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Einleitung, Fragestellung und Material.

Die vorliegende Arbeit beschaftigt sich mit der Frage der postfetalen
Gefifbildung. Sie ist an einem Material vorgenommen worden, welches
zwar einen ,,Spezialfall® darstellt, sich aber deshalb als besonders. ge-
eignet erwiesen hat, veil bei der Neubildung von Gefifien in entziind-
lichen Ausschwitzungen der Entwicklungsvorgang von Anfang an
schrittweise bis zur A .sbildung von Arterien und Venen zu verfolgen ist.

Virchows Archiv. Bd. 270, 40
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Der Neubildung und Differenzierung von Gefiflen ist je und je grisBte
Aufmerksamkeit entgegengebracht worden und durch unzihlige Arbeiten
sind die Kenntnisse der Vorgange dabei weit geférdert worden. In neuester
Zeit aber, wo den ,,paraplastischen Substanzen‘‘ von vielen Seiten wieder
grofte Aunfmerksamkeit geschenkt wird, ist auch die Frage der GefalB-
differenzierung in neue Bahnen gelenkt worden. Unter solchen Ge-
sichtspunkten ist es iiberaus reizvoll, die Frage der GeféaBentwicklung
erneut anzugreifen. Die Anregung zu dieser Arbeit gab mir Herr Professor
Roessle, und auf seinen Rat hin habe ich speziell die GefaBentwicklung
in Pleuraschwarten studiert.

Wenn wir mit Schiefferdecker in der Wand der GefidBe ,,Endothel-
rohr* und ,,Accessoria‘ unterscheiden, so werden wir es bei der Unter-
suchung der Entwicklung dieser Gefalibestandteile zundchst mit einem
,,endothelialen Problem® im Sinne von Mc¢Clure zu tun haben, ferner
werden wir uns beim Studium der Entstehung einer ,,Accessoria® mit
der ,,Mesenchymifrage®™ (Hueck) zu beschaftigen haben. Die grofBite
Aufmerksamkeit wird dabei der Entstehung einer Capillaraccessoria
geschenkt werden miissen. Aus ihr bildet sich ja bei gegebener Bean-
spruchung durch das strémende Blut die arterielle und die venose Ge-
faiBwand mit ihrem ,,sinnvollen® typischen Bau. Aus der Fiille der uns
beschaftigenden Fragen seien nur folgende herausgegriffen:

1. Lassen sich die gestreckten, glatten Muskelzellen der ausgebildeten
GefaBle auf Gebilde der Capillaraccessoria zuriickfithren ¢

2. Sind die Pericyten (Zimmermann) oder die Rougetschen Zellen
(Vimtrup und S. Mayer) der Capillaren die Vorstufen der glatten Ge-
faBmuskelzellen ?

3. Sind die erwidhnten Pericyten der Capillaren gleich den Adventitia-
zellen der Pathologen (Marchand)?

4. Woher stammen die Zellen der Capillaraccessoria? Sind sie
Abkémmlinge von Endothelien (Herzog) oder sind es Fibrocyten (Clark,
Benninghoff) ?

5. Wie fiigen sich die Gebilde, welche sich an junge Capillaren an-
schlieflen, zusammen? Ist die Capillaraccessoria tatsichlich mit einem
embryonalen, multipotenten, mesenchymalen Syneytium zu ver-
gleichen?

Diese Fragen liefen sich leicht vermehren. Sie sollen zeigen, wo beim
Studium der GefiBneubildung und -differenzierung heutzutage die
Probleme liegen.

Das untersuchte Material, entziindliche Ausschwitzungen und Schwar-
ten serdser Hiute, ist, wie schon bemerkt, zum Studium der skizzierten
Fragen zweckdienlich. Es haften ihm aber alle die Mangel an, welche
jedem Leichenmaterial eigen sind. Diese suchte ich durch moglichste
Variation der Fiarbe- und Fixationsmethoden zu beheben. Dabei hat
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sich fiir die etwa 60 untersuchten Fille ein bestimmter Modus als niitz-
lich herausgestellt, der kurz erwahnt werden mag.

Von jedem Objekt wurden Reihen von Paraffinschnitten angefertigt.
Aus diesen dann durch Probefarbungen mit Hémalaun-Eosin giinstige
Stellen herausgesucht, dann jeweilen die aufeinanderfolgenden Schnitte
auf elastische Fasern nach Weigert-van Gieson, nach. Masson, mit der
Eisenlackmethode von Mollendorffs, nach Calaja und mit der Silberimprég-
nationsmethode nach Bielschowske gefarbt. Fixiert wurden die Objekte
in Formol, Sublimatformol oder Bouwinscher Fliissigkeit. Die Schnitt-
dicke schwankte zwischen 6,5 und .15 u. In dieser Weise gelangten post-
pneumonische Lungenschwarten, tuberkulose Schwarten, rezidivierende
Pleuritiden und Pericarditiden zur Untersuchung. Fiir das Studium
der GefaBmuskulatur kamen auch Hautchenpraparate von ganz diinnen
Lungenverwachsungen zur Anwendung. Wir werden im 3. Kapitel dar-
auf ndher eingehen.

Die Arbeit gliedert sich in einzelne Kapitel, entsprechend den Stadien
der fortschreitenden Gefaflbildung. Dabei sind jeweilen die eigenen Be-
funde getrennt von den Angaben des Schrifttums beschrieben und am
SchluB jedes Kapitels die Krgebnisse kurz zusammengefalt worden.

I. Kapitel. Die ersten Gefifisprossen und die Neabildung von Capillaren
bei der Organisation entziindlicher Auflagerungen serdser Hiute.
I. Teil. Eigene Beobachtungen.

Die eigenen Untersuchungen zu diesem Kapitel erstrecken sich auf
Entzindungen der Pleuren und des Pericards. Wie aus dem 2. Teil
(Schrifttumbesprechung) hervorgehen wird, ist diese Frage von allen
Forschern, die sich mit entziindlichen Reaktionen abgegeben haben,
eingehend behandelt worden. Es soll hier auch nicht die Aufgabe sein,
im einzelnen alle Phasen der Capillarentwicklung nochmals zn beschrei-
ben. Wir diirfen hier insbesondere auf die Arbeiten ¥ amagiwas hin-
weisen (s. 1. Kap. 2. Teil). Vielmehr méchten wir unser Angenmerk
richten auf das Verhalten der Capillarsprossung bel verschiedenen
Krankheitsgruppen und hauptsichlich auf die Art des Mediums, in
welches die Gefidle einsprossen. Speziell soll in jedem Fall darauf ge-
achtet werden, in welchem Verhaltnis die Bindegewebsbildung und die
Vascularisation zueinander stehen. Es wird diese Frage fiir die Weiter-
entwicklung der Gefafe von Bedeutung sein.

In einer 1. Gruppe werden Falle zusammengefal3t, welche in Organi-
sation begriffene Fibrinausschwitzungen zeigen. Alle sind im Anschluf3
an Pneumonie entstanden, teilweise bei gleichzeitigem Empyem.

Im folgenden soll nicht néher auf Einzelheiten der GefiaBsprossung
eingegangen werden. Diese sind ja hinlinglich bekannt. Wir betonen,
daB Endothelsprossen immer aus schon gebildeten GefiBen entstehen

40*
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und heben hervor, dall bisweilen Endothelsprossen und Fibrocyten
gleichzeitig miteinander, manchmal aber Fibrocyten vor den Endothe-
lien in die zu organisierenden Pseudomembranen eindringen. In diesem
Fall benutzen die Endothelien gleichsam die von den Bindegewebs-
fasern vorgebildeten Bahnen. Dies soll an Hand von 2 Abbildungen
dargelegt werden.

Abb. 1. Lange Endothelsprossen bei schon bestqhenden kollagenen Fasern.
S. N. 207/26. Masson-Firbung. Comp. Ok. 4. Olimm. Y/, Zettnow-Filter.
Expos. 120 Sekunden. ¢ = Endothelzellen; & = kollagene Faser.

Abb. 1 zeigt 2 langgestreckte Endothelzellen (e), deren Protoplasmaauslaufer
sich beriihren. Neben diesen durch Ponceau de xylidine violett gefarbten Proto-
plasmafaden finden sich aber schon durch Anilinblau gefarbte kollagene Fasern,
denen entlang sich die sprossenden Endothelien angeschmiegt und offenbar vor-
geschoben haben.

Fast noch deutlicher bringt Abb. 2 zum Ausdruck, wie sprieflende Endothel-
zellen sich von der GefiBwand abheben konnen, mit dieser aber noch im Zusammen-
hang bleiben. Von dem GefiB G 1a8¢t sich némlich ein Protoplasmafaden verfolgen
bis zum Zellkern K, welcher ganz nahe zusammenliegt mit dem Kern (k) einer
2. Endothelzelle. Diese Sprosse liegt in einer Spalte, welche von feinsten kollagenen
Fasern begrenzt wird. Diese geben ihr gewissermafien die Richtung an.
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Dabei zeigt das Stammgefall bei G schon feinste kollagene Fasern als duBere
Begrenzung seiner Wand.

In Fallen, wo in den Pseudomembranen keine ,,Saftspalten* durch schon
vorhergewucherte Bindegewebszellen bestehen, ist nicht ersichtlich, warum gerade
in der gefundenen Richtung und an der entsprechenden Stelle die Sprossung
einsetzt. Dennoch muB die Veranlassung zum Austreiben von Gefalsprossen
chemisch (toxisch) wirkenden Reizen zugeschrieben werden. FaBbare Ursachen
fiir einen zweifellos bestehenden Angiotropismus konnten wir aber nicht auffinden.

Gemeinsam fiir die Gef4Bsprossung in den Fiéllen der 1. Gruppe ist die Tat-
sache, dafl trotz tippigen Wachstums sichere mitotische Kernteilungen weder an
den Endothelien noch an den Bindegewebszellen beobachtet werden konnten.

Abb. 2. Von kollagenen Fasern umgebene Endothelsprossen. S.N. 297/26. Massoh-Farbung.
Comp. Ok. 4. Obj. Olimm. /,,. Zettnow-Filter. Expos. 180 Sekunden. p = Protoplasmaausliufer;
G = junges BlutgefaB; ¢ = kollagene Fasern; K.k = Kerne von Endothelien in Sprossung.

Diese Feststellung hat ebenfalls wvon Méllendorff bei seinen Studien am Fibro-
cytennetz im lockeren Bindegewebe gemacht. Fiir ihn und seinen Schiiler Benning-
hoff treten Amitosen iiberall dort auf, wo unspezifische Reize den Betriebsstoff-
wechsel der lebenden Masse stéren. Trotz eifrigen Suchens ist es mir nicht gelungen,
einwandfreie Kernteilungsfiguren aufzufinden.

Als Beispiele einer 2. Gruppe sollen Fille von jiingerer tuberkuloser Pleuritis
dienen.

Auch hier erfolgt die Gefidfsprossung durchaus in bekannter Weise. In der
Regel ist um die Tuberkel herum die Organisation des Gewebes vorwiegend durch
Fibrocyten bewerkstelligt, wihrend zwischen den Tuberkeln, d. h. in den Gegenden
unspezifischer Entziindung Gefafsprossen in groBer Zahl anzutreffen sind.

Abb. 3 zeigh solche Gruppen von Endothelsprossen.

Eine ganze Reihe von Endothelzellen, welche durch feine Protoplasma-
fiden miteinander in Verbindung stehen, dringen in die Fibrinschicht vor. Der
Zusammenhang jener (¢,) mit dem GefaB konnte allerdings im Schnitt nicht ge-
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troffen werden. Bei e, ist eine Endothelzelle, deren Protoplasma sich gabelt. Im
Bilde verbindet sich die obere Gabel mit einer weiteren Endothelzelle ¢;, bei f
liegt der Kern eines Fibrocyten. Die ganze Sprosse entwickelt sich im Fibrin,
das sich bei der Eisenlackmethode von Mollendorffs schwarzblau farbt. Die roten
Blutkérperchen sind ebenfalls vollkommen schwarz dargestellt.

Ganz allgemein kénnen wir feststellen, dal die dushéhlung der jungen Gefa3-
sprossen vom Lumen des Muttergefdfies aus geht.

Abb. 4 gibt ein Beispiel dafiir.

Bei g ist das Ende einer Capillare, von welcher aus langgezogene Endothelien
ins Fibrin vordringen. Das Masson-Priparat 14Bt erkennen, daB sich die Sprosse
wieder in einer Fibrinschicht entwickelt, in welche Fibrocyten noch nicht ein-

Abb. 3. Zhhlreiche, durch Protoplasmafiden zusamx_penhiingende Endothelsprossen. 8. N. 200/27.
Farbung nach v, Mollendorff. Comp., Ok. 4. Obj. Olimm, */;,. Zettnow-Filter. Expos. 180 Se-
kunden, F = Fibrinschicht; ¢ = Geftill; f = Fibrocytenkern; ¢ = Endothelien.

gedrungen sind. Vom Gefdfllumen 148t sich nun ein feiner Spalt bis etwa in die
Mitte der letzten Endothelien (e,) verfolgen. Die Lumenbildung geht direkt von
der Gefafilichtung aus.

Die Zelle bei f ist etwas uncharakteristisch. Ihres Protoplasmas wegen méchten
wir sie zu den Fibrocyten zihlen (siehe daritber Kapitel IT).

Endlich haben wir in einer 3. Gruppe noch Fille untersucht, bei welchen die
Organisation von Pseudomembranen nach rheumatischen und urdmischen Ent-
ziindungen speziell auch des Perikards zu beobachten war.

Auch hier verliuft der ProzeBl der GefdBneubildung in typischer Weise. Von
den schon ausgebildeten Gefiallen sprieBen neue Capillaren biischelférmig in die
Fibrinschicht ein. Dabei beteiligen sich gleichzeitig Fibrocyten. Wenn letztere
Spindelform annehmen, und ihr Protoplasma sich fadenférmig auszieht, dann sind
sie kaum mehr von sprieBenden Endothelien zu unterscheiden und manchmal
muBten wir auch beim Vergleich verschiedener Farbungen an aufeinanderfolgenden
Schnitten auf eine Unterscheidung verzichten. Wir mdchten auch glauben, dafl



Autbau der Blutgefiliwand. 611

sprieBende Endothelien zu Fibrocyten umgebildet werden konnen und sich in der
Fibrinschicht verhalten, wie in einer Gewebskultur (vgl. Mazimow, Kap. I, 2. Teil.}
Solche Teile stellen sich dann als ein ,,Keimgewebe dar, welches fast aus-
schliellich aus Spindelzellen von echtem Fibrocytencharakter besteht.

Die Blutgefifie der Pleuren und der peripheren Lungenabschnitte unterhalb
einer Pseudomembran sind meist stark erweitert und zeigen in den frischen Stadien
der Organisation noch keinerlei Veranderungen ihrer Wandungen, abgesehen davon,
da8 sich Endothelien in Form von Sprossen abheben. Dagegen sind in den &lteren
Stadien vieach Veranderungen zu beobachten, welche als Sklerose zu bezeichnen
sind, wir werden darauf im IV. Kapitel zuriickzukommen haben.

Auf Einzelheiten bei der Endothelsprossung soll aber hier nicht weiter ein-
gegangen werden,

Abb. 4. Lumenbildung in einer Endothelsprosse. 8. N. 200/27. Masson-Farbung. Comp.
Ok. 4. Obj. Olimm. Yy, Zettnow-Filter. Expos. 120 Sekunden. F == Fibrinschicht;
¢ = Endothelien; § = Fibrocyt; y=Gefal.

Wenn wir die Ergebnisse der Untersuchung dieser 3 Gruppen von
Fallen iiberblicken, so kdnnen wir zunéchst feststellen, daB grundsitz-
lich kein Unterschied besteht in der Art und Weise, wie die Sprossung der
Endothelien vor sich geht, ob es sich um eine postpneumonische oder
tuberkulése oder urdmische Entziindung der Serosa handelt.

Dagegen ist in allen Fillen beobachtet worden, dal niemals Endo-
thelzellen allein in die zu organisierende Schicht eindringen; sie sind
entweder von Fibrocyten begleitet, oder sie spriefien in ein Kleingewebe
hinein, welches aus bereits ausgeschwirmten Fibrocyten gebildet wird.

DaBl in manchen Fallen die Unterscheidung zwischen sprieBenden
Endothelien und Fibrocyten unméglich ist, haben wir bereits betont
und festgestellt, dafl Fibrocyten sich wie Endothelien verhalten kénnen.
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Umgekehrt ist in neuester Zeit von Maximow gezeigt worden, dafl Endo-
thelien von BlutgefifBien in Gewebskulturen zu Fibrocyten umgebildet
werden konnen (s. 1. Kap., 2. Teil).

