von 24 Stunden
beginnen in geringer Anzahl eosinophile aufzutreten. Zwischen den polymorph-
kernigen Leukocyten liegen hier auch zerstreute Lymphocyten von verschiedener
Grofle. Diese sind Reste jener Zellen des Thymuslippchens, welches bei der
Einfiihrung des Fremdkérpers zerstért worden ist, jedoch scheinen diese Lympho-
cyten auch zum Teil aus Histiocyten (Adventitialzellen) neu entstandene Zellen
zu sein. Nach Verlauf von 24 Stunden treten Verdinderungen im Bestande der
Zellen auf, die den Fremdkorper umgeben. Es treten Histiocyten auf: Zellen von

Virchows Archiv. Bd. 262, 39
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recht groBem Umfang, mit basophilem wabigem Protoplasma und einem blassen
Kern, der eine zarte Chromatinstruktur und einen deutlich ausgeprigten Nu-
cleolus besitzt. Die Form der Zellen ist; bald eine lingliche bzw. der Zellkérper
weist Fortsdtze auf, bald eine mehr runde oder améboide. Diese Zellen nehmen
an Zahl zu und offenbaren dabei die ihnen eigene phagocytire Eigenschaft, indem
sie sich zu groBen kugelférmigen Gebilden umwandeln, die von Zellzerfallsprodukten
ausgefiillt sind, welche den Zellkern an die Peripherie dringen (Makrophagen).

Das Protoplasma der Histiocyten enthilt Fett, zumeist in Form von kleinen
Tropfchen, die Menge desselben ist in manchen Zellen so bedeutend, daB die
Fetttropfen den Kern vollkommen verdecken. Anisotrope Fette sind dabei in
recht geringer Menge vorhanden. Was den Eisengehalt in den erwihnten Zellen
anbetrifft, so ist er im allgemeinen gering, in etwas groBeren Mengen tritt das
Eisen in jenen Histiocyten auf, welche in der Nihe von Blutungen gelegen sind.
Die beschriebenen Histiocyten entstehen hauptsichlich aus epithelial-reticulidren
Zellen, von denen im weiteren ausfithrlicher die Rede sein wird; teilweise jedoch
entstehen sie aus den sefhaften Elementen des Bindegewebes und den adven-
titiellen Zellen. Zwischen den Histiocyten kann man am 2. Tage nach Einfiihrung
des Fremdkorpers vereinzelte Plasmazellen antreffen und am 3. Tage Myelocyten,
zumeist pseudoeosinophile. In dem MaBe, als am Fremdkérper die Histiocyten
sich ansammeln, wird die Zahl der pseudoeosinophilen Leukocyten allmihlich
geringer. Viele von ihnen werden hier am Orte zerstort. Am 5.—7. Tage ist der
Fremdkoérper schon von einer breiten Schicht von Histiocyten umringt. In dieser
Zellschicht lassen sich 2 Zonen unterscheiden: eine innere, die zur Celloidinnadel
gerichtet ist, aus Zellen von einer mehr abgerundeten Form besteht, und eine dullere,
in der die Zellen einigermaflen zusammengedriickt und in die Lénge gezogen sind.
Stellenweise flieBen die Histiocyten zu syncytiumartigen Gebilden zusammen,
welche in Form von Inseln verschiedener Grifle in der Umgebung des Fremd-
korpers zerstreut liegen oder auch ringférmig die abgestorbenen Gewebsteile
umgeben. Unter den Histiocyten sind Mitosen vecht hiufig. Mitosen werden
auch im Syncytium angetroffen, wo man verschiedene Stadien der Kernteilung
beobachten kann, was zweifelsohne auf den Zuwachs dieser Gebilde auch auf dem
Wege ihrer ortlichen Vermehrung hinweist. Ungefahr am 5. Tage nach der Opera-
tion beginnen zwischen den Zellen, die den Fremdkérper umgeben, in der Grund-
substanz Fasern aufzutreten, die sich nach Mallory in einer bldulichen oder einer
dunkleren blauen Farbe firben. Die Fasern von verschiedener Dicke lagern sich
hauptsiichlich zwischen den abgeflachten Zellen der dufleren Zone. Zwischen den
Zellen der inneren Zone werden ebenfalls vereinzelte Fasern angetroffen; jedoch
sind diese diinner und treten in geringerer Menge auf. Auf welche Weise diese
Fasern entstehen — ob auf dem Wege einer Differenzierung des Zellprotoplasmas
der ,,Desmoblasten® in ein Endoplasma und ein Ektoplasma mit einer Umwand-
lung des letzteren zu der Grundsubstanz, wie das von Zawarzin beschrieben wird
bei seinen Beobachtungen iiber die entziindliche Neubildung des Bindegewebes
bei Anadonta — oder auf einem anderen Wege, konnte ich bei meinen Unter-
suchungen nicht entscheiden. Jedenfalls sehen wir, daBl gleichzeitig mit einer
Entwicklung der Grundsubstanz Verinderungen in den Zellen selbst auftreten.
Die Histiocyten, deren grofiter Teil Abkémmlinge sowobl der epithelial-reticuliren,
als auch der adventitiellen Zellen darstellt, verwandeln sich in unbewegliche
Zellen von langer ausgezogener Form mit ovalem linglichem, zart gebautem
Kern in Fibroblasten.