II. Teil. Sehrifttumbesprechung.

Die Frage der Neubildung der Gefalle bei der Entzindung ist von
vielen Forschern eingehend untersucht worden. Anerkannt ist dabei
die Tatsache, daB sich die jungen Capillaren immer aus vorgebildeten
GefaBen entwickeln und zwar von dessen Endothel aus. Uber die Art
und Weise aber, wie die Capillaren funktionstiichtig werden, herrscht
Unstimmigkeit. Die einen nehmen an, daf die GefaBaushohlung infer-
cellular vor sich geht in der Weise, dafl durch besondere Gruppierung
intercellulire Réume gebildet, und diese hernach mit Blut gefiilit
werden.

Th. Billroth z.. B. beschreibt den Vorgang folgendermaflen: ,,Die Zellen treiben
Fortsitze, werden spindelférmig, Hegen mit ihrer Léngsachse dicht aneinander
und lassen zwischen sich einen Kanal.

Minervini schildert die beim Heilungsproze3 von Wunden kiinstlich verletzter
Fische von ihm untersuchte GefaBneubildung folgendermaBen: ,,Zuerst entsteht
eine aktive Erweiterung der GefaBle durch rasche Vermehrung ihrer endothelialen
Elemente, es kommt darauf zu Kontinuititstrennungen zwischen den Endothel-
zellen. Durch diese treten Plasma und rote Blutkérperchen in das Keimgewebe
aus. Die umliegenden Zellen des Keimgewebes schlieBen sich durch Abplattung
rinnenférmig an dieses ausgetretene Plasma und an die Blutkdrperchen an und
bilden so das erste Strombett.*

Ziegler stellt sich vor, daB die urspriinglich soliden Sprossen durch Aushéhlung
in GefaBe iibergefiihrt werden. Es sind die Protoplasmafortsitze der Zellen, welche
an den Polen oder in deren Nihe verschmelzen, um spéter hohl zu werden (intra-
cellular). Mit thm glauben noch andere an die intracellulire Lichtungsbildung
durch Aushéhlung des Protoplasmas gewucherter Endothelzellen.

Mazimow wiederum nimmt weder eine in#ra- noch eine intercellulare Gefil-
bildung an, vielmehr zeigt er, daf} alle jungen Sprossen, die vom Muttergefal aus-
wachsen, schon von Anfang an hohl sind. Er fithrt den Vorgang auf aktive, durch
chemotaktische (angiotrope!) Reize ausgeloste Wachstums- und Wucherungs-
erscheinungen der lebendigen Endothelzellen zuriick. Diese behalten ihre spezi-
fische Differenzierung bei und bleiben alle miteinander einschichtig za Schlauchen
verbunden.

Die GefiBneubildung durch Sprossung wird auch als primdre Gefifbildung
bezeichnet. Ihr stellen verschiedene Forscher eine sekundire Gefafbildung gegen-
iber (Billroth, Rindfleisch, Thiersch, J. Meyer, Ziegler, angef. nach Yamagiwa
und Borst).

Yamagiwa bezeichnet sie auch als ,.freie* GefaBbildung. Dabei beteiligen sich
,-beliebige* Spindelzellen des Granulationsgewebes, diese lagern sich aneinander
und bilden selber neue GefaBraume. Borst méchte diesen Vorgang als ,,ein provi-
sorisches Ereignis‘* bewertet wissen. Auch Hueck tritt fiir eine autochthone Ent-
stehung von Blutcapillaren im mesenchymalen Gewebe bei den entziindlichen
Neubildungen neben der allgemein bekannten durch Sprossung ein. Mit dieser Art
(sekundire GefaBbildung) werden wir uns bei Betrachtung der GefiBbildung beim
Embryo zu befassen haben. Die primire, durch direkte Sprossung gekennzeichnete
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Gefafineubildung ist besonders von Yamagiwa an pseudomembrandsen Entzimdun-
gen der serésen Héute untersucht worden. Er hat seine Befunde an experimentell
erzeugten Pleuritiden und Peritonitiden bei Kaninchen gewonnen. Dabei fand er
schon am 7. Tag zahlreiche GefdaBsprossen. Diese Sprossung zeigte sich immer
von fertigen Geweben aus, welche vor der Austreibung von protoplasmatischen
oder zelligen Fortsitzen in einen Zustand der Erweiterung geraten. Bei den
Pleuritiden scheinen die Sprossen zuniichst zwischen den erweiterten Capillar-
gefaBen neue Verzweigungen zu schaffen, erst in zweiter Linie dringen sie in die
mit GefdBen zu versorgenden Fibrinmembranen ein.

Die verschiedenen Arten der Sprossen und Protoplasmabriicken werden von
Yamagiwa fast allzu ausfiihrlich klassifiziert.

Nach dem bisher Angefiihrten beteiligen sich an der Neubildung
von Capillaren nur Endothelien.

Die Frage aber, ob auch Zellen des Keimgewebes {Fibrocyten) sich
an der Endothelrohrbildung betétigen, wird immer wieder aufgeworfen.

Herzog bestreitet die Entstehung von Endothelzellen aus Fibrocyten. Yamu-
giwa meint, dal sie die Verbindung zweier Endothelsprossen vermitteln koénnten.
Diejenigen schon oben erwihnten Verfasser aber, welche eine sekundare bzw.
autochthone Gefabildung annehmen, lassen diese Gef4Be aus ,,beliebigen* Spindel-
zellen des Keimgewebes hervorgehen. Solche Spindelzellen sind aber nichts anderes
als Fibrocyten bzw. Mesenchymzellen. Ich selber konnte mich nie davon iiber-
zeugen, daf sich Fibrocyten an der Bildung des Endothelrohres beteiligen. Hin-
gegen gebe ich zu, daB sich Endothelien bei der Sprossung zu Fibrocyten ,,ent-
differenzieren® oder besser umbilden kénnen.

Ist demmach fiir die entziindliche GefaBbildung die Sprossung der
Endothelien aus schon fertigen GefdBen das Gewdhnliche, so vollzieht
sich die embryonale Gefidfbildung in anderer Weise. Der Vollstindigkeit
halber ist es am Platz hier niher darauf einzugehen.

Die embryonale GefdBentwicklung umfaBt die Entwicklung der Blut-
gefife, 1. auferkalb des Embryo, d. h. in Chorion, Bauchstiel, Dotter-
sack und Zotten und 2. diejenige 4m Embryo selber.

a) Extraembryonale Gefifentwicklung.

Die erste hier zu beriicksichtigende Darstellung stammt aus dem Jahre 1906
von Riickert.

Die erste GefaBanlage erscheint schon zu einer Zeit, wo zwar die Medullar-
rinne sichtbar, aber Urwirbel noch nicht erkennbar sind. In der Peripherie des
Mesoblasten bemerkt man die sogenannten Blutinseln, d. h. aus Spindelzellen
bestehende Verdickungen. Aus diesen Blutinseln entwickeln sich die runden
Zellen des Inneren zu roten Blutkérperchen, wihrend die peripheren Elemente zur
Endothelwand umgebildet werden. Sie trennen die roten Blutkérperchen vom
ibrigen Mesoblasten.

Neben solchen bluthalticen jungen GefiaBen entstehen auch blutleere in der
Area opaca und in der Area pellucida. Diese liegen zwischen Ento- und Mesoblast
als wandungslose Litcken, in welche eine klare Fliissigkeit abgesondert wird. Meso-
blastzellen legen sich spéter an die Wand. Ob auch das Entoblast an der Gefas-
bildung beteiligt ist, wird von van der Stricht mit Entschiedenheit abgelehnt, da-
gegen von Duval bei Vogel, Ratte und Fledermaus bejaht.
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In neuester Zeit ist der extraembryonalen Gefiflentwicklung von seiten der
Embryologen wieder groBe Aufmerksamkeit entgegengebracht worden.

Melntire kommt 1926 durch genaue Beschreibung der GefidBentwicklung in
2 menschlichen Eiern und beim Vergleich seiner Befunde mit denjenigen zahlreicher
anderer Forscher zu folgenden Ansichten: Differenzierung zu angioblastischem
Gewebe entsteht gleichzeitig in Dottersack, Bauchstiel und Chorion, etwas spéter
in den Zotten. Hernach kommt es zu einer GefaBnetzverbindung zwischen Bauch-
stiel und Chorion, dann zwischen Bauchstiel und Dottersack und zuletzt zwischen -
Dottersack, Bauchstiel und Embryo.

Eine ausgesprochene Gefdafbildung ist am frithesten im Bauchstiel zu be-
obachten, und zwar in der Weise, daf sich das eosinfarbbare Protoplasma verdichtet
und lingliche Kerne sich in Abstéinden einlagern, aber in solcher Masse, wie sie
allein fiir die Herstellung der endothelialen Lage nicht notwendig wére. Mclntire
meint, es sei dies bereits eine frithe Anlage der ,,extraendothelialen® GefaBwand-
schichten (,,Accessoria‘ nach Schiefferdecker).

Nach den bisherigen Untersuchungen beim Menschen ist die Frage iiber die
Abstammung des angioblastischen Gewebes vom Ento- oder Mesoderm immer
noch nicht restlos geklirt, doch scheint nach den Untersuchungen von MeClure
die Abstammung vom Mesoderm wahrscheinlicher zu sein. Auch Hueck bekennt
sich auf Grund seiner Erfahrungen zu dieser Amnsicht.

Was die Weiterentwicklung dieser GefiBanlagen betrifft, so hat Thoma
besonders diese Frage niaher unitersucht. Er beschreibt die Gefafineubildung in der
Area vasculosa des Hiihnchens. Auf die ersten Anlagen von Capillarnetzen soll .
hier nicht eingegangen werden. An der Wand von bereits bestehenden Capillaren
kommt es zu blindsackihnlichen Ausstiilpungen, welche meist mit einem soliden
Auslgufer endigen Dabei kommen diese Ausldufer oft in Berithrung mit Binde-
gewebszellen. Diese beteiligen sich aber nicht an der Capillarwandbildung. Die
Endothelsprossen verbinden sich mit benachbarten und stellen zunichst proto-
plasmatische Briicken dar, die von der Capillarlichtung her ausgehshlt werden
(vgl. Yamagiwa). Unter gegebenen Verhiltnissen kénnen sich solche Capillaren
wieder zuriickbilden. Es werden dabei dieselben Formenkreise durchlaufen, jedoch
in umgekehrter Richtung. Auf die Krifte, welche solche Bildungen auslésen, sol
im TIT. Kapitel eingegangen werden.

Gesichert erscheint aber die Tatsache, dafl entgegen den Anschau-
ungen ilterer Untersucher (His) die GefiBe an Ort und Stelle in den
verschiedenen extra- und intraembryonalen Stellen getrennt und wun-

abhingig voneinander entstehen. McClure beweist dies in besonders
tiberzeugender Weise.

b) Intraembryonale Gefdfentwicklung.

Es wird auf die in Hertwigs Handbuch der Entwicklungsgeschichte
im Jahre 1906 niedergelegte Zusammenfassung Molliers zuriickgegriffen.
Dieser konnte 3 Theorien nebeneinander stellen:

1. Die Einwachsungslehre von His;

2. die Ansicht von Rabl, nach welcher das Gefilisystem des Embryo
durch Sprossung von der Herzanlage abzuleiten ist;

3. die Lehre von der drtlichen Entstehung der embryonalen GefifBe
(P. Mayer und. J. Riickert).
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Nach His soll das Hereinwachsen von GefiBanlagen aus den auBerembryonalen
GefaBen in den Embryo in Form von soliden Zellsprossen erfolgen. Diese dringen
bis unter die Urwirbelgegend vor, verbinden sich zu Schlingen, aus denen sich
durch Langsvereinigung die Aorten bilden sollen. Auflerdem wird — ebentfalls durch
Sprossung — das Material fiir das Herzendothel geliefert. Dieser Lehre widersprach
schon frithzeitig Thiirstig. Heute ist sie fallen gelassen.

Zur Frage der Rablschen Theorie wird folgendes angegeben. Bei Selachiern
zeigh die genaue Verfolgung der Aorten, daB ,,neue Endothelien immer aus bereits
bestehenden ihren Ursprung nehmen®. Sobotta glaubt sogar, dafl die Dottergefile
sich durch Sprossung von der Herzanlage ableiten lassen. Die meisten Anhénger der
Rablschen Theorie stiitzen sich aber mehr auf Deduktionen als auf Beobachtungen.

Die von Riickert und Mayer formulierte 3. Theorie steht offenbar der Wirk-
lichkeit am néchsten. Durch genaue Beobachtung stellt Riickert fest, daf die
GefiaBzellen fiir die ersten Gefaflbahnen im Kopf und Rumpf des Embryo aus
2 Quellen abzuleiten sind: 1. aus dem den Darm umbhiillenden Mesoblasten und
2. aus dem Entoblast. Sowohl fiir die Subintestinalvenen, die Aorten und auch
fir die Mandibularis wird eine frithzeitige, selbstdndige und lokale Entwicklung
gefunden. Untersuchungen von Mollier zeigen ferner, dafl die GefaBzellenbildung
(bei Sauropsiden) ,,nicht nur an den ventralen Abschnitt der embryonalen Seiten-
platte gebunden ist, sondern wie bei Selachiern die GefiBzellen in verschiedenen
Hohen der Splanchnopleura austreten®. Zunichst werden weitmaschige Netze
gebildet. Diese Netze werden verdichtet durch ,,andauernden ZuschuB“ von
Zellen, wihrend bereits Streifen sichtbar sind, welche spiter zu bleibenden Gefafen
werden sollen. In diesen Netzen erscheinen einzelne getrennte Lichtungen, die
sich so vermehren, dafl von einem eigentlichen ,,mesenchymatosen Zustand der
groflen GefiBe gesprochen werden kann, Die einheitliche Lichtung der GefafBe
entsteht ,,durch langsame Apordnung der Zellen zu geschlossenen endothelialen
Wandungen*.

Die Lehre von der lokalen Entstehung der Gefafizellen gilt heutzu-
tage als die zutreffende.

Was endlich die Herkunft der Endothelien, welche diese ersten Ge-
fafanlagen auskleiden, anlangt, so ist fast allgemein anerkannt, daf sie
vom Mesenchym abstammen. Clark stellt sich vor, daf3 die Formation
von Endothelien aus Mesenchymzellen mechanisch bedingt sei insofern,
als ein unilateraler Druck durch Flissigkeit in Intercelluldrrdumen die
Mesenchymzellen zur Umwandlung zwinge. Kr glaubt, daf dieser
Vorgang beim Nachlassen dieses Fliissigkeitsdruckes umkehrbar sei.

Auf die &lteren Arbeiten tiber die entziindliche Gefafneubildung
soll hier nicht weiter eingegangen werden, sie bilden die Grundlage
fiir die spédteren, weiter oben genauer angefithrten Untersuchungen
(4rnold, J. Mayer, Ranvier).

Dagegen soll hier noch kurz die Neubildung von Bindegewebe be-
sprochen werden. Schon einleitend wurde bemerkt, dal zwischen Blut-
gefaBsprossung und Neubildung von fibrillirem Bindegewebe ein inniger
Zusammenhang besteht.

Marchand beschreibt in seinem ,,Prozel der Wundheilung* die Binde-
gewebsbildung bei ,,der Organisation der fibrinésen Pseudomembranen

an der Oberfliche seréser Haute“ wie folgt:
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»»Zuerst tritt Vergroferung und Vermehrung der Bindegewebszellen der Serosa
ein; die tiber die Oberfliche hinaus in das Fibrin eindringenden GefiBe werden
von jungen Bindegewebszellen begleitet, welche sich nur durch fortschreitende
Vermehrung immer weiter in Liicken des Fibrins verbreiten. ... Auch hier treten
dann immer zahlreichere Fasern in der hellen Zwischensubstanz auf, so daf schlieB-
lich ein dichtes, streifiges Bindegewebe mit eingelagerten, schmalen Spindelzellen
entsteht.

Die genaue Charakterisierung der Fibrocyten soll aber erst im fol-
genden Kapitel vorgenommen werden.

Andere Quellen fiir die Enstehung von Bindegewebe bei entziind-
lichen Prozessen wurden in neuester Zeit von verschiedenen Forschern
aufgefunden, die sich mit der Ziichtung von Geweben befaBten.

Maximow zeigte in iiberzeugender Weise, wie sich die Mesothelien (Deckzellen
der serdsen Héute) in der Kultur entweder unmittelbar oder auf dem Umweg iiber
polyblastenahnliche Formen in Fibrocyten umwandeln. DaB sie auch zeitweise
epithelartigen Charakter annehmen kénnen, soll nur kurz erwihnt werden. Be-
sonders Wiereszinski bestétigt diese Angaben. Fr hat bei der Ziichtung von
Exsudatzellen in vitro ebenfalls Bindegewebsbezirke erhalten, die er auf Meso-
thelien zuriickfiibrt. AuBlerdem haben Foof, Awrorow und Timofejewski, Carrel
und Ebeling diese Umbildung von gewissen Exsudatzellen in Fibrocyten sicher-
gestellt.

Eine weitere Gruppe von Mutterzellen fiir Fibrocyten bilden endlich die
Gefafendothelien. Maximow beniitzte als Auspflanzungsgewebe die Pia mater.
Schon nach 2 Tagen sprieffen die Endothelien in Form von parallelen Biindeln
— ,,miindungsfeuerartig’* — aus. Dabei sind Mitosen zu sehen. Nach und nach
weichen die Endothelsprossen facherformig auseinander. Thr Protoplasma treibt
neue Ausldufer und endlich sind die Gebilde von Fibrocyten nicht mehr zu unter-
scheiden. Dabei ist die Bildung von améboiden Wanderzellen aus Endothelien
nie nachzuweisen.

In allerneuester Zeit hat Maximow sogar aus Polyblasten, bzw. Lymphocyten
und Monocyten des Blutes in Gewebskulturen Fibrocyten hervorgehen sehen.

Wir kénnen demnach 4 Quellen fiir die Fibrocyten in den entziind-
lichen Membranen der serésen Héute namhaft machen.

1. Fibrocyten des pleuralen, peritonealen und perikardialen Binde-
gewebes.

2. Deckzellen — Mesothelien — der serdsen Haute.

3. Spriefende Gefallendothelien.

4. Polyblasten (bzw. Lympho- und Monocyten des Blutes).

Zusomvmenfassung zu Kaopitel 1.

1. Im untersuchten Material erfolgt die Bildung von jungen Capil-
laren durch Endothelsprossung aus bereits vorhandenen GefaBen.

2. An der Bildung des Endothelrohres beteiligen sich nach unseren
Beobachtungen nur Endothelzellen und keine Fibrocyten; diese schmie-
gen sich aber den Endothelien eng an oder sie weisen ihnen den Weg
dann, wenn sie im Organisationsprozefl der Vaskularisation vorausgeeilt
sind.



Aufbau der BlutgefiBwand. 617

3. Ortliche GefaBbildung (sekundire im Sinne von Billroth, Rind-
fleisch u. a., Ranviers cellules vasoformatrices) konnte nicht beobachtet
werden.

4. Ein Unterschied in der GefiaBsprossung bei verschiedenen Krank-
heiten wurde nicht festgestellt. Bald erfolgt die Neubildung von Binde-
gewebe gleichzeitig mit der Gefafineubildung, bald ist sie dieser zeitlich
um weniges voraus. Beide Arten kommen oft im selben Fall an ver-
schiedenen Stellen gleichzeitig vor.

5. Die Aushohlung der soliden Sprossen geschieht von der Lichtung
des Muttergefalles aus. (Abb.7.)

6. Daf} sich die sprieBenden Endothelien unter Umstanden in Fibro-
cyten verwandeln kénnen, halten wir fiir sehr wahrscheinlich (vgl. Fall 7).
Dieser Vorgang ist im Sinne Herzogs als Entdifferenzierung aufzufassen,
wobei zu verstehen ist, daf} sich die sprieBende Endothelzelle zuerst in
eine ,,indifferente, multipotente Mesenchymzelle umwandelt, aus welcher
ein ,,Bindegewebsbildner* werden kann. Es wire wohl besser, diesen
. Vorgang nicht als ,,Entdifferenzierung sondern als ,,Umbildung® zu
bezeichnen.

II. Kapitel. Die Umkleidung des Endothelrohres neugebildeter Gefifie
mit zelligen Gebilden.
I. Teil. Eigene Beobachtungen,

Zu diesem Kapitel diente dasselbe Material wie vorher. Da wir fest-
stellen konnten, dal} der Sprossungs- und GefaBneubildungsprozeB bei
verschiedenen Krankheiten grundsétzlich gleich vor sich geht, so brauchen
wir uns jetzt nicht mehr an die im ersten Kapitel vorgenommene Ord-
nung zu halten. Es soll die Aufgabe sein, an Hand von Abbildungen zu
zeigen, welcher Art die Gebilde sind, die die neugebildeten GefiBe
auflen umkleiden. Ohne dem 2. Teil dieses Kapitels vorgreifen zu wollen,
ist eine kurze Bemerkung iiber die Namengebung der fraglichen Zellen
notwendig.

Wenn wir im folgenden Ausdriicke wie Pericyten oder Adventitio-
zellen verwenden, so méchten wir diesen Bezeichnungen vorliaufig keinen
anderen Sinn beilegen als den, dafl es sich um Gebilde handelt, die
»um das Gefal herum* liegen bzw. zur ,,Adventitia‘‘ des GefaBrohres ge-
héren. Der eigentliche Sinn dieser Begriffe soll im 2. Teil ausfiihrlicher
behandelt werden.

Zuvor einige technische Erorterungen:

Es gelingt erst dann, jene Zellen zu bestimmen, wenn eine Farbe-
methode angewendet wird, mit welcher das Protoplasma bis an die Peri-
pherie hinaus darstellbar ist. Bei der Beurteilung der Schnittpriparate
sind wir zunichst groflen Schwicrigkeiten begegnet. Wir haben daher
versucht, die Hautchenmethode nach won Méllendorffs Angabe anzu-
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wenden. Diese ist uns bei diinnen, neugebildeten Membranen, wie sie
zwischen 2 Lungenlappen bei leichteren Entziindungen gebildet werden,
auch befriedigend gelungen. Dagegen konnnten wir von dlteren Schwar-
ten nicht gentigend diinne Lamellen gewinnen, und wir waren nach
wie vor gendtigt, Schnittpraparate zu untersuchen. Dabei hat sich die
Tatsache, dali die Blutgefafe meist mit Blut gefiillt waren, deshalb nicht
so stérend erwiesen, weil fast in jedem Préparat Stellen gefunden wer-
den konnten, wo entweder wenig Blutkorperchen vorhanden oder kurze
Gefafistrecken iiberhaupt blutleer waren. Die zuverlissigsten Ergebnisse
erhielten wir mit der Eisenlackmethode nach der Vorschrift von Mollen-
dorffs. Alle Bilder dieses Kapitels stammen von solchen Préaparaten.

Dagegen zeigte die Safranin-Indigo-

carminférbung, wie sie von Vimtrup

] — nach der Modifikation von Calaje
@ angewandt wurde, keine giinstigen

Ergebnisse. Sie diente uns lediglich

zum Vergleich. Die Golgi-Methode

nach den Angaben Zimmermanns

ist uns nicht gegliickt. Neben der

Eisenlackmethode haben wir die ge-

_ @ woéhnliche Himalaun-Eosin-, sowie

e die Trichrom-Farbung nach Masson

angewandt. Letztere hat den Vor-

teil, gleichzeitig mit guter Proto-

Ao o Hotn, S0 plasmatisbung eine empfindliche

Olimm. Zeichenapp. Darstellung der kollagenen Fasern zu

geben. Endlich kamen von allen Fil-

len auch nach wan Gieson und auf Elastin gefirbte, sowie nach Biel-
schowski impragnierte Schnitte zur Untersuchung.

Nachdem wir im vorausgehenden Kapitel verfolgt haben, wie sich
junge Capillaren aus den sprieBenden Endothelien bilden, werden wir
jetzt die Begleitzellen dieser Geféfle und ihre Beziehungen unterein-
ander und zum Endothelrohr zu untersuchen haben.

An die Spitze der Beschreibung wird zunichst die Zeichnung von
einigen Fibrocyten gestellt, wie sie sich in groBer Zahl in einem Hiutchen-
priparat einer ganz diinnen bindegewebigen interlobéren Lamelle auf-
finden lieBen. Das Protoplasma stellt sich mit der angewandten Farbung
als ein wabiges Gebilde dar, welches ganz uncharakteristisch angeordnete
Fortsitze nach allen Richtungen hin aussendet. Im Protoplasma finden
sich kleinere Vakuolen und Aussparungen. Der Kern liegt meist ex-
zentrisch, hat einen oder zwei Nucleolen und bald feinmaschig gebautes,
bald mehr schollig angeordnetes Chromatin. Hervorzuheben ist vor
allem die Unbestindigkeit der Form dieser Gebilde. Daf} sie syncytium-
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artig miteinander zusammenhéngen, konnte mehrfach festgestellt wer-
den. Diese Zellen sind es, welche gleichzeitig mit den Capillarsprossen
wuchern. Dabei verdindern sie ihre Form héaufig, zeigen meist auch
weniger Ausliufer, werden spindelférmig, runden sich endlich haufig
vollkommen ab und sind dann als ,,Wanderzellen“ (Bindegewebshistio-
cyten) aufzufassen. Zu welchen Leistungen die Gebilde dieses Fibro-
cytennetzes fahig sind, hat won Mollendorff in neuerer Zeit besonders

Abb. 6. Fibrocyten in einer jungen Schwarte. 8. N. 426/26. Fiarbung
nach v. Mollendorff. Comp. Ok. 4. Olimm. */;,. Zettnow-Filter. Expos.
130 Sekunden. F = Fibroeyt; K = Fortsatz in kollagene Faser.

dargetan. Hier ist es die Aufgabe, zu zeigen, in welche Beziehungen die
spriefenden Zellen des Fibrocytennetzes im entziindlichen Gewebe zu
den neugebildeten Capillaren treten. Damit haben wir schon verraten,
dall wir jene Zellen, welche das Endothelrohr der jungen GefaBe be-
kleiden, fitr Fibrocyten, bzw. Abkémmlinge von solchen halten. Die
folgenden Abbildungen sollen dies erliutern. Um véllige Klarheit zu
schaffen, was wir unter Fibrocyten verstehen, sollen noch 2 weitere
Abbildungen beigebracht werden.
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Die A4bb. 6 gibt bei f einen typischen Fibrocyten im Schnittpraparat. Bei der
angewandten Eisenlackmethode sind die Auslufer des Zelleibs gut gefarbt. Sie
zeigen das charakteristische wabige und granulierte Protoplasma. Sie hingen
teilweise syncytiumartig miteinander zusammen. Der Ausliufer bei K geht in
eine feine Faser iiber (kollagene Imprégnation). Der Kern liegt nahezu in der
Mitte und weist eine feine netzartige Struktur auf. Im Bild ist ferner zu erkennen,
daB die tibrigen benachbarten Zellen fast ausnahmslos in derselben Richtung liegen.
Diese ist parallel- zur Lungenoberfliche. Die von der Pleura zur Fibrinschicht
durchziehenden Gefafle verlaufen dabei fast senkrecht auf die Richtung dieser

Abb. 7. Fibrocyten als Bestandteile der Capillaraccessoria. 8. N. 410/26.
Firbung nach v. Méllendorff. Comp. Ok. 4. Olimm. ¥/;,. Zettnow-Filter.
Expos. 360 Sekunden. j = Fibrocyt; » = Pericyt; & = GefaB.

jungen Bindegewebsschicht und das Auffallendste dabei ist, dafi diese schon zu
einem Verbande jungen kollagenen Bindegewebes zusammengefiigten Gebilde mit
den GefiBen keine eigentlichen Verbindungen eingehen. Nur einzelne kleinere
ZweiggetiBe laufen diesen Bindegewebsbiindeln parallel.

Den soeben geschilderten Bau konnten wir in verschiedenen Fallen beobachten.
Wir werden am SchluB des Kapitels noch darauf zuriickzukommen haben und
bei weiteren Abbildungen jeweils darauf hinweisen.

Abb. 7. Um keine Zweifel in der Deutung der im folgenden zu beschreibenden
Zellarten aufkommen®zu lassen, geben wir noch eine weitere Abbildung eines
Fibrocyten. Dieser hat unmittelbare Bezichungen zu 2 Pericyten, welche am Ende
eines GefaBes G liegen. Wegen der Art des Kernes sowie besonders wegen der
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Protoplasmastruktur wird diese Zelle zu den eben abgebildeten Bindegewebszellen
zu rechnen sein. Sie zeigt nur wenige Ausliufer und hat protoplasmatische
Verbindungen zu gefafistindigen Pericyten.

Die folgenden 3 Abbildungen (Abb. 8—10) zeigen zunichst junge
Capillaren mit nur einzelnen Begleitzellen.

In Abb. 8 sieht man 2 GefiBe, welche bei v durch eine diinne Briicke mit-
einander in Verbindung steben. Das Préparat stammt von Fall 8 des vorigen

Abb. 8. Beginnende syncytiale Accessoriabildung von neugebildeten Capillaren. 8. N. 200/27
Farbung nach v. Mollendorff. Comp. Ok. 4, Obj. Olimm. */;,. Zettnow-Filter. Expos. 200 Sekunden.
F = Fibroeyt; e = Endothelien; ; = Kerne von Pericyten; v = Verbindung zwischen 2 GefaBen.

Kapitels. Bei F ist eine Zelle photographiert, die sich nach dem Aufbau ihres
von der Fliche gesehenen Protoplasmas aus beurteilt als typischer Fibrocyt erweist.
Das Besondere dabei ist, daB sich das Protoplasma der einen Seite eng an das
Gefall anschmiegt und sich vollkommen in dessen Wand verliert. Ob es sich hier
um eine Ablésung einer ,,Adventitiazelle* handelt oder ob eine Bindegewebszelle im
Begriff ist, zum ,,Pericyten® zu werden, kénnen wir nicht entscheiden. Wir wollen
nur zeigen, daB eine Zelle von Fibrocytencharakter teilweise feste Beziehungen zur
GefaBwand besitzt, An den iibrigen GefaBabschnitten derselben Aufnahme sind
bei f Kerne von Zellen zu erkennen, welche dem Endothelrohr aufsitzen. Das
Protoplasma. dieser Zellen ist in der Abbildung nicht sichtbar, die Kerne gleichen
Virchows Archiv, Bd. 270. 41
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denen von Bindegewebszellen. Alle sind mit ihrer Langsachse parallel zur Lings-
achse des GefidBes eingestellt.

Abb. 9 stammt ebenfalls von Fall 8 des vorigen Kapitels. Bei ¢ findet sich
ein BlutgefiB, dessen Endothelrohr allseitig von einer einschichtigen Zellage auBen
bekleidet ist. Bei F' sieht man eine solche Zelle der Gefafiwand oben aufliegend.
Thr Kern ist lings zum GefaBverlauf gerichtet, wihrend sich ihr Protoplasma tiber
das GefaB ausbreitet, bei o einen spitz auslaufenden Fortsatz aussendet, bei b
ist der Ausldufer mehr flachenhaft. Bei ganz scharfer Hinstellung der ganzen Zelle,
die nur durch ausgiebiges Beniitzen der Mikrometerschraube zu erreichen ist,
kann man leicht die Umrisse der Fortsitze sichtbar machen. Das Praparat ist
wieder nach der von Mcllendorffschen Eisenlackmethode gefsrbt worden, und es
lassen sich im Protoplasma der abgebildeten Zelle die fiir Fibrocyten so kenn-

Abb. 9. Pericyt der Capillaraccessoria. S.N. 208/27. Fiarbung nach v. Mollendorff. Comp. Ok. 4.

Olimm. Y/, Zettnow-Filter. Expos. 360 Sekunden. G = Gefif; ¢ = Endothelien; / = Fibrocyten

der Adventitia; F = Pericyt mit Fibrocytencharakter von der Fliche gesehen. «und b = Auslaufer
des Protoplasmas.

zeichnenden Aussparungen und Granulierungen erkennen. Wenn wir die ab-
gebildete Zelle mit der Zimmermannschen Beschreibung der Pericyten und mit
Abbildungen der Benninghoffschen Arbeit (siehe dort Abb. 12 und 13) vergleichen,
so sind wir berechtigt, die bei uns in Abb. 9 dargestellte Zelle jenen dort be-
schriebenen gleichzusetzen. Dabei sind wir wie Benninghoff zur Ansicht gelangt.
daB es sich um Fibrocyten handelt. Der wabige Bau des Zelleibs spricht dafiir.