2 Wochen, nachdem der Fremdkorper eingefiibrt worden ist, hat
sich um denselben herum eine vollkommen entwickelte bindegewebige

Kapsel mit morphologisch reifen Fibroblasten gebildet. Dieser Art
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sind die fortlaufenden Verinderungen im Laufe des gesamten Entziin-
dungsvorganges im Thymusgewebe, die sich am Fremdkérper abspielen.
Nun sollen die charakteristischen Verinderungen der einzelnen Zell-
formen des Thymus beschrieben werden.

Epithelial-resikulire Zellen.

Die Reaktion seitens der retikuliren, oder, richtiger, der epithelial-
retikuléiren Zellen tritt ziemlich frith auf.

7 Stunden nach der Operation erscheinen die Zellen derart vergroBert, daf
sie schon bei schwacher VergréBerung in den benachbarten Teilen neben dem
Fremdkorper als groBe blasse Bezirke auf der dunklen Fliche der Lymphocyten
erscheinen. Derartige vergroferte Zellen, zumeist von kugeliger Form, besitzen
ein blasses Protoplasma und einen groBen ovalen oder runden, ebenfalls blassen
saftigen Kern. Das Chromatingeriist des
Kernes ist 4uBerst fein und tritt deshalb
schwach hervor, deutlicher ausgepragt
erscheint im Kern der Nucleolus. Aus
einigen nebeneinandergelegenen Zellen 4
entstehen durch ZusammentlieBen Rie- o #
senzellen. Das Protoplasma dieser oL ! 7
letzteren ist mitunter feinkérnig und : .
besitzt schwach acidophile Eigenschaf- ‘ ’
ten, die Kerne, zuweilen in recht groBer A %0
Anzahl, lagern sich an der duBeren Peri- N
pherie der Zelle. Entsprechend der Ver- >
groflerung und der Bildung von Riesen-
zellen, tritt in diesen Zellen eine sehr leb-
hafte Phagocytose auf. Vorwiegend wer-
den zerstorte Lymphocyten aufgenom-
men. Bei starker Uberladung des Zell-
leibes mit aufgenommenen Kernbruch- i[bb. 1. Kaninchen, 'Vers’uch v. 12"1;ég. Dauer.
stiicken wird der Zellkern abgeﬂacht und akrophagen aus epithelial-reticuliren Zellen.
zum Rande verdringt (Abb. 1).

Ebensolche phagocytierende Riesenzellen sind von Rudberg (Kaninchenthy-
mus) und Ssyssojew im menschlichen Thymus bei der pathologischen Riick-
bildung desselben beschrieben worden.