Abb. 10 bringt eine weiter in die Fibrinschicht vorgedrungene Kapillare, bei
welcher am abgerundeten Ende eine spriefiende Endothelzelle tiefer vordringt.
Ganz in ihrer Nahe liegt bei f der Capillarwand eine Zelle an, deren Kern genau
die Bigenschaften der Fibrocytenkerne wiedergibt. Das Protoplasma ist fuferst
zart gefirbt und in der Photographie eben zu ahnen. Das Protoplasma zeigt
Fibrocytenstruktur. Bei e finden sich Endothelzellen. Die Lichtung des GefaBes
ist angefiillt mit schwarz gefarbten Erythrocyten. Das Priparat stammt von Fall 5
des 1. Kapitels.
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Besondere Aufmerksamkeit wurde ferner den Verzweigungs- bzw.
Gabelungsstellen der neugebildeten Gefalichen geschenkt. Dafl diese
Gegenden in hydrodynamischer Hinsicht Besonderheiten aufweisen,
haben Thoma und Roux erkannt.

Die beiden folgenden Abbildungen, welche aus dem daraufhin
untersuchten Material leicht vermehrt werden kénnten, zeigen an der
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Abb. 10. SprieBende Endothelzelle‘und Fibrocyt der Capillaraccessoria. $. N. 200/27. Farbung

nach v. Méllendorff. Comp. Ok. 4. Olimm, ¥/,,. Expos. 130 Sekunden. Zettnow-Filter. ¢ = Endo-
thelzelle; f = Fibrocyt.

Wand des Teilungswinkels (w) angelagerte Zellen. Diese liegen an der-
jenigen Stelle, an welcher bei ausgebildeten GefdBen Verstirkungen
der Muskelfasern in Form von ,,Schleifenbildungen‘ vorkommen.

Abb. 11 ist einem Schnitt entnommen, welcher von Fall 3 stammt. f,, f, und f,
sind die Kerne von Pericyten. Das Protoplasma ist nur als schmaler Saum auch
im Schnitt zu Gesicht zu bekommen. Bei f, liegt eine Zelle, die vom GefaBrohr
abgehoben ist, an ihr 146t sich die fiir Fibrocyten charakteristische Protoplasma-
struktur nachweisen. Bei m ist eine Mitose in einer kleinen und ziemlich runden
Adventitiazelle zu erkennen, die den Charakter eines Bindegewebshistiocyten

41%*
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bzw. einer rubhenden Wanderzelle hat. Links und rechts neben dem Gefah sind
die Bestandteile eines jungen Bindegewebes getroffen. Diese verlaufen nahezu
senkrecht zum GefsB und auch die unmittelbar an dasselbe angrenzenden Gebilde
geben keine Verbindungen mit ibm ein. Wir haben auf das haufige Vorkommen
dieser Hrscheinung schon hingewiesen, auch hier verlinft die Richtung dieses
kollagene Fasern enthaltenden jungen Bindegewebes parallel zur Pleuraoberfliche.

An der Teilung des GefdBes in Abb. 12 sind im Teilungswinkel w die der Wand
aufsitzenden Zellen gehauft. Die Kerne der 4 Gebilde, welche nicht in einer Ebene
liegen und daher im Bilde nur geahnt werden kénnen, zeigen durchauns Form und

Abb. 11. Gefalverzweigung mit Pericyten und Adventitiazellen. 8. N. 426/26. Farbung nach v,
Mollendorif. Comp. Ok. 4. Olimm. !/,,. Zettnow-Filter. Expos. 330 Sekunden. ¢ = Endothelien;
/ = Pericyten; m = Mitose in einer Adventitiazelle; W = Teilungswinkel des Geféies G.

Eigenschaft von Fibrocytenkernen. Schwer zu beurteilen ist hingegen der Bau
des Leibes dieser Zellen, weil sich die Zellen zu stark fiberdecken. Bei scharfem
Einstellen 148t sich aber am &ullersten Rand bei p im Praparat der wabige Bau
nachweisen.

Gleichzeitig sehen wir im Bilde noch eine lang ausgezogene Endothel-
sprosse B; diese geht in halbkreisftrmigem Bogen vom Gefall ab. Der
lange Protoplasmafaden, welcher bei a leicht zu verfolgen ist, geht in
eine 2. Endothelzelle iiber (in der Photographie nicht mehr getroffen),
die ihrerseits weiter einen ebensolangen Protoplasmaauslaufer in der
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eingeschlagenen Richtung aussendet, um sich im Schnitt zu verlieren.
Wir haben im 1. Kapitel schon darauf hingewiesen, dafl sich manche
der jungen Capillaren bald wieder zuriickbilden, und dafl dabei die-
selben Formenkreise durchlaufen werden, wie bei der Neubildung, nur
in umgekehrter Richtung. Ob es sich hier um Reste einer frither noch
durchgéngigen Capillare handelt, konnen wir deshalb nicht mit Sicher-

Abb. 12. GefaBverzweigung mit Pericyten. S. N. 208/27. TFirbung nach v. Mollendorff. Comp.
Ok. 4. Olimm. Y. Zettnow-Filter. Expos. 210 Sekunden. @ = Protoplasmafaden; E = Endo-
thelsprosse; f = Fibrocyten; ¢ = Endothelien; W = Teilungswinkel des Gefiles G.

heit sagen, weil wir ja nur ein Zustandsbild vor uns haben. Wir halten
es aber fir moglich, weil dieses GefdB an einer Stelle im Préparat ist,
die schon etwas entfernt liegt von der eigentlichen Granulationszone,
d. h. in einer Gegend, wo die neugebildeten Gefifie sich zu differen-
zieren — zu festigen — anfangen. Einen strikten Beweis fiir diese
Annahme haben wir aber nicht.

Wenn wir bis jetzt unsere zum 2. Kapitel gegebenen Bilder iiber-
blicken, so haben wir erkannt, daf die dem Endothelrohr anliegenden
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Zellen oft nur vereinzelt vorhanden waren, oder, wenn gehéuft, nur an
bestimmten Stellen (z. B. an den Verzweigungen).

Jetzt hingegen werden wir Abbildungen beibringen, auf welchen
junge Gefifie zu sehen sind, deren Endothelrobr auf gréBere Strecken
hin von einem Mantel von ,,Adventitiazellen** bekleidet werden.

Abb. 13 zeigt in iiberzeugender Weise wie Zelle an Zelle dem jungen GefafSrohr
anliegt. Auf der linken Seite sind 3 Gebilde zu sehen, die ein wabiges, fiir Fibro-

Abb. 13. Syncytial angeordnete Accessoria junger Capillaren. 8. N. 426/26. Firbung nach v.

Molendorff. Comp. Ok. Olimm. */,,. Zettnow-Filter. Expos. 300 Sekunden. f = Fibrocyten im

Netzverband; ¢ = Endothelien; ¢ = Adventitiazellen, zum Teil losgelost; & = das GefaB wird von
jungem Bindegewebe gekreuzt.

cyten charakteristisches Protoplasma besitzen. Obne Grenze héngen diese Zellen
syneytiumartig aneinander. Unten im Priparat ist das Gefall von der unteren
Flache sichtbar. Hier erkennt man, wie die Protoplasmaausldufer eines ,,Peri-
cyten um das Gefa§ herumziehen. Die Umrisse sind wiederum auf dem Paus-
papier deutlich gemacht worden. Diese Protoplasmaauslaufer gehoren zur Zelle f.
Auch hier 148t sich, allerdings nur bei stirkster Vergroflerung und bei sehr guter
Beleuchtung, der wabige Bau nachweisen. Ebenfalls in den unteren Abschnitten
des Bildes wird das dargestellte Gefall von einem quer dazu verlaufenden Binde-
gewebszug gekreuzt. An dieser Stelle ist der Mantel von Adventitiazellen schwicher
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ausgebildet, er fehlt sogar streckenweise (bei ) ganz. Die Richtung dieses Binde-
gewebszuges verlauft wieder parallel zur Pleuraoberfliche. Bei ¢ sind Adventitia-
zellen an. der Wand des 2. GefaBles gehfuft. Hier lassen sich Reaktionen erkennen,
welche darauf hinweisen, dall sich diese Adventitiazellen loslosen und frel werden
kénnen. Ahnliche Bilder hat auch Benninghoff gegeben (vgl. seine Abb. 17 und 18).

Abb. 14 stellt ein ganz dhnliches Gefdll dar, es stammt ebenfalls von einem
Priparat des 3. Falles. Bemerkenswert ist die Zelle bei f. Thr Kern ist leicht ge-
lappt mit feiner Struktur des Chromatins. Das Protoplasma ist etwas um den Kern

Abb. 14. Syncytiales Accessoria-Netz von Fibrocytencharakter. S. N.426/26. Farbung nach
v. Méllendorff. Comp. Ok. 4. Olimm. Y/, Zettnow-Filter. Expos. 330 Sekunden. f = Fibrocyten;
F; = in Losldsung begriffene Adventitiazelle; F, = Polyblast; ¢ = Endothelien.

verdichtet und dieser deshalb vom Endothelrohr leicht entfernt. An den iibrigen
mit f bezeichneten Gebilden ist der Fibrocytencharakter, wie er schon mehrfach
beschrieben, deutlich, alle hingen syncytiumartig miteinander zusammen. F, zeigt
eine zweikernige Zelle, die nur noch an einem Pol Verbindung mit dem Gefi$ hat.
Offenbar eine durch Amitose sich vermehrende, losgeléste — zum freien Histio-
cyten gewordene — Adventitiazelle.

Bei F, liegt eine gelapptkernige Zelle, deren Leib bei Molendorff-Farbung
wabigen, fibrocytenartigen Bau erkennen 13Bt, doch fehlen ihr die Ausldufer.
Die Zelle hat sich abgerundet und ist zur ,,Wanderzelle® geworden.
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Um den fibrocytenartigen Charakter dieser endothelauskleidenden
Gebilde noch deutlicher zu machen, und namentlich, um zu zeigen, wie
diese Zellen syncytiumartig angeordnet sind, haben wir von einem
Hautchenpriparat eine Zeichnung angefertigt, welche dies anschaulich
machen soll.

Abb. 15. Es muB hierzu allerdings die Bemerkung gemacht werden, dafl die
Zeichnung nicht als naturgetreu zu gelten hat. Die Umrisse der Protoplasma-
briicken und Zellauslaufer sind genau mit dem Zeissschen Zeichenapparat um-
rissen worden, hingegen sind die Gegensétze zu scharf ausgefallen. In Wirklichkeit
ist dieses ganze Protoplasmanetz hauchartig fein iiber dem Endothelrohr aus-
gebreitet. Man hat es sich so vorzustellen, wie es in den Mikrophotogrammen zur
Darstellung gekommen ist. Was aber gezeigt werden soll, ndmlich das netzartige
ZusammenflieBen der Ausliufer und die Anordnung der Zellen zu einem Syn-
cytium, dies kommt in der Zeichnung richtig zum Ausdruck.

Abb. 15. Syncytiales Fibrocyten- bzw. Pericytennetz einer neugebildeten Capillare. 8. N. 69/28.
Hiutchenpriparat nach v. Mollendorff. Ok, 3. Olimm. Zeichenapparat. X = Kerne von Fibro-
cyten; ¢ = Endothelien; f = Fibrocytennetz.

Abb. 16 zeigt ein neugebildetes Gefall aus einem Praparat des 8. Falles. Das
zarte Endothelrohr wird tiberall von Pericyten ausgekleidet. Bei f ist ein solcher
dargestellt. Dieser hat sich etwas vom Cefdfirohr abgehoben, ist aber mit seinen
beiden von den Polen ausgehenden Ausldufern in engster Verbindung mit dem
GefaB. Wir haben hier einen Fibrocyten vor uns in der allgemein bekannten
Spindelform. Dabei ist immer zu berticksichtigen, daBl man es meist mit Kanten-
ansichten zu tun hat. Es ist auch weiterhin zu bemerken — und darauf wird im
folgenden Kapitel einzugehen sein —, dafl schon frithzeitig die jungen Capillaren
von kollagenen Fasern umgeben werden:: Solche Fasern differenzieren sich aus
den fibrocytenartigen Gefawandzellen, welche als indifferente Mesenchymzellen
dem Endothelrohr zunichst anliegen. Solche verdienen daher den Namen von
Bindegewebsbildnern (Fibroblasten), weil aus ihrem Protoplasma kollagene Fasern
hervorgehen.

Zusammenfassung.
‘Wenn wir unsere Bilder iiberblicken, so geht daraus hervor, daB die
jungen, in entziindlichen Héuten neugebildeten GefaBe von Fibrocyten
oder wenigstens diesen nahestehenden Gebilden umgeben werden. Diese
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Zellen legen sich als syncytiumartiger Mantel um das Endothelrohr,
sind vielfach zunichst nur in einfacher Schicht vorhanden, stellenweise
aber gehiuft, stellenweise vereinzelt und spirlich. Der Form nach passen
sie sich dem GefsB dank ihres , Flichengefithls* an, gehen dabei ver-
schiedene Reaktionen ein und kénnen sich vom Geféfirohr ablésen und
zu ,,Wanderzellen werden.

Abb. 16. Von der Kante gesehene und etwas abgehobene Accessoriazelle.
S. N. 208/27. Farbung nach v. Mollendorff. Comp. Ok. 4. Olimm. */j,.
Zettnow - Filter. Expos. 90 Sekunden. f = Fibrocyt; e = Endothelien.

Was wir hier skizziert haben, paBit genau zur Beschreibung des
Fibrocytennetzes im lockeren Bindegewebe (von Mollendorf). Auch dort
haben wir zunichst ein Syncytium von Fibrocyten, aus deren Verband
sich schon normalerweise einzelne, bei entziindlichen Vorgingen aber
zahlreiche Tejle ablosen kénnen. Diese geben dann ihre reich verzweigten
Formen auf, runden sich ab und werden zu ,,histiccytiren Wanderzellen®.

Wir gelangen demnach zu folgender Vorstellung: Die zu einem Endo-
thelrohr zusammengeschlossenen jungen Qefifie werden frithzeitig wvon
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Fibrocyten wmgeben. Diese schliefen sich wie im lockeren Bindegewebe
zu evnem syncytialen Netzverband zusammen. Dieses Netz hat die Eigen-
schaften eines mesenchymalen, multipotenten, indifferenten Gewebes. Es
st demmnach befdhigt, sich nach verschiedensten Richtungen zu differenzieren.
Dafi sich bei entziindlichen Reizen einzelne oder Gruppen von Ge-
bilden aus diesem Verband durch Abrundung ihrer Form und durch
mitotische Teilung ablosen koénnen, haben wir hiufig beobachtet und
verschiedentlich abgebildet. Wie andere Teile dieses Fibrocytennetzes
aber bleibende Verbindung mit dem Endothelrohr eingehen, und sich
weiter entwickeln kénnen, soll im n#chsten Kapitel abgehandelt
werden. Wir haben hier schon gezeigt, dafl einzelne dieser Zellen den
Charakter von Bindegewebsbildnern anzunehmen vermdégen, und haben
schon im 1. Kapitel darauf hingewiesen, dal frithzeitig kollagene Fasern
um das Endothelrohr aus solchen Fibrocyten gebildet werden.

Die weitere Aufgabe wird darin bestehen, zu zeigen, dafl Teile des
mesenchymalen Fibrocytennetzes junger Capillaren (,,Accessoriazellen®)
bei der Differenzierung von gréferen Gefdlfen auch als Stammzellen fiir
glatte Muskelfasern in Betracht kommen.

Wo die Capillaren sich nicht weiter entwickeln und dann lediglich
aus einem Endothelrohr bestehen, da finden wir bald dichter beiein-
ander liegend, bald weiter verstreut die als Pericyten bezeichneten
Zellen mit ihren zarten, das GefaBrohr teilweise umspinnenden Aus-
laufern. DaB diese weit mehr den Charakter von Fibrocyten als von Mus-
kelzellen aufweisen, geht, abgesehen von meinen Untersuchungen, aus
mehreren Arbeiten anderer hervor. Insbesondere méchte ich die hohen
phagocytéren Eigenschaften dieser Zellen hervorheben, die F.J. Lang
bei der Einspritzung von Tusche in jiingster Zeit gefunden hat.

Woher die Fibrocyten stammen, die sich zu einem syncytialen Netz
zusammenfinden, ist schon am Ende des 1. Kapitels gesagt worden.

II. Teil. Schrifttumbesprechung.

Je nach dem man die Arbeiten von Anatomen oder von Pathologen
durchliest, wird man bald auf Begriffe wie Adventitiazellen, bald auf
Ausdriicke wie Pericyten und Rougetsche Zellen stoBen. Bis vor nicht
allzulanger Zeit schien man darunter auch ganz verschiedene Zellen zu
verstehen und erst in den letzten Jahren wird bestimmter die Frage
erwogen, ob nicht etwa die das Endothelrohr begleitenden Zellen, welche
von Anatomen als Pericyten oder Rougetsche Zellen, von Pathologen
Adventitiazellen genannt werden, dasselbe sind. Dabei verstehen die
Anatomen unter Pericyten, bzw. Rougetschen Zellen jene Gebilde,
die fiir die freilich noch nicht allgemein anerkannte Contractilitit der
Capillaren verantwortlich sind. Der den Pathologen aber geldufige Be-
griff der Adventitiazellen ist insofern erweitert gefaBt worden, als er so-
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wohl die vom Gefdl} abgeldsten ,,histiocytiren” Gebilde, als auch Zellen,
die den Capillaren anliegen und Zellen, die die kleineren Geféf3e begleiten,
umfaflt.

Bevor wir selber Stellung zu dieser Frage nehmen, soll darauf ein-
-gegangen werden, ob die Capillaren als solche eine eigene Zusammenzieh-
barkeit besitzen oder nicht. Die klinische Beobachtung der Hautcapillaren
des Menschen (Vonwiller, O. Miiller u. a.) 148t wohl keine Zweifel dariiber
offen, dal die Capillaren contractil sind. Strittig ist aber die Frage,
welche Teile die Zusammenziehung bewirken. Sind es die Endothelien
selber oder sind es die ihnen aufliegenden Pericyten ?

Wenn Marchand 1923 in seiner Arbeit iiber ,,Contractilitat der Capil-
laren und die Adventitiazellen® einleitend bemerkt, daB die alte Streit-
frage, ob die Capillaren eine eigene Contractilitit bzw. zusammen-
ziehbare Teile besitzen oder nicht, noch immer nicht geldst sei, so gilt
dies noch jetzt, trotz vieler Arbeiten auf diesem Gebiet.

Im 4. Band der Zeitschrift fiiv Zellforschung (1926) finden sich kurz hinter-
einander 2 Arbeiten, welche abschlieBend zu entgegengesetzten Ansichten kommen:

Benninghoff bestreitet die contractile Fahigkeit der Capillarpericyten’ des-
halb, weil er durch morphologische Studien nachgewiesen zu haben glaubt, daB
den betreffenden Gebilden die Voraussetzungen fiir eine Muskelwirkung fehlen.
Seine Forderungen — eine feste Haftung der Zellen bzw. ihrer Ausliufer an der
Capillarwand und bestindige Beziehungen zu derselben — seien durch die Peri-
cyten nicht erfiillt. Er meint, weil die Rougefschen Zellen das Capillarrohr nicht
allseitig wmgreifen — eine Ansicht, die iibrigens allgemein anerkannt ist —, so
konnen sie eine verschlieende Kraft nicht ausiiben (siehe auch weiter unten bei
Zimmermann); ferner sammeln sie bei ihrer Zusammenziehung ihr Cytoplasma um
den Kern herum und lassen keine Haftapparate an der Capillarwand erkennen.
Endlich zeigen sie die morphologischen Eigenschaften von Fibrocyten und ,,be-
kunden die Eigenschaften der Adventitiazellen Marchands‘.

Auch Klemensiewics kommt durch seine Untersuchungen der Caplllaren der
Nickhaut des Frosches zur Uberzeugung, daB die Capillarwand keine zusammen-
ziehbaren Teile besitze. Marchand glaubt, daB eine Zusammenziehung der kleinen
Gefie an das Vorhandensein muskuléser Gebilde an ihrer AuBenseite gekniipft
sei; wahrscheinlich ist dies auch die Grenze der Innervation.

Dem entgegen schlieBt Heimberger aus klinischen Untersuchungen an Haut-
capillaren, daBl die zu beobachtenden Kaliberschwankungen der Capillaren nur
durch echte Zusammenziehbarkeit ihrer Wandbestandteile zustande kommen.
Aus dem verschiedenartigen Ansprechen der Capillaren auf verschiedene Reize
gewinnt er eine Vorstellung von dem anatomischen Bau der Capillarwand und von
der Funktion der einzelnen Teile.

Beim sogenannten FuBpunktreflex (d. h. beim kréiftigen Streichen quer iiber
die FuBpunkte einiger Capillaren quer zum Nagelfalz) und bei chemisch-pharmalo-
logischen Reizen entsteht eine gleichmdifige, mehr oder weniger umschriebene
Verschmilerung der Strombahn ohne wesentliche Formverinderung der Capillare.
Die Verengerung erfolgt fast augenblicklich und konzentrisch, so daB sie nur durch
aktive Kontraktionsvorginge am Endothel selber bedingt sein kann. Anders ver-
hilt sich die Zusammenziehung des GefaBes nach feinem Anstich.

Sofort nach erfolgtem Stich schlieBt sich die Verletzungsstelle, dann wolbt sie
sich nach einiger Zeit ins GefBlumen vor und engt den sichtbaren Blutstrom ein.
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Die sanduhrférmige Einschniirung desselben wird bedingt durch Umlagerung des
Protoplasmas der verletzten Endothelien und durch Verdickung der benachbarten
Endothelzellen. Damit wird das Gefalirohr an dieser Stelle verkiirzt.

Durch paracapilliren Stichreiz wird der Blutstrom unter gleichzeitiger starker
Verengerung exzentrisch verlagert und in periodischen Verstirkungen und Ver-
ringerungen unterbrochen. Diese exzentrische Verlagerung kann aber auch bewerk-
stelligt werden durch Zellen, die, wie Heimberger fordert, dem Endothelrohr auf-
liegen und contractil sind, die aber das Endothelrohr nicht voéllig umschlieBen,
sondern zwischen den Enden Teile der Wand unbesetzt lassen: ,,Solche Zellen
bilden also einen einheitlichen Belag und bringen durch ihre periodische Zusammen-
ziehung eine asymmetrische Léngsfiltelung der Wand und dadurch eine Ver-
engerung der Strombahn unter gleichzeitiger exzentrischer Verlagerung zustande.

Vergleichen wir mit diesen Angaben Heimbergers die Beschreibungen der Peri-
cyten von Zimmermann, so miissen wir zugeben, daf diese Zellen dank ihrer weiter
unten genau angegebenen Eigenschaften, wie keine zweiten befdhigt sind, die von
Heimberger beobachteten Kontraktionsbilder zu erzeugen.

Jos. Tannenberg weist am Gekrose des Kaninchens Zusammenziehungen der
Capillaren nach, und zwar in Form von Spornbildungen von Pericyten (Pfortner-
zelle).

Steinach und Kahn stellten ihre Versuche an Capillaren ausgeschnittener Nick-
hiute und perioesophagealer Membranen von Frdschen an. Sie reizten diese
Capillaren mit Induktionsstromen und unterbrochenen Kettenstromen. Dabei sahen
sie die mannigfaltigsten Kontraktionshilder, wobei aber immer das Endothelrohr
langsgefaltelt erscheint. Daraus schlieflen sie, dall die verdstelten Rougefschen
Zellen der Gefafiwand die Fahigkeit zor Konfraktion haben. . .. ,,Hieraus ergibt
sich die prinzipielle (leichheit des Vorgangs bei der Capillarkontraktion und des
Vorgangs bei der Kontraktion der grofien Blutgefdfie.*

Vonwiller, Krogh, Mayer, Stricker 1. a. kommen zu &hnlichen Ansichten.

E. R. und E. L. Clark beobachteten an wachsenden GefaBen lebender und
unempfindlich gemachter Kaulquappen Zusammenziehungen, die sie auf die
Chloretonnarkose zuriickfithrten. Auch spontane Zusammenziehungen wurden be-
obachtet, oft aber an Stellen, wo kein Pericyt war. In fritheren Stadien, wo Peri-
cyten iiberhaupt noch nicht da sind, kénnen die Endothelien allein schon Ver-
engerung des Gefifles hervorrufen.

Endlich haben in allerletzter Zeit Bensley und Vimtrup durch Einspritzung
stark verdiinnter Losungen von Janusgriin in die Aorta des Frosches, in den
Pericyten Myofibrillen nachweisen konnen.

Aus dem angefithrten geht wohl eindeutig hervor, daBl die Capillaren
zusammenziehbar sind. Ob die Endothelzellen oder die ihnen anliegen-

den Pericyten dafiir verantwortlich sind, dariiber sind die Akten noch
nicht geschlossen.

Nach Marchand sind die Adventitiazellen ,,spindelfémige, den Ge-
{aBen auBen anliegende Zellen, welche bei entzindlichen Reizen sich
abheben und hochgradige phagocytire Eigenschaften bekommen. Sie
vermdgen Vitalfarbstoffe zu speichern, Marchond leitet diese Gebilde
von den GefiaBendothelien ab und zwar durch Teilung und Abspaltung
an der AuBenseite. Er rechnet sie zu den sogenannten Histiocyten
Aschoffs und 188t sie in Makrophagen iibergehen.

Nach Herzog sind die Adventitiazellen von indifferenten, priméren
GefaBwandzellen durch Abspaltung nach aufien herzuleiten. Sie bilden



Aufbau der BlutgefaBwand. 633

groBle spindelige und sternférmige Zellen, die das Gefal netzartig um-
greifen. Solche Gebilde sind als differenzierungsfahige Zellen aufzu-
fassen, die sich nach allen méglichen Richtungen hin entwickeln kénnen.
Uns wird besonders angehen, daf} sie nach Herzog sowohl als Binde-
gewebsbildner (Fibroblasten) als auch als die Vorliufer von Muskel-
zellen fir die Weiterentwicklung der GefélBlaccessoria in Betracht
kommen.

AuBerdem sollen sie die Fahigkeit haben Fettzellen zu bilden (Her-
zog 1916, Frangois und Dominici).

Ferner betrachtet Schaffer die Osteoklasten als ,,Umwandlungen
von QefaBabschnitten®, Thre Bedeutung bei der Blutzellenbildung soll
hier nicht erértert werden.

Hervorragend aber ist ihre Rolle bei den entziindlichen Prozessen.
Bei anhaltenden stiarkeren Reizen konnen ausgedehnte Zellnetze ent-
stehen, ,,die durchaus an embryonale Reticula erinnern,” (Herzog).
Die Enden der Blutgefifle, deren Endothelien gleichfalls spriefien, l6sen
sich gewissermaflen auf und es kann so zu einer eigentlichen ,,Blutung
durch Aufspaltung der Wand® kommen. (Vgl. die Beschreibung des
1. Falles, Kap. 1.) Im jungen sprieflenden Gewebe sind diese Adventitia-
zellen kaum mehr von sprieBenden Endothelien zu unterscheiden. Dall
sie als Stammzellen fir lymphocytire Formen, fiir Granulocyten, fiir
mononukledre Wanderzellen und fiir Riesenzellen in Betracht kommen,
goll hier nur kurz erwdhnt werden. Die Akten hieriiber sind noch nicht
geschlossen.

Soviel iiber den Begriff der Adventitiazellen.

Was verstehen nun die Anatomen unter Pericylen * Diese Zellen
wurden nach verschiedenen Methoden von Eberth, Rouget, S. Mayer,
Vimirup, Relzins und Zimmermann dargestellt.

An den Capillaren der Membrana hyaloidea von Froschen haben Eberth und
Rouget (1893) unabhingig voneinander Zellen entdeckt, welche mit feinen Faserchen
s.falreifenartig® die Endothelrohre umspinnen. Rouget hielt sie bereits fiir musku-
l6se Teile. Ohne scharfe Grenze gehen diese Zellen tiber pracapillare Arterien und
posteapillare Venen langsam in die Muskelzellen von Arterien und Venen iiber.
Durch 8. Mayer wurden die Rougetschen Befunde auch fir andere Capillargebiete
erweitert und die These der allgemeinen ,,Muscularisierung® der Capillaren auf-
gestellt. Vimtrup hat in neuerer Zeit (1922) mit verschiedenen Methoden die Frage
bearbeitet. Einmal wurden an Schnittpraparaten, die mit Safranin-Indigocarmin
in der Modifikation von Calaja getirbt wurden, Zellen dargestellt, welche dem
Endothelrohr anliegen. Diese besitzen Protoplasmaausliufer, welche das Gefafi
umspinnen und sich angeblich berithren (Froschzunge). Sodann konnte er mit
Supravitalfarbungen diese Gebilde ebenfalls mit ihren Ausldufern nachweisen.
Endlich untersuchte er lebende Kaulquappen. Dort beobachtete er besonders den
Gefaliverzweigungen aufsitzende Zellen, an diesen Zellen sah er auch Zusammen-
ziehungen. Nach Vimérup sind die Rougelschen als Fortsetzung der Muskel-

elemente der Arteriolen aufzufassen. Die Form dieser Zellen ist abhingig vom
Zusammenziehungszustand des betreffenden GefiBles, und zwar zeigen sie an der
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erweiterten Capillare einen flachen bis langgestreckten Kern, an der zusammen-
gezogenen einen eiférmigen bis runden. Nebenbei sei erwiabhnt, daBl durch Refzius
auch bei Wiirmern (Polychaeten) Pericyten (,,Muskelzellen*’) an den GefiBen
nachgewiesen wurden.

Die eingehendste und in ihrer Fiille unerreichte morphologische
Untersuchung dieser Gebilde stamamt von Zimmermann (1923). 1In
seiner vergleichend anatomisch-histologischen Studie sucht er nach-
zuweisen, das bei Vertebraten die Blutcapillaren von Zellen umsponnen
werden, welche ,,durch Zwischenformen‘ allmahlich in glatte Muskel-
zellen von Arterien und Venen iibergehen.

Durch die von ihm veréinderte Golgische Impragnationsmethode
kommt er zur Anschauung, daf sich die Pericyten deutlich von Fibro-
cyten unterscheiden, und daf} diese eher mit Endothelzellen Beziehungen
haben als mit Pericyten.

Fir die Pericyten des Menschen gibt Zimmermann nun folgende
Charakterisierung:

,»Sie haben einen scharfen, circumseripten, meist kurz ellipsoidischen Zelleib,
von diesem gehen Primérfortsitze, mindestens einer und in der Regel 2 ab, welche
mehr in der Léngsrichtung der Capillaren verlaufen; die Priméarfortsitze senden
quere Sekundarfortsitze aus. AuBer diesen Pericyten beschreibt Zimmermann
Zellen mit platten Kernen, welche dem Endothelrohr auflen anliegen, ,,das sind
dann (solche) feine Bindegewebszellen, die mantelartig eine Capillare peripher von
den Pericyten umbhiillen kénnen®.

Bemerkenswert ist ferner Zimmermanns Beobachtung, dafl ein Pericyt auch
Fortsitze zu mehreren benachbarten Capillaren zu senden vermag, dabei stellt
er fest, daB der Zelleib mit dem Kern mitten im Zwischenraum liegen kann und
durchaus nicht an einem Gefal zu liegen braucht. Aus dieser Eigenart der Primér-
fortsatze schliet Zimmermann, daBl sie sich an der Zusammenziehung nicht be-
teiligen.

Die Sekundérfortsiatze nun gehen in ziemlich regelmifiger Weise auf beiden
Seiten von den Primérfortséitzen ab, sie umgreifen etwa die Halfte des Capillax-
querschnittes (vgl. die oben angefithrten Untersuchungen Heimbergers).

Die Formenreihe der Capillarpericyten zu den eigentlichen glatten Muskel-
zellen fithrt tber die sogenannten Pré- und die Posteapillarpericyten.

Bei den Prdcapillarpericyten greifen die Sekundarfortsitze viel weiter um
das GefiB. Die Postcapillarpericyten zeichnen sich durch eine noch nicht auf-
geklarte groBe Verschiedenheit aus.

Welches ist nun die Bedeutung dieser Pericyten? Zimmermann
meint, daB die Zusammenziehung der Pericyten, welche ja das GefiB-
rohr mit ihren Sekundérfortsitzen nicht vollig umgreifen, die Capil-
laren nicht zum VerschluB3 bringen kénnen. AuBerdem hat er in den
Protoplasmafortsitzen nie die fiir glatte Muskelzellen charakteristischen
Fibrillen nachweisen konnen. Seine Ansicht deckt sich also mit der-
jenigen Benninghoffs.