Weiterhin beginnen die epithelial-retikuldren Zellen sich lebhaft zu ver-
mehren und lésen sich vom allgemeinen retikuléiren Verband los. Unter ihnen
werden hiufig Mitosen beobachtet: groBle mit verhiltnismifBig langen, recht lose
gelagerten Chromosomen. In dem Male, wie die Zellen neu gebildet werden,
riicken sie allmédhlich in der Richtung des Fremdkérpers ab, wo sie sich schon

in die frither erwahnten Histiocyten verwandeln. Am 5. Tage erreicht die Reaktion !

ibren Hohepunkt. Die Thymuslippchen, die am nichsten zum Fremdkérper
gelegen sind, biilen bis zu einem gewissen Grade ihren normalen Bau ein, wobei
das Bild an jene Verénderungen erinnert, welche von Bienert bei der Alters- und
pathologischen Riickbildung dieser Driise beschrieben worden sind. Die Verdnde-
rungen, welche die Léppchen erleiden, hiéngen einerseits von der Vermehrung
der epithelial-retikuliren Zellen ab, andererseits von der Verringerung der Zahl
der Lymphocyten. Dabei leidet entweder nur die Peripherie des Lippchens,
wo dem &dulleren Rande der Rindensubstanz entlang, an der Grenze des Binde-
gewebes sich ein heller Saum aus den epithelial-retikuliren Zellen bildet, oder

39%
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auch es verfallt dieser epithelial-retikuliren Umwandlung ein weit gréBerer Teil
des gesamten Lappchens. Wie aber in dem einen, so auch in dem anderen Falle
entstehen die Verdnderungen in jenem Teil des Lappchens, der zum Fremdkorper
gerichtet ist.

An Praparaten des Falles von 7téagiger Dauer 148t sich schon eine bedeutende
Verringerung der Reaktion seitens des epithelial-retikuliren Gewebes feststellen,
was darin seinen Ausdruck findet, daB die Zellen an Umfang abnehmen und nicht
mehr jene groflen Anhiufungen bilden. In manchen Fillen aber zieht sich die
Reaktion auch bis zum 10. Tage hin.

Nach Ablauf von 2—3 Wochen tritt eine vollkommene Beruhigung ein und
die Driisenldppchen gewinnen wieder das normale Aussehen mit deutlich diffe-
renzierter Rinden- und Markschicht. Wenn von der Reaktion der epithelial-
retikulsren Zellen gesprochen wird, mull besonders der Umstand hervorgehoben
werden, dalB sich diese Zellen in Fibroblasten verwandeln. Daf retikulire Zellen,
allerdings nicht epithelialer, sondern mesodermaler Herkunft, sich zweifelsohne
derartig umwandeln koénnen, dafiir gibt es in der Literatur eine Reihe von Hin-
weisen (Babkina, Alfejewa, Chlopin, Paunz, Zawarzin, Ssyssojew).

Bei meinen Untersuchungen iiber den Thymus hatte ich Gelegenheit,
mich zu tiberzeugen, dafl auch die retikuldren Zellen epithelialen Ur-
sprungs auf dem Wege einer allméhlichen Differenzierung ebenfalls
imstande sind, sich vorerst in Histiocyten und darauf in seBhafte Zellen,
Fibroblasten oder in sog. ,,Desmocyten®, nach der Bezeichnung von
Chlopin zu verwandeln. Die Histiocyten, die in der Ndhe des Fremd-
korpers sich durch gréfleren Umfang und eine mehr abgerundete Form
auszeichnen, gewinnen in dem MaBe, als sie vom Fremdkorper weiter
entfernt zu liegen kommen, eine allmahlich immer mehr abgeflachte
Form. Dabei gewinnen der Zelleib und Zellkern vorerst eine mehr ovale,
im weiteren aber eine stark in die Lénge ausgezogene und abgeflachte
Form. In den Zellen, die sich auf solche Weise differenzieren, hat der
Kern eine blagse Farbung und weist einen zarten Bau auf, wie er den
Kernen von Histiocyten eigen ist. Dagegen aber zeichnet sich der Kern
bei Zellen, die schon vollkommen den Fibroblasten gleichen, durch eine
noch zartere, kaum erkennbare Chromatinstruktur aus, wobei er in
sich 1—2 deutlich ausgesprochene Nucleolen bewahrt, die bei Histio-
cyten beobachtet werden. Das Protoplasma bleibt in den sich differen-
zierenden Zellen schwach basophil. .