In einer fritheren Arbeit aus dem Jahre 1886 hat Zimmermann durch Fillungs-
versuche gezeigt, daB je nach dem verschiedenen Verhalten der Pericyten, ver-
schiedene Mengen von Carminleim aus der GefiBbahn austreten. Die Tatsache
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ferner, dall die Capillaren dazu dienen, den Organen die Stoffe des Blutes zu ver-
mitteln, bringt Zimmermann auf den Gedanken, es miiite fiir den Organismus
,»niitzlich® sein, wenn er iiber ,,Regulatoren” an den Capillaren verfiigen konnte,
die den Sifteaustausch vom Blut ins Gewebe ordnen. Diese Regulatoren sind fiir
Zimmermann die Pericyten. Er begriindet diese Ansicht wértlich wie folgt: ,,Da
die Fliissigkeit wenigstens sicher in der Glaskdrperhaut des Frosches und wahr-
scheinlich auch in vielen Organen der iibrigen Vertebraten, nicht gleichmaBig
durch das gesamte Endothelrohr in einen seitlichen zylindermantelférmigen
Lymphspalt, sondern nur gerade da, wo die Pericyten liegen, in einen diese um-
fassenden Spalt austritt, geniigt schon eine leichte Kontraktion der Sekundir-
fortsiatze, deren dullerste Enden wir uns in den Grundhiutchen festhaftend zu
denken haben, um die Zelle gegen die Austrittsstelle der Fliissigkeit anzupressen
und den Austritt abzuschwichen oder ganz zu verhindern, ohne dall das GefaB-
kaliber irgendwie veréndert zu werden braucht.

AuBer diesen regelnden Funktionen haben aber die Pericyten nach Zimmer-
mann die Fahigkeit, unter Lingsfaltelung des Endothelrohres das GefiafBkaliber
zu verengern, und zwar durch Zusammenziehung der Sekundarfortsitze, ,,welche
wir uns mit den #duBersten Enden in den Grundhiutchen befestigt zu denken
haben.“

Bevor wir die Frage nach der Herkunft der Adventitiazellen bezw.
der Pericyten behandeln, soll noch auf die schon angefiihrte Arbeit
Benningshoffs niher eingegangen werden. Die Besprechung derselben
wird ohne weiteres mitten in das Problem iiber die Entwicklung der
Gefafmuskulatur iiberfithren und dem 3. Kapitel der Arbeit vorgreifen.

Die Untersuchungen Benninghoffs, welche am Herzmuskel vorge-
nommen wurden, ergaben, dall bei Wirbeltieren die primitivste Form
der glatten Muskelzellen verzweigte, zu einem Syncytium angeordnete
Zellen sind. Die einzelnen Zellen befestigen sich mit Fibrillenpinseln
entweder durch Ubergang in die kollagenen Fasern oder durch Haft-
scheiben. Von den primitivsten Formen des Muskelsyncytiums bis zur
kompakten Muskulatur kommen alle Uberginge vor: ,,mit zunehmender
Verdichtung riicken die Elemente néher aneinander und schlieBen damit
Maschen des Syncytiums. So tritt als Zwischenstufe ein Verband auf,
welcher in seiner Anordnung der Herzmuskulatur gleicht und als Syn-
cytium nachgewiesen werden konnte. Hier vertritt schon eine ganze
Zelle den Zellauslaufer des lockeren Fasernetzes. Bei fortschreitender
Vermehrung und Verdichtung entstehen Biindel oder Lamellen dicht
gepackter Faserzellen (-Muskelzellen), die dann Spindelform annehmen
und damit als Endstufe erscheinen. Hier tritt die Gemeinschaftsleistung
des Biindels in den Vordergrund, die Spindelzelle ist ihr untergeordnet.
Zellauslaufer ganze Zellen und Zellbiindel kénnen sich so vertreten.®

Von besonderer Wichtigkeit ist fiir unsere Zwecke in der Benning-
hoff schen Arbeit der Abschnitt iiber Ubergangsformen zwischen Fibro-
cyten und Muskelfaserzellen. Benninghoff gibt von den Fibrocyten
folgende Charakteristik: es sind Gebilde ohne feste Form. Sie haben
ein zartes, vielfach unscharf begrenztes Protoplasma, das nur an ein-
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zelnen Stellen scharfe segelférmige Rénder zeigt, es ist vielfach zart
granuliert und besitzt kleine Vakuolen. Der Kern ist oft exzentrisch
gelagert. Charakteristisch ist ferner ein ,,unberechenbares Ausliufer-
netz.” Bei Reizungen kénnen die zu einem Netz syncytial zusammen-
gefiigten Fibrocyten durch Zusammenziehung und Verdichtung ihrer
Auslaufer Histiocytencharakter annehmen (v. Méllendorff).

Benninghoffs Ubergangszellen sind gekennzeichnet durch ein klares,
allseitig scharf begrenztes Cytoplasma, bedingt durch eine periphere
Grenzhaut. Um den Kern herum zeigen sie denselben schaumigen Bau,
wie er in den Faserzellen (primitive Muskelzellen) vorkommt. Die Uber-
gangszellen liegen im Netz der Faserzellen und gehen sowohl Verbindun-
gen mit diesen, als auch mit Pericyten ein. Oft lassen sich auch an den
Ausliufern Andeutungen von Fibrillen finden. Sarkosomen liegen im
nicht fibrillar differenzierten Protoplasma um den Kern herum. Wegen
dieses bemerkenswerten Befundes nimmt Benninghoff an, dal} einer-
seits eine nachtrigliche Neubildung von glatter Muskulatur von diesen
Ubergangsformen ausgeht, daB andererseits in der normalen Histo-
genese diese Stadien durchlaufen werden. ,,Die Grenze zwischen Fibro-
cyten und glatten Muskelzellen ist daher flieend, es kommen alle mog-
lichen Ubergangsformen zwischen beiden vor.

Aus der Zusammenstellung der verschiedenen, in der Capillarwand
beschriebenen Teile geht hervor, daf3 Pericyten und Adventitiazellen Formen
jenes Netzes sind, welches das Endothelrohr umgibt und welches wir als
mesenchymales, fibrocytenartiges Syncytivm erkannt haben.

Dabei verdienen jene Gebilde den Namen von ,,Pericyten’’, welche
dank ihres ,,Flichengefiihls® (taktile Fahigkeiten) festere Beziehungen
mit der GefaBwand eingehen und ein charakteristisches Ausliuferwerk
um das GefaBrohr legen. Dagegen sind diejenigen Gebilde als Adven-
titiazellen zu bezeichnen, die schon normalerweise, besonders aber bei
Reizzustinden sich aus dem Netzverband l6sen, speichern und sogar
ing umgebende Bindegewebe abzuwandern vermdgen.

Wir glauben, Benninghoff geht zu weit, wenn er sagt: ,,das unter dem
Bilde der Adventitiazellen der Rumpf der Pericyten ohne Auslaufer
beschrieben wird. Hingegen sind wir tiberzeugt, daf sowohl Pericyten,
als Adventitiazellen Fibrocytencharakier haben und nahe miteinander
verwandt sind. Unsere Vorstellung dariiber geht dahin, daf wir beim
Vergleich des mesenchymalen Syncytiums der Gefifle mit dem Syncy-
tium im lockeren Bindegewebe, die Pericyten des Gefaies mit den Fibro-
cyten des Bindegewebsnetzes, die Adventitiazellen als ,,Reizungs-
formen® des GefaBmesenchyms mit den Histiocyten, bzw. den ,,ruhenden
Wanderzellen* des Bindegewebsnetzes in Analogie bringen wollen.

Es wire somit die Adventitiazelle eine unter normalen Bedingungen
schon vorkommende, bei Entziindungen aber gehaufte ,,Reizungsform®
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der Pericyten, d.h. der sesshaften Teile des syncytialen Gefalfmesen-
chyms. Sie ist also eine Abart derselben und 148t sich auch von ihnen
unterscheiden.

Damit stehen wir nun vor der Frage nach der Herkunft der Adven-
titiazellen, bzw. der Pericyten der jungen Capillaren.

Wie schon kurz erwiahnt, leitet Marchand seine Adventitiazellen von
den Endothelien ab und 48t sie aus diesen durch Teilung und Abspaltung
an der AuBenseite entstehen. Marchand, Eberth und Frangois unter-
scheiden die Adventitiazellen aber von den Endothelien. Herzog meint,
daBB die Endothelzelle, als primitive, indifferente Mesenchymzelle
die Fahigkeit hat langspindlige adventitielle GefaBwandzellen zu bil-
den. Da sich diese aber in Fibroblasten umzuwandeln vermdégen, so
kann auf dem Umwege iiber die Adventitiazelle die Endothelzelle zum
Fibroblasten werden (Herzog, Moximow).

Zu einer anderen Anschauung komemen E. B. und E. L. Clark. Diese
haben an betdubten Froschlarven in Glaskammern am lebenden Tier
im Schwanz tagelang eine Capillarschlinge beobachtet. Sie finden zu-
néchst; dall Endothelzellen aus schon vorherbestehenden Endothelzellen
hervorgehen (vgl. Kap.1). Ferner beobachteten sie den unmittelbaren
Ubergang von ,,amoeboiden Bindegewebszellen in Pericyten®, dabei
konnten sie nicht feststellen, wie sich die am wachsenden GefaBrohr
fixierten und zu Pericyten gewordenen Bindegewebszellen weiter ver-
mehren. Nie konnten sie Mitosen nachweisen. Beachtenswert ist noch
die Angabe, dafi die 2. Zellage um das Endothelrohr erst entsteht, wenn
ein Blutumlauf vorhanden ist.

Wie schon angefiihrt, halt auch Benninghoff die Pericyten fiir Fibro-
cyten. Die gleiche Firbbarkeit des Cytoplasmas dieser beiden Zellarten
nach der won Mollendorff schen Eisenlackmethode spricht dafiir.

Diese in mancher Hinsicht sich widersprechenden Ansichten lassen
sich im folgenden Schema etwas tibersichtlicher darstellen:

Schema.
Embryonale Mesenchymzelle
]

v {
Endothelzelle (Mazimow)—— Fibroeyt (indifferent) multipotent
(Gewebskultur) P .
|| (Marschand, Herzog) I || ist gleich
i | ,‘I(Bemngkoff) 1
! ! . I
i Adventitiazelle ——— Pericyt (Rouget) ' (Benninghoff)

v (Marchand) 18t gléich (Zimmermann)
liefert durch Spros- | bei Entziindg. zu N
sung das Endothel- Histiocyt (dschoff)  Post-Praeca-
rohr neuer Gefifie Polyblast (Mawxtmow) pillarpericyt. Ubergangszelle
l

i
|
\

' primit. Faserzelle

glatte Muskelzelle (der GefaBe).
Virchows Archiv. Bd. 270, 42
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Erklirung des Schemas.

Als Mutterzelle fur die in Frage kommenden Gebilde ist letzten Endes die
embryonale Mesenchymzelle anzusehen. Aus ihr differenziert sich einerseits die
Endothelzelle (vgl. T. Kap., 2. Teil) und andererseits der ,,indifferente* bzw. multi-
potente Fibrocyt. Aus der Endothelzelle entwickeln sich durch Sprossung die
Endothelien der Capillaren und durch seitliche Abspaltung nach Marchands An-
sicht die Adventitiazellen. Mawimow dagegen 1ift auf Grund seiner Studien an
Gewebskulturen aus Endothelien nur weitere Endothelien oder Fibrocyten (durch
Entdifferenzierung) hervorgehen; zu Polyblasten (bzw. Wanderzellen) werden sie
nicht. Nach Herzog ist diese Adventitiazelle fihig, sich zum Fibrocyten umzubilden.
Andererseits ist nach der Ansicht Benninghoffs, Marchands und anderer die
Adventitiazelle dasselbe wie die Pericyten der Anatomen. Wir halten mit Benning-
hoff den Pericyten fiir nichts anderes als fir einen der Gefafiwand angepaBten
Fibrocyten. Die Entwicklung der glatten Muskelzelle vollzieht sich nach Zimmer-
mann von seinen Pericyten liber die Formen der Post- und Pracapillarpericyten,
nach Benninghoff vom Fibrocyten iiber die ,,Ubergangszelle® und die ,,primitive
Faserzelle®.

Bevor wir dieses Kapitel schliefen, soll noch einmal auf die Frage
der Contractilitit der Capillaren zuriickgekommen werden. Jch bin
iiberzeugt, daf eine Losung derselben nur im Zusammenhang mit
klinischen bzw. funktionellen Untersuchungen am lebenden Objekt zu
erreichen ist. Deshalb halte ich das vorliegende Material zum Studium
solcher Fragen fiir ungeeignet. Dal} die Capillaren als solche Zusammen-
ziehungen auszufithren vermogen, geht eindeutig aus den neuesten Arbei-
ten hervor; daB auch Zusammenziehungen besonderer Art beobachtet
werden, die nur erklirlich sind unter der Voraussetzung der contrac-
tilen Fahigkeit der Pericyten, zeigen unter andern Tannenberg und
Heimberger. In welcher Weise die Pericyten es aber zustande bringen,
durch Zusammenziehung ihres Protoplasmas die Weite des Endothel-
rohres zu beeinflussen, ist deshalb so schwer vorstellbar, weil ihre Fort-
satze das Gefafrohr nur teilweise umschlieBen und weil Haftapparate
und Fibrillen bisher nicht dargestellt werden konnten. Dort, wo die Peri-
cyten dichter und syncytiumartig das Gefafirohr umspinnen, ist ihre
contractile Wirkung leichter begreiflich. Daf} die Adhésion des Proto-
plasmas der Pericyten auf dem Endothelrohr schon gentigen kénnte, damit
die Zelle bei der Zusammenziehung ihres Protoplasma das Endothelrohr
zu beeinflussen vermag, soll nur als Vermutung ausgedriickt werden.

Zusammenfassung zu Kapitel II.

1. Es wird gezeigt, daf} die neugebildeten, aus einem einfachen Endo-
thelrohr bestehenden Capillaren von Fibrocyten umgeben werden.
Diese schlieBen sich zu einem bald weitmaschigen, bald dichteren syncy-
tialen Netz zusammen.

2. Dieses Fibrocytennetz junger Gefifle stellt die primitivste ,,Acces-
soria® dar und hat die Eigenschaften eines weitgehend indifferenten
bzw. multipotenten mesenchymalen Zellverbandes. Als solches ist es
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befiahigt, sich unter gegebenen Bedingungen (entziindlichen und forma-
tiven Reizen) nach verschiedenen Richtungen zu differenzieren.

3. Eine Gruppe von Bestandteilen des Netzes gewinnt dank ihres
. Flachengefithls® bestimmte festere Beziehungen zum Kndothelrohr.
Diese Zellen nehmen mit ihren Protoplasmaauslaufern bestimmte ty-
pische Formen an, ohne den Fibrocytencharakter aufzugeben. Man
nennt sie Pericyten. (Uber Abhingigkeit der Accessoriabildung von der
Funktion des betreffenden Gefidlles siehe Kap. III).

4. Andere Teile des Netzes hingegen gewinnen den Charakter von
,,yuhenden Wanderzellen“. Auch sie lassen an ihrem Protoplasma noch
ihren wurspriinglichen Fibrocytencharakter erkennen; sie hangen auch
vielfach noch mit einzelnen Ausldufern im Netzverband zusammen.
Sie kénnen sich aber durch mitotische Teilung leicht vermehren, runden
sich oft vollig ab und kdénnen zu histicgeren Wanderzellen werden.
Man heiBt sie dann s, Adventitiazellen®.

5. Die Zellen des Fibrocytennetzes der GefaBaccessoria stammen
aus derselben Quelle wie diejenigen im neugebildeten Bindegewebe der
Schwarte (vgl. Schluf von Kap.I). Wir mdochten dagegen glauben,
dal die Endothelien der GefaBwand nur insoweit als Mutterzellen fiir
Fibrocyten in Frage kommen, als sich bei der Sprossung junger Capil-
Jaren im Granulationsgewebe Endothelien ,entdifferenzieren. Wir
konnten uns ndmlich nie davon {iberzeugen, daB aus dem fertigen Endo-
thelverband junger Gefafle durch seitliche Abspaltung noch Teile in
die ,,Accessoria‘* abwandern. Wir sind uns bewuBt, im Gegensatz zu
den beachtenswerten Untersuchungen Fritz Herzogs zu stehen. Wir
glauben aber vorlsufig auf dem skizzierten Standpunkte verharren zu
miigsen, zumal auch neueste Untersuchungen Langs zeigen, dal sich
die Gefaflendothelien gegen eingespritzte Tusche passiv verhalten, wih-
rend die aufsitzenden ,,Pericyten® Tuscheteilchen speichern. Jeden-
falls ist es an den ausgebildeten jungen GefaBen immer leicht, die Endo-
thelien von den Zellen der Accessoria (Pericyten und Adventitiazellen)
zu unterscheiden.

III. Kapitel. Die Differenzierung der neugebildeten Capillaren zu Arterien
und Venen. (,,Aufsteigende Periode der GefiiBverinderung.)
I. Teil. Eigene Beobachiungen.

Im vorausgegangenen Kapitel haben wir uns eine Vorstellung vom
mesenchymalen, netzartigen Charakter der ersten Umhiillung der jungen
Capillaren gebildet. Wir haben auch schon versucht, dieses den Ge-
fillen angepalite Netz mit demjenigen des lockeren Bindegewebes zu
vergleichen. Jetzt werden wir zu zeigen haben, ob es dieselben Fihig-
keiten zur Differenzierung verschiedenartiger Gebilde hat, wie sie fiir
das mesenchymale Netz von verschiedenen Forschern nachgewiesen

42*
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wurden. Wir werden im II. Teil auf die grundlegenden Arbeiten iiber
die ,,Mesenchymirage® zu sprechen kommen. Vorrausschicken miissen
wir aber, dal} offenbar bei der Entwicklung der Gefawand besondere
Bedingungen vorliegen. Diese sind gekniipft an die Leistungen der Ge-
faBe, die diese als Rohrensystem fiir das stromende Blut zu vollbringen
haben. Nur unter fortwahrender Beriicksichtigung dieser Faktoren
ist es méglich, die sinnvolle Bildung der Gefillwand zu verstehen.

Bei der Entwicklung der Gefifie in entzindlichen Schwarten unter-
steht die Wanddifferenzierung bestimmten GesetzmiBigkeiten. Solche
fiir die normale Gefafibildung tiberhaupt gefunden zu haben, ist das
Verdienst von Roux und Thoma. Auch auf diese Arbeiten wird im 2. Teil
dieses Kapitels zuriickzukommen sein. Wir haben die Weiterentwick-
lung der bis jetzt geschilderten Gefafle ausschliefilich an Schwarten-
bildungen der Pleura untersucht. Das von uns untersuchte Material um-
faBt 6 Falle von postpneumonischer alter Pleuritis, 12 Falle von tuber-
kulsser Pleuraschwarte, 2 nach Polyserositis aufgetretene Pleuraver-
dickungen und endlich 3 Fille von ausgedehnter Pleuraschwartenbil-
dung bei Krebs. AuBerdem wurde das zu den beiden ersten Kapiteln
verwendete Material auch hierfiir herangezogen.

Es ergab sich zunichst, dafl grundsitzlich kein Unterschied zwischen
den einzelnen Krankheiten beziiglich der Gefaliwanddifferenzierung be-
steht. Hingegen ist diese weitgehend abhingig von der Umgebung, d. h.
von dem Charakter der Schwarte.

Wir stellten fest, daB iiberall dort, wo das Gewebe der Schwarte einen
faserigen, fast keloidartigen Charakter angenommen hat, die Gefifle sehr
spérlich und fast rein capillir sind, dagegen finden wir dort alle moglichen
Stadien der Gefdfwandbildung, wo das wmgebende Bindegewebe locker
angeordnet ist. '

Wir hatten in den fritheren Kapiteln mehrfach darauf aufmerksam
gemacht, dall manchmal die jungen sprieBenden Gefille von Binde-
gewebsziigen gekreuzt werden, deren Teile keine Beziehungen zur Ge-
faBwand eingehen, die aber untereinander parallel verlaufen. Wenn
sich nun in solchen Bindegewebsziigen die kollagenen Fasern mehr
und mehr bilden, so werden die angrenzenden GefidBe in ihrer Entwick-
lung behindert. Tmmer wieder IaBt sich dann die Beobachtung machen,
daB je derber das Bindegewebe ausgebildet ist, je mehr die kollagenen
Fasern hyalinen Charakter haben, die Gefifle desto primitiver ent-
wickelt sind und daB sie {iberhaupt auf gréBere Strecken hin fehlen.
Ob nun die keloide Umwandlung von Bindegewebe die Folge oder die
Ursache der kiimmerlichen GefaBbildung ist, kann nicht ohne weiteres
entschieden werden. Ich vermute aber, da die Anlage des derbfaserigen
Bindegewebes die Ursache ist fiir das Verbleiben der neugebildeten Ge-
faBe auf einer primitiven Stufe. Wir haben im I. Kapitel gesehen, daf}
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bei der Organisation von Ausschwitzungen entweder die Fibrocyten
zuerst allein ausschwirmen und die Endothelien nachriicken, oder
daf} Fibrocyten und Endothelien gleichzeitig spriellen. Nie konnten wir
aber sehen, dall Endothelien allein ausschwirmen. Wir diirfen daraus
schlieBen, dafl der fiir die Organisation erforderliche Reiz bei einer be-
stimmten. Stirke die Fibrocyten allein und erst nachher die Endothelien
in Bewegung gesetzt und dal er bei anderer — vielleicht erheblicherer
Stiarke — Fibrocyten und Endothelien gleichzeitig zum SprieBen bringt.
Im 1.Fall sind dann die Fibrocyten im Vorteil gegeniiber den Endothelien
oder besser : diese miissen sich den schon ausgeschwirmten und unter Um-
standen bereits zu einem Bindegewebszug vereinigten Fibrocyten unter-
ordnen. Beweisen liele sich diese Annahme wohl nur experimentell. Eine
Stiitze dafiir liefert aber die Beobachtung der Organisation von Tuber-
keln. Wir konnten mehrfach in unseren Fillen feststellen, dal um junge
Tuberkel lingst schon kollagene Fasern zu erkennen sind, wenn Gefafe
erst entfernt davon sprieBen. Der Reiz, welcher von einem Tuberkel aus
auf die Umgebung ausgeiibt wird, ist offenbar so beschaffen, dafi die Fibro-
cyten in erster Linie in Bewegung versetzt werden. Die weiter von den
Tuberkeln entfernten Teile, insbesondere Stellen mit Entziindung unspezi-
fischen Charakters, zeigen dagegen durchaus gewohnliche Verhéltnisse.

Die vernarbten Heilungsstadien von Tuberkeln aber nehmen hgufig
keloidartigen Charakter an und sind mit AuBerst kiimmerlichen Gefallen
versehen, so daB wir glauben méchten, der Grund dafiir sei in der von
Anfang an schlechten Endothelsprossung und fast ausschliefflichen
Bindegewebsentwicklung zu suchen.

Nachdem wir schon diese Zeilen niedergelegt hatten, kam uns die
Arbeit von Schridde iiber ,,Keloidose des Menschen® in die Hand. Wir
entnehmen ihr kurz folgende Ergebnissé: Schridde nimmt an, daB das
Keloid aus einem zellreichen, von dicht gedrangten Fibroblasten beste-
henden, fast gefafllosen Granulationsgewebe sich ausbildet. Er nennt es
direkt ,.keloides Granulationsgewebe®. Weiter meint er, ,,es braucht
keiner Auseinandersetzung, dafl diese Hyalinose des keloiden Granula-
tionsgewebes die Folge seirer Gefillarmut ist. Auf Erfahrungen bei der
Hautkeloidose gestiitzt, sieht Schridde als Hauptgrund fir das Ent-
stehen von Keloid eine ,,angeborene Bindegewebsdisposition an. Nach
meinen Erfahrungen glaube ich nicht in allen Fillen eine Bereitschaft
des Bindegewebes zur Keloidbildung annehmen zu miissen. Die Grund-
lage dafiir schien mir in meinen Fillen immer dann gegeben, wenn zuerst
die Fibrocyten bei der Organisation einer entziindlichen Ausschwitzung
mobilisiert werden und die Gefallsprossen zuriicktreten. Das Beispiel der
Heilungsvorginge am Tuberkel scheint mir dafir zu sprechen.

In den verschiedenemr Fallen sind nun alle moglichen Stufen der
GefaBentwicklung zu finden. Dabei spielt die Gesamtdicke der Schwarte
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nicht einmal die wichtigste Rolle. Auch bei verhdltnismaflig diinnen
Bindegewebslagen konnten weit differenzierte Wandungen gefunden
werden. Eine primitive Stufe stellt folgende Abbildung dar.

Abb. 17 gibt bei schwicherer Vergroflerung den Querschnitt eines neugebildeten

Gefafles an der Grenze zur Pleura (bei P) wieder. Ganz innen findet sich eine
zarte Endothellage. An diese schlief3t sich eine meist einfache, kreisférmig verlaufende

)')

Abb. 17. Querschnitt durch eine neugebildete Arteriole in einer Pleuraschwarte.
$. N.70/27. Masson-Farbung. Comp.Ok. 4. Obj. Apochromat Oehler 3 mm.
Lifa-Filter 357. Ixpos. 60 Sekunden. P = Pleura.

Zellage. Zu duBerst sind kollagen Bindegewebsfasern, welche sich teils zirkular,
teils langs anordnen. Die Umgebung besteht aus ganz lockerem Bindegewebe.
Die kreisférmig angeordneten Teile zeigen den Charakter einer Muskelschicht.

In vielen Fillen bleiben die GefiBe in diesem Stadium stehen, nur
kommt es zu einer starken Vermehrung der umgebenden &uflersten
Bindegewebsfasern. Diese kénnen dann einen dicken derben Mantel
darstellen. Besonders zeigt dies ein Fall von tuberkulbser Schwarte
(vgl. Protokoll Nr. 68 bei einem 32jahrigen Mann, S.-Nr. 324/27.) Die
Umgebung der GefaBe ist locker, wird allerdings von netzartig ange-
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ordneten, auch breiteren kollagenen Fasern durchzogen. Diese sind an
den der Pleura anliegenden Stellen dichter gelagert. Hier finden sich
auch einige weiter differenzierte Gefalle.

In der Schwarte selber sind aber post- und précapillare Gefalle kaum
voneinander zu unterscheiden.

Wie aus dem 2. Teil hervorgehen wird, ist das ganze Mesenchymnetz
befahigt, Fasern zu bilden. Diese lassen sich mit Silberimprégnations-
methoden darstellen. Es wird nun angegeben, daf die primitivste Faser
des Netzes die ,,Silberfibrille” sei (Ranke), und daB die  kollagene
Impragnation von Fasern schon ,,eine hohere Stufe® der Differenzierung
darstelle. Es ist mir nicht gelungen, diese Angaben zu bestétigen. Der
Vergleich verschieden gefarbter Praparate (Bielschowski, Masson, van
Gieson) von ganz jungen Stadien hat mir fast immer ein Zusammenfallen
der kollagenen Faserfarbung mit der Silberimprignation gegeben. Dabei
zeigte sich die Darstellung mit Anilinblau bei Masson-Farbung eher em-
pfindlicher als die van Gieson-Farbung. Sobald die Fasernetze um die
Gefilie dichter werden, legen sie sich bald quer, bald lings zur Gefaf3-
achse und bilden — z. B. im vorhin erwdhnten Fall — eigentliche
kollagene Membranen.

Dieser Grad der Differenzierung, bei welcher ein einfaches Endothel-
rohr von einem mehr oder weniger dichten kollagenen Mantel umhiillt
wird, geniigt wohl vielfach den vom strémenden Blut gestellten An-
forderungen. Insbesondere wird dies das Endstadium von stirker be-
anspruchten Kapillaren sein.

Offenbar gibt es aber bei diesen entziindlichen Schwarten auch
weitergehende Beanspruchungen groBer GefaBbezirke, so dafl es zur
Entwicklung elastisch-muskulser Wandbestandteile kommt.

Die Bildung von elastischen Fasern setzt zuerst unmittelbar in den
am Endothelrohr anliegenden Abschuitten ein. Dabei kann man zu-
néchst eine unvollstindige Imprignierung mit Elastin beobachten.

In einem Fall (Protokoll 38, 8.-Nr. 470/26, 40jihrige Frau) kann
man an jungen Gefillen bei Safranelinfirbung eine rétliche Ténung
der dem Endothelrohr anliegenden Fasern erhalten, wobei der Vergleich
mit Anilinblau (Masson) auch noch ,kollagene* Impragnation erken-
nen laft. Es fehlt in solchen Fillen noch die leuchtend réte Farbung
der richtig ausgebildeten elastischen Fasern.

Andere Gefile (z. B. in Fall 51, S.-Nr. 100/27 11/,jahriges Madchen)
zeigen die Imprignation noch unregelmifBig. Stellenweise charakte-
ristisch leuchtend rote Féarbung mit Safranalin, stellenweise ist die
Ténung mattrot. Immer erfolgt aber das erste Auftreten von elasti-
schen Fasern dicht am Endothelrohr.

Gleichzeitig 146t sich beobachten, daB in den Biindeln der Binde-
gewebsschwarte elastische Fasern entstehen. In der Umgebung zeigt
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das Gewebe dann ebenfalls eine leichte Anfarbung mit Safranelin. Es
nimmt ,elastoiden’ Charakter an. Aber nie konnte bei Vergleichs-
schnitten hier eine fiir ,,Mucoid* charakteristische Mefachromasie fest-
gestellt werden.

Haufig zeigh auch das adventitielle Bindegewebe eine ,.elastoide’
Umwandlung. Durch Safranelin werden alle kollagenen Fasern blafirot
gefarbt, manche aber heben sich durch dunkle Ténung deutlich hervor,
unterscheiden sich aber noch von richtig impriagnierten elastischen Fasern.

An manchen Stellen sind auBlerdem noch nicht zusammenhéngende,
oft nur einseitig angeordnete feinste Féserchen gebildet, die sich mit
Safranelin leuchtend rot darstellen und als echte elastische Fasern auf-
zufasgen sind. Diese kénnen an Méchtigkeit zunehmen und in mehreren
Schichten auftreten. (Fall 69, S.-Nr. 439/27, 51jahriger Mann, seit
17 Jahren bestehende Lungentuberkulose.)

Gleichzeitig mit der Entwicklung einer Elastica interna geht die Bil-
dung von glatter Muskulotur einher. In der Arterienwand legt sich diese
in charakteristischer Weise kreisformig an. Dabei lassen sich bei groBeren
Arterien auch langsverlaufende Biindel darstellen.

Hueck schreibt in seiner Abhandlung iiber ,,das Mesenchym* wortlich :
»Das Stadium der Entwicklung der Gefd3- oder Darmmuskulatur (siehe
auch McQill) zeigt, da} die glatten Muskeln an Ort und Stelle entstehen,
also nicht von auflen her ,,einwandern®, geschweige denn, da3 das Binde-
gewebe zwischen sie von aullen her einwéchst.*

Auch wir sind beim Studium der GefaBmuskulatur zur Uberzeugung
gekommen, daB sich die glatten Muskeln aus dem im II. Kapitel niher
geschilderten Fibrocytennetz des einfachen Capillarrohres differenzieren.

Die Annahme, daB sich aus Fibrocyten glatte Muskeln bilden kénnen,
ist schon recht alt. Sie ist oft aufs schirfste abgelehnt worden (Zenker),
um aber immer wieder aufzutauchen. So hat J. Arnold 1867 einen Fall
mitgeteilt, bei welchem er die Bildung von glatter Muskulatur aus
Bindegewebszellen in einer pleuritischen Schwarte beschreibt, er sagt
wértlich: ,,Die Neubildung von glatten Muskelfasern wird vermittelt
durch rundliche Zellen ,welche durch allméhliche Metamorphose die Un-
gestaltung zu contractilen Faserzellen erfahren. Die Schicht der Bil-
dungszellen liegt am meisten nach innen; an sie reiht sich nach auflen
die Lage junger, dann die ausgewachsener Muskelfasern an. Zwischen
den Bildungszellen, den jungen und vollkommen ausgebildeten Fasern
existieren zahlreiche Ubergangsformen.

Kolliker hat als erster die Bildung von glatten Muskelfasern im Uterus
wahrend der Schwangerschaft auf ,,Bildungszellen des Bindegewebes®
zuriickgefithrt.