Somit hatte die Reaktion seitens der epithelial-retikuliren Zellen
einen ausgesprochen fortschreitenden Charakter und unterschied sich fast
in nichts von der Reaktion der retikuliren Zellen mesodermalen Ur-
sprunges, wie bei Einfilhrung eines Fremdkorpers von Babkina in ver-
schiedenen blutbildenden Organen und von Ssyssojew in der Nebenniere

beschrieben. ist.
Lymphocyten.

Die Reaktion seitens der Lymphocyten duBert sich im allméhlichen
Zerfall derselben. Dabei verfallen dem Untergange hauptsichlich
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die kleinen Lymphocyten. Die degenerativen Veréinderungen in diesen
Zellen bestehen hauptsichlich in Karyorhexis und Karyolysis; diese
beiden Verianderungsformen kénnen auf verschiedene Weise sich mit-
einander verbinden.

In den frithen Entziindungsstadien, schon nach Ablauf der ersten Stunde,
beginnen die Lymphocytenkerne, infolge der Verdichtung der Chromatinsubstanz,
sich mit Azur mehr diffus und stirker zu firben. Die regelmiBige runde Form
des Kernes wird bei Eintreten der Pyknose durch eine unregelmifSige, eckige
ersetzt. Im weiteren Verlauf, ungefihr nach 7—12 Stunden, zerfiallt der Kern.
in einzelne Teilstiicke (Karyorhexis).

Ein Teil der Lymphocyten liegt frei im Gewebe, ein Teil aber wird zu dieser
Zeit von den schon vergroferten epithelial-retikuldren oder Riesenzellen phago-
citiert. Bei der Karyolyse tritt im Zentrum oder am Rande des Kernes, infolge
Auflosung des Chromatins, ein heller Fleck auf, welcher sich allméhlich vergréBert
und den Kern in einen sich dunkel firbenden Ring oder Halbmond verwandelt.
Zwischen den zerfallenden Lymphocyten kann man die Bildung von groBen An-
héufungen der sich befreienden Chromatinsubstanz beobachten. Diese Chroma-
tinmassen haben meistenteils das Aussehen von Kugeln, die sich stark in einem
dunklen Ton firben und fallen schon bei schwacher Vergrofierung auf. Sie kommen
entweder unmittelbar am Rande des Fremdkérpers vor, oder bilden bedeutendere
Anhdufungen in den benachbarten Driisenlippchen. Ebensolche massenhafte
Chromatinanhgufungen im Thymusgewebe sind von Fulei beschrieben worden.

Vergleicht man die von mir geschilderten Verdnderungen, die in
den Lymphocyten unter dem EinfluB des Fremdkérpers, d. h. infolge
einfacher mechanischer Reizung auftreten, mit den Verinderungen,
die von Heineke und Rudberg bei Einwirkung von Réntgenstrahlen
und von Ssyssojew unter dem Einflull von Bakterientoxinen beschrieben
worden sind, so kann man sich leicht tiberzeugen, dafi die Liympho-
cyten des Thymus, insbesondere die kleinen, in allen Fiallen auf gleiche
Weise unabhingig von der Natur des Reizes reagieren, und dalBl die
Reaktion nur in den erwihnten Verinderungen besteht.

Im weiteren wird zum 3. bis 5. Tage das Entziindungsgebiet von
den Zelltrimmern befreit, die Hauptrolle spielt dabei die phagoeytire
Eigenschaft der epithelial-retikuldren Zellen, eine gewisse Beteiligung
kommt auch den Lymphgefafen zu. In den Driisenlippchen tritt
nun eine lebhafte Lymphocytenvermehrung auf, wobei zahlreiche
Mitosen erscheinen und nach Verlauf einer Woche gewinnen die Lapp-
chen ein vollkommen normales Aussehen, frither, als der Vorgang der
Bindegewebskapselbildung abgeschlossen ist.

Wenn ich auch die Moglichkeit einer Entstehung der Liymphocyten
aus den epithelial-retikuliren Zellen (Fulci) nicht in Abrede stelle,
mochte ich aber bemerken, daB ich iiber keine sicheren 'Tatsachen
verfiige, die im beweisenden Sinne zugunsten dieser Méglichkeit sprechen ;
desgleichen fehlen auch im gegebenen Falle irgendwelche Beweise
fiir eine Bildung von epithelial-retikuliren Zellen aus Lymphocyten,
wie es Fulci und Goldner beschreiben.
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Das Endothel.

7 Stunden nach Einfiithrung des Fremdkérpers laBt sich eine Quellung des
Endothels, hauptsichlich in den kleinen Venen und Capillaren, beobachten,
die in der Nihe des Fremdkorpers gelegen sind. Die Kerne der Endothelzellen
werden gréfer, runden sich ab und die groflen Zellkérper ragen weit in das Gefaf3-
lumen hinein. Auflerdem findet eine Vermehrung der Endothelzellen statt und
es treten in denselben Mitosen auf. Diese Neubildung der Endothelzellen hingt
teilweise mit der Neubildung von Capillaren zusammen, die Hand in Hand geht
mit der Bildung des Granulationsgewebes um den Fremdkérper herum; aber
offenbar hingt dieser Umstand teilweise auch mit der Bildung von neuen Zellen
zusammen, die sich extravascular lagern. (Abb. 2 u. 3.)

¥ Plasmazellen.

A Plasmagzellen beginnen in groflerer Anzahl

N vom zweiten Versuchstage an aufzutreten. Sie

£\ ) bilden Anhiufungen neben den Capillar- oder

)7y Venenwanden im interlobuliren Bindegewebe

£y : in der Nihe des Fremdkoérpers. Vereinzelte
Zellen werden auch in der

Rindenschicht der Lobuli

o L S N 4T angetroffen. Die Mehr-
AN o R zahl der Plasmazellen ist
K R oy vom Typus Marschalko.
=~ 5T Y R . /% Die GroBe der Zellen ist
A T \ grofleren  Schwankungen
®) Yy unterworfen.  Zwischen

derartigen typischen Plas-

mazellen vonabgeschlosse-

Abb. 2. Kaninchen. Versuch v. 5 tig. Dauner. Vermehrung ner Bauart kommen auch
der Endothelzellen in den Capillaren. . ..
junge Ubergangsformen

vor. Am dritten Tage treten unter ihnen degenerative Formen auf mit
pyknotischen Kernen und auch Zellen mit hyalinen Einschliissen im
Protoplasma von kugliger oder krystalloider Form. Was den Ursprung
der Plasmazellen anbetrifft, so erscheinen die Adventitialzellen als deren
am meisten wahrscheinliche Quelle; hierfir sprechen die zahlreichen
Ubergangsformen zwischen diesen Zellen und den Plasmazellen, welche
von mir beobachtet werden konnten.

Mastzellen.

Die Reaktion der Mastzellen auf den Fremdkérper konnte nur in
der Thymus der Katze verfolgt werden, wo die betreffende Granulation,
trotz Anwendung whsseriger Fixierungsmittel, in den entsprechenden
Zellen gut bewahrt bleibt. Die Mastzellen werden in verschiedener
Anzahl auch im Thymus von jungen Katzen, auch normalerweise an-
getroffen, worauf Ful¢i und Maximow hinweisen; letzterer fand sie in
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den embryonellen Perioden. Ich kann diesen Befund bestétigen auf
Grund meiner Untersuchungen der Vergleichsschnitte. Diese Zellen liegen
zumeist im interlobuliren Bindegewebe in der Nahe der Venen oder
Capillaren, sie werden aber anch im Inneren der Lappchen angetroffen.

Zumeist sind es basophile Leuko-
cyten. Die Grofle der Zelle wechselt
sehr. Der Kern ist zumeist dunkel,
besitzt eine grobe Struktur und seine
Form, entsprechend der Zellform, ist i
bald eine runde, bald eine mehr ling-
liche, ovale. In dem schwach acido-
philen Protoplasma ist eine groBe
Anzahl von Granula enthalten, die von
verschiedener Grofe sind und eine
rotviolette Farbe besitzen. Diese baso-
philen Leukocyten werden auch in
der Umgebung des Fremdkorpers
angetroffen, wo ihre Anzahl unter dem Rinfluf des entziindungserzeugenden
Reizes vermehrt sein kann. Am 2.—3. Tag nach der Operation erscheinen junge
unreife Formen dieser Zellen, und zwar basophile Myelocyten. Als kennzeichnende

Eigenschaft  derartiger

Myelocyten erscheint ein
grofler be]ler, saftiger Kern
mit zartem Chromatingeriist
und mit einem Nucleolus,
der immer deutlich ausge-
bildet ist. In dem schwach
basophilenProtoplasma sind 2 75
die Grgnula in geringerer B \CY
Anzahl, im Vergleich zu den
Leukocyten, enthalten; die : :
Zellform ist bald eine runde, £ ‘;,:J

Abb. 8. Kaninchen. Versuch v. §tidg. Dauer.
Mitose im Endothel des Capillars.

{
bald eine linglich-ovale. An b
manchen Schnitten konnte =
man deutlich verfolgen und 2 :’;1;
sich iberzeugen, dafl diese - '

Myelocyten sich aus den ad-
ventitiellen Zellen der Ca-
pillaren bilden, welche in
der Néhe des Fremdkorpers
gelegen waren. Dabei be-

ginntimschwachbasophilen 0\ pui oo versueh v. 2 thg, Daver. Capillar in
Protoplasma derartiger ad-  ger Nahe des Fremdkorpers. Links vom Capillar inmitten
ventitieller Zellen, die in adventitieller Zellen basophiler Promyelozyd.
unmittelbarer Nahe der

Capillaren liegen, allmihlich eine basophile Granulation aufzutreten, wie es aus
der Abb. 4 ersichtlich ist.

Die Entstehung derartiger Mastzellen aus Lymphocyten oder Plasma-
zellen, worauf Weill und andere Untersucher hinweisen, ist nicht
ausgeschlossen, jedoch mit dem Vorbehalt, daB diese Lymphocyten
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und Plasmazellen aus den adventitiellen Zellen entstanden sind. Jeden-
falls entwickeln sich die Mastzellen in der Thymus an Ort und Stelle
und stellen nicht jene eingewanderten Zellen dar, von welchen Fulci
spricht.

Pseudoeosinophile und eosinophile Zellen.

Beim Kaninchen konnte ich unter dem Einflul der aseptischen
Entziindung im Thymus eine gewisse Verstdrkung, hauptsichlich
der pseudoeosinophilen Granulopoese beobachten. Man darf deshalb
nur von einer Verstirkung der Granulopoese sprechen, weil beim Ka-
ninchen, wie bekannt, im Thymus auch normalerweise an der Peri-
pherie der Lappchen Myelocyten, vornehmlich pseudoeosinophile an-
getroffen werden. Beim Kaninchen findet am 3. bis 5. Tage nach der
Operation eine bedeutende Vermehrung der Anzahl der pseudoeosino-
philen Myelocyten statt, es treten auch o6fters Mitosen in ihnen auf.
Aufler den Myelocyten werden auch die friheren Entwicklungsformen
der grapulierten Gebilde — die Promyelocyten — und die spateren
Formen Metamyelocyten und polymorphkernige Leukocyten ange-
troffen. Die verschiedenen Formen der granulierten Elemente kann
man am Rande des Lappchens und auch im interlobuléaren Bindegewebe
antreffen. (Abb. 5.) Diese gesamte Reihe der Ubergangsformen wnd die
recht hiufigen Mitosen unter ihnen, zwingen zur Annahme einer Granulo-
poese im Thymus und zwar einer autochthonen. Die Moglichkeit einer
ortlichen Gramﬂapoese im Thymus wird durch manche Literatur-
angaben bestitigt. So fanden Regaud und Cremien im Thymus bei
dessen Rilckbildung nach Rontgenbestrahlung eine vollstandige Hamo-
poese. Weidenreich und Weill fanden im Thymus beim Menschen
und bei der Ratte granulierte Zellen, darunter auch junge Formen,
Myelocyten, und weisen auf ihre ortiiche Entstehung hin. Ssyssojew
stellte im kindlichen Thymus bei dessen Riickbildung bei Infektions-
krankheiten - Myelocyten, vornehmlich mit spezieller, neutrophiler
Granulation fest, deren Entwicklung im eigentlichen Parenchym,
so auch im interlobuliren Bindegewebe verfolgt werden konnte, im
letzteren lagerten sie sich intracapillar.

Was die Bildung der Myelocyten anbetrifft, so kann man im Thy-
musgewebe unter den beschriebenen Zellen immer eine besondere
ungranulierte Zellart feststellen, die ihrem Aussehen nach an einen
groBen Lymphocyt erinnert. Vergleicht man diese Zelle mit den
Myelocyten, oder noch besser, mit den Promyelocyten, so lafit sich leicht
feststellen, dal3 zwischen ihnen eine groBe morphologische Ahnlichkeit
besteht. Diese Zelle stellt die Mutterzelle fiir alle granulierten Leuko-
cyten dar, es ist der sog. Hamocytoblast, welcher auf dem Wege einer
allmshlichen Differenzierung eine Reihe der oben beschriebenen Uber-
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gangsformen geben kann. An der Entwicklung des Hamocytoblasten
kénnen meines Erachtens zwei Zellformen teilnehmen: die adven-
titiellen Zellen der Capillaren des Thymus und sehr wahrscheinlich
die vergréBerten epithelial-retikularen Zellen, welche sich in gewissem

Abb. 5. Kaninchen. Versuch v.5tég. Dauer. Rand des Thymuslippchens in der Nihe des
Fremdkdrpers. Vermehrung epithelial-reticuldrer Zellen (Mitosen) und pseudoeosinophile Gra-
nulopoese.

Entwicklungsstadium in morphologischer Hinsicht fast in nichts von
den ersten unterscheiden.

AuBer den pseudoeosinophilen Leukocyten werden hin und wieder
in der Nahe des Fremdkérpers auch eosinophile Myelocyten angetroffen,
jedoch war ihre Anzahl bedeutend geringer. Megakaryocyten und
Erythroblasten konnten nicht festgestellt werden. Somit beschriankt
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sich der Blutbildungsvorgang im Thymus unter dem EinfluBl einer
mechanischen Reizung blofl auf die Granulopoese und ist somit ein
partieller.

Konzentrische Hassalsche Kdrperchen.

Es gelang mir nicht, irgendwelche Veranderungen in den Hassal-
schen Korperchen festzustellen, die im Zusammenhange mit der Wir-
kung des Fremdkorpers auf die zweierlei Arten von Versuchstieren
(Kaninchen und Katzen), stehen wiirden. Diejenigen Koérperchen, die
in die nekrotische Zone gerieten, verfielen ebenso der Nekrose, wie auch
alle iibrigen Bestandteile.

Auf Grund der beschriebenen Befunde komme ich zu folgenden
SchluBfolgerungen:

1. Bei aseptischen Entziindungen reagiert das Thymusgewebe in
zwel Richtungen: einerseits mit einer Nekrobiose der Lymphocyten,
andererseits mit einer Aktivierung der epithelial-retikuldren, der ad-
ventitiellen Zellen und teilweise der Endothelzellen der Capillaren.

2. Die Nekrobiose der Lymphocyten duflert sich in Karyorhexis
und Karyolysis ihrer Kerne.

3. Die epithelial-retikularen Zellen werden bei ihrer Aktivierung
groBer, vermehren sich und bilden Makrophagen, Riesenzellen und breite
syncytiumartige Gebilde, die ringartig den Fremdkorper oder den
nekrotischen Herd umgeben.

4. Dieselben Zellen entwickeln sich weiter zu Fibroblasten, die
kollagene Substanz erzeugen und eine Kapsel um den Fremdkérper
herum bilden.

5. An der Bildung von Fibroblasten nehmen auch die adventitiellen
Zellen oder Gewebshistiocyten teil.

6. Es werden Myelocyten gebildet und zwar sowohl aus adven-
titiellen Zellen, als auch méglicherweise aus den epithelial-retikuliren
Zellen, die in gewissen Entwicklungsstadien in morphologischer Hin-
sicht identisch mit den ersteren sind.

7. Es entwickeln sich Plasmazellen aus den adventitiellen Zellen.

8. Bei der aseptischen Entziindung wird der Vorgang einer autoch-
thonen Blutbildung beobachtet, der sich nur in einer Bildung von
Granulocyten duBert.
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