1912/13 haben Renaut und Dubreuil die glatten Muskelfasern der
Arterien auf Bindegewebszellen zuriickgefiihrt.
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In neuester Zeit hat Benninghoff fiir die Entstehung der glatten
Muskelzellen im Endocard des Menschen eine Formenreihe aufgestellt,
die von der Bindegewebszelle aus tiber eine Reihe von genau charakte-
risierten Ubergangsformen bis zur glatten Muskelzelle fiihrt. Er hat
auch schematisch dargestellt, wie sich die erst im lockeren Netzverband
gelagerten Gebilde zur dicht gepackten Muskulatur mit Spindelzellen
unter Schliefung der Maschen des Syncytiums umformen. Auf die Ein-
zelheiten dieser Arbeit sind wir schon im II. Kapitel eingegangen.

Borst und Enderlen zeigten bei Versuchen iiber Gefalinahte, dafl in
der neugebildeten Intima glatte Muskelzellen auftreten. Sie nehmen an,
daB diese aus Teilen des gleichzeitig auftretenden Intimapolsters her-
vorgehen, d. h. in letzter Linie von Endothelzellen, die zum Teil zu
glatten Muskelzellen differenziert werden. Auch hier wird also ohne
weiteres diesen Endothelien ,,mesenchymaler” multipotenter Cha-
rakter gegeben.

Im folgenden soll nun an Hand von Zeichnungen, die wir mit dem
Zeissschen Zeichenapparat angefertigt haben, gezeigt werden, wie -sich
durch schrittweise vor sich gehende Umformung aus dem Fibrocytennetz
die kompakte Muskelschicht bildet. Als Unterlage fiir diese Untersuchung
dienten uns fast ausschlieflich Hautchenpriparate von ganz diinnen
interlobuliren Bindegewebsmembranen. Diese wurden nach der won
Mollendorffschen Eisenlackmethode gefirbt.

Es ist zunichst festzustellen, daBl der Vorgang der Muskelbildung
ohne mitotische Teilung der Kerne vor sich geht. Schon mit schwacher
VergroBerung 148t sich an den Gefiflen aus der Richtung der Kerne
mit einiger Sicherhejt der Grad der Muskularisierung erkennen.

Wir haben gesehen, dafl in den ersten Stadien die Kerne des Fibro-
cytennetzes meist in der Léngsachse des Gefifles liegen (Abb. 15).
Die Protoplasmaauslaufer hingegen bevorzugen den queren Verlauf.
Nach und nach legen sich aber die Kerne zunfichst schrig, um immer
mehr — bei der ausgebildeten zirkularen Muskelschicht am ausgespro-
chensten — in die Querrichtung zu kommen. Das Protoplasma geht
dabei gleichfalls deutliche Veranderungen ein.

Abb. 18 zeigt im ganzen noch ahnliche Verhsltnisse wie Abb. 15 (Kap. IT,
8. 628). Die Kerne des Netzes liegen fast alle noch in der Langsrichtung. Das
Protoplasma hingegen hat die wabige Struktur mit seinen Vakuolen verloren und
getzt sich an den Randern der Ausldufer viel scharfer ab als dasjenige der Zellen
in Abb. 15. Freilich sind Anklinge an die Struktur von Muskelzellen in keiner
Weise vorhanden, weder Fibrillen noch Sarkoplasma sind ausgebildet. Ich méchte-
diese Gebilde fiir ,,Ubergangszellen® im Sinne Benninghoffs halten.

Die unter dem Netz von Ubergangszellen gelegenen Kerne des Endothelrohres
sind schwarz umrissen und feingetiipfelt (etwas schematisch) dargestellt.

In Abb. 19 haben wir eine Gruppe von Zellen dargestellt, welche schon quer

zur GefaBachse liegen. Der Rand und der Verlauf des GefiBes sind durch Linie
und Pfeil markiert. Die beiden #uBeren Zellen sind richtige Faserzellen, deren
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Ausldufer sich an einzelnen Stellen auflésen. Andere verschmelzen syncytium-
artig mit benachbarten. Zwischen den genannten Zellen liegt, durch eine Proto-
plasmabriicke mit der einen Zelle verbunden, ein rundliches, aus 2 Kernen be-
stehendes Gebilde, welches keine weiteren Ausliufer erkennen 14Bt. Wir moéchten

Abb. 18, Netz von Ubergangszellen in der Kapillaraccessoria. S. N. 70/28. Hiutchenpriparat nach
v. Mollendorff. Ok. 8. Olimm. !/;,. Zeichenapparat. e = Endothelien; f = Kerne von Fibrocyten
bzw. Ubergangszellen.

Abb.19. Gruppe von Faserzellen und Ubergangszellen in der Accessoria.
8. N. 70/28. Hautchenpraparat nach v. Mallendorff. Ok. 3. Olimm. /.
Zeichenapparat. ¥ — Faserzellen; U = Ubergangszelle.

dieges wieder zu den Ubergangszellen rechnen. Tiir die muskuldre Natur der
rechtsgelagerten Zelle spricht auch die schollige Beschaffenheit des Protoplasmas
um den Kern; es handelt sich in diesem Teil der Zelle um eine weitere Umwandlung
des Protoplasmas zu Sarkoplasma. Uber die Verbindungen dieser Zellen mit
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benachbarten Zellen konnten wir uns im Priparat kein Bild machen. Sie wurden
nur soweit in der Zeichnung dargestellt, als sie vollkommen klar geférbt und von
den iibrigen (hier nicht skizzierten) Zellen scharf unterscheidbar waren.

Abb. 20 zeigt wieder 3 Gebilde, die fast quer zur (durch Pfeil markierten)

Abb. 20. Gruppe von Faserzellen und Uber-

gangszellen in der Accessoria. 8. N. 70/28. Abb. 21. Locker angeordnetes Faserzellnetz der

Hiutchenpriparat nach v. Méllendorff. Ok. 3. Accessoria. S.N. 70/28. Hiutchenpriparat nach

Olimm. /;,. Zeichenapparat. F = Faserzellc; v. Mollendorff, Ok. 3. Olimm. */;,. Zeichen-
U = Ubergangszelle. apparat.

GefiBachse verlaufen. Sie
stellen sich zwischen die
TUbergangs- und Faserzellen.
Die beiden &uBeren Zellen
sind bereits mit einfachen
Fasern  versehen, doch
konnte mnoch kein Sarko-
plasma um den Kern
nachgewiesen werden. Zwi- .
schen beiden ist ein Gebilde '
gelagert, welches wieder die
Charaktere der Ubergangs-
zelle tragt. In der Néhe des
Kerns eine groBere Vakuole.

Wie.. sich die Fas.e o mif der Abb.22. Spindlige Muskelzellen und Faserzellen der Accessoria
GEf‘?”BW,and verbinden, oder (" 70/28. Hautchenpréparat nach v. Mollendorff, OK. 3.
obsiemit benachbarten Aus- Olimm. Y,,. Zeichenapparat. M = spindlige Muskelzelle;
laufern zusammenflieBen, F = Faserzelle.
konnte mnicht festgestellt
werden. Die Fasern werden so fein, daB sie nicht mehr gegen darunterliegende
Endothelkerne abzugrenzen sind.

Abb. 21 stellt eine Gruppe von Faserzellen dar, die zu einem lockeren ,,Faser-
zellnetz im Sinne Benninghoffs miteinander verbunden sind. Die einzelnen
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Gebilde liegen noch weit auseinander, zeigen aber ganz deutliche Fibrillen und
sind wesentlich schlanker als die bisher abgebildeten; sie nahern sich der Spindel-
form in der geschlossenen GefaBwandmuskulatur.

Abb. 22 gibt einen Ausschnitt aus einer Stelle, in welcher der Zusammenschlufl
der Fagerzellen zu ,,dicht gepackter‘ Muskulatur vollzogen ist. Die beiden obersten
Gebilde stellen reine Spindelzellen dar, zwischen denen wir eine direkte Ver-
bindung nicht nachweisen konnten. In der Mitte liegt noch eine breitere Faser-
zelle, um deren Kern die Sarkoplasmastruktur zu sehen ist; sie verzweigt sich in
bogenférmige Faserbiindel. Der ganze Zellkomplex ist quer zur Gefidfachse gestellt.

Abb. 23 endlich gibt den ZusammenschluB von spindligen Zellen zu einer
Muscularis in noch deutlicherer Weise wieder. Einzelne Gebilde sind ganz
schiank und spindlig mit feinen Fasern, andere zeigen breiteres Protoplasma, der
ganze Komplex verlduft senkrecht zur GefdB8achse.

Bei den untersuchten diinnen Hiutchen ist die Differenzierung
nirgends weiter fortgeschritten und die vollendete Muscularis mufl da-

her an Schnittpraparaten mit
P gréBeren Arterien untersucht

™, %y - .
S e > ol werden. Dazu eignen sich am

g < besten Flachschnitte durch die
7 & GefiBwand, wie sie in vielen

N . ) Priparaten leicht zufillig auf-

‘:\L zufinden sind. Diese stellen

\ \, dann charakteristische Biindel

& N von Muskelzellen dar, die un-

tereinander in verschiedener

Weise durch Verzweigungen in

Abb. 23. Spindlige, zu ei.ner Muscular’is angeordnete Verbindung treten. Benning-
Dt vacn v ettt St Mok hoff hat in seiner Arbeit diese
Zeichenapparat. Briicken in ihrer Mannigfaltig-

keit zur Geniige dargestellt.

Die Vermehrung der muskulésen Gebilde ist schwer zu beurteilen,
Mitosen konnte ich keine finden. Wohl waren die Kerne oft ungleich
grofB3, einzelne pyknotisch, aber richtige Teilungsvorgange fehlen. Uber-
haupt scheint es wahrscheinlicher, daB die Vermehrung der Muskel-
zellen gréBtenteils auf schrittweise verlaufende Differenzierung multi-
potenter Fibrocyten des mesenchymalen Netzes zuriickzufithren ist
als auf die Teilung resp. Abspaltung von fertigen Teilen.

Die Trage, ob elastisches Gewebe und Muskulatur in bestimmter
GesetzmiBigkeit und voneinander abhiingig neugebildet werden, kann
nicht befriedigend beantwortet werden. Der Grund liegt darin, daB sich
diese beiden Wandbestandteile nicht am selben Material gleich gut be-
urteilen lassen. Die Formenreihe der glatten Muskulatur kann kaum
an Schnittpraparaten studiert werden, andererseits war es nicht moglich,
an den Hautchenpriparaten, welche zum Studium der Muskelentwick-
lung dienten, elastische Fasern darzustellen. Wir waren deshalb ge-
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nétigt, lediglich aus dem Vergleich verschiedener Praparate und Metho-
den uns ein Urteil zu bilden.

Wir machten allerdings manchmal die Beobachtung, dafl an jungen
GefaBlen die Bildung der Elastica interna schon fast vollendet ist, wenn
auBen erst eine einfache Lage von kreisférmig verlaufenden Zellen zu
erkennen war. Diese gaben wohl die farberischen Reaktionen von glatten
Muskelzellen, waren aber noch nicht zu einer dichten Muskelschicht

Abb. 24, Typus einer neugebildeten Vene in einer Pleuraschwarte. S.N. 467/27. Firbung nach
vi. Mollendorff. Comp. Ok. 4. Apochromat Zeiss 16 mm. Lifa-Filter 375. Expos. 50 Sekunden.

vereinigt. Dagegen fehlte bei gut ausgebildeter, mehrfacher Muskellage
eine Elastica interna nie. Wir méchten daher annehmen, dafl bei einem
bestimmten, durch die Blutstrémung erzeugten Reiz, der iiberhaupt
stark genug ist, um eine Wanddifferenzierung herbeizufiihren, die ela-
stischen Fasern vor den Muskelfasern zur Entwicklung kommen.

Wir haben bis jetzt absichtlich noch nicht von Venmen gesprochen.
Die vorliegenden Untersuechungen beziehen sich auch in der Haupt-
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sache auf die Arterienentwicklung. Dies hat seinen ganz bestimmten
Grund. Wir konnten némlich in den zahlreichen Schwarten verhéltnis-
miafig selten ausgereifte Venen finden. Bei schon ziemlich zahlreichem
Vorhandensein von deutlichen Arterien, scheint die vendse Abfluflbahn
auf niedriger Stufe stehenzubleiben. Man sieht héufig sinusartige —
venose — Bahnen, die nur von einem Endothelrohr ausgekleidet sind und
auBen von kollagenen Fasern umgeben werden, ohne dall die Wand
durch elastisch-muskulése Teile weiter gefestigt wire.

Manchmal sind die dem Endothelrohr aufliegenden Bindegewebs-
zellen reicher und in einigen Fillen konnte auflen auch die Entwick-
lung von elastischen Fasern beobachtet werden, aber nicht als Elastica
interna, sondern als Verstirkung des adventitiellen Rindegewebes.

In besonders giinstigen Fallen sind auch Muskellagen zur Ent-
wicklung gekommen, diese verlaufen aber meist lings zum Gefaf3,
jedenfalls kommt es nicht zur Ausbildung kompakter Ringmuskellagen.
Das mehr oder weniger derbe Bindegewebe der Venenumgebung in den
Schwarten scheint bis zu einem weitgehenden Grade imstande zu sein,
die Belastungen der venosen Abflulbahnen tragen zu konnen. Wo es
aber in den selteneren Fillen zur Differenzierung einer Venenwand
kommt, ist diese denselben GesetzmiBigkeiten unterworfen wie die
Wand der Arterien.

11, Teil. Schrifttumbesprechung.

Die hier zu behandelnden Arbeiten lassen sich in 2 Hauptgruppen
teilen. Zun#chst sollen diejenigen besprochen werden, welche sich mit
den ,,mesenchymalen Reaktionen® befassen d.h. mit der Differenzie-
rung der fibrilliren und muskuléren Strukturen aus dem Fibrocytennetz.
In zweiter Linie ist dann die funktionelle Seite des Problems der Gefal3-
entwicklung zu beriicksichtigen.

Das Verstandnis fiir die Entstehungsweise kollagener und elastischer
Fasern ist aufs engste verkniipft mit den Vorstellungen iiber die Vor-

gange am Mesenchym.

Die alte Theorie von Virchow, Hertwig, Waldeyer und anderen tiber die mesen-
chymalen Strukturen unter normalen und pathologischen Bedingungen 1aft sich
kurz als ,, Theorie der mesenchymalen Zellen und ihrer unlebendigen Kittsubstan-
zen* bezeichnen (Ranke). Sie ist wohl von allen Embryologen fallen gelassen.
An ihre Stelle ist die moderne Anschauung vom ,,lebenden mesenchymalen Netz*
getreten, wie sie von Hansen, Studnicka, Heidenhain, Scily begriindet und durch
Ranke und Hueck weiter ausgebaut wurde.

Ranke faBt die Grundlagen dieser Lehre in 2 Formeln zusammen:

,,1. Die Keimblitter sind nicht scharf voneinander abgetrennt, sondern durch
Zellbriicken verbunden.

9. Zwischen den 2 Keimblittern findet sich keine ergossene ,strukturlose
Gallerte®, in welche freie ,Mesenchymzellen‘ auswandern, sondern zwischen den
Teilen der Keimblatter ist ein kernloses Zellbriickennetz gespannt, das sekundér
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durch kernhaltige Elemente der Keimblatter, die auf den Wegen der Netzbilkchen
eingleiten, mit Kernen besetzt und so zum ,Mesenchymnetze‘ wird.«

Dieses Netz wird von Studnicka primdres Mesostroma genannt, auch heiBt es
,»Scilysches Netz oder ,,epitheliales Bindegewebe‘ nach Held.

Hueck stellt sich ebenfalls auf den Boden der neuen Anschauungen und fafB3t
diese nach folgenden Gesichtspunkten zusammen:

1. Das Zellgewebe der Keimblitter ist anfangs ein Zellnetz und noch kein
Epithel.

2. Die Keimblatter werden miteinander durch Plasmodesmen verbunden
(nicht durch eine amorphe Masse). In dieses Grundsubstanzgewebe gleiten von
den Keimblattern sich ablésende Keime.

3. Die alte Waldeyersche Nomenklatur wird beibehalten, Ausdriicke wie
Ektoplasma, Mesoplasma usw. vermieden. Folgendes Schema zur Namengebung
sei zur Orientierung auch hier nochmals wiedergegeben.

Grundsubstanzgewebe.

1. Grundsubstanzzellen
fixe
granulierte
bewegliche.
2. Intercellularsubstanz
strukturlose Grundsubstanz (Kittsubstanz)
Grundfibrillen.

3. Intercellularfasern.

Welches sind nun die Leistungen dieses Zellnetzes ?

Ranke unterscheidet grundséitzlich 2 mesenchymale Vorginge:

L. solche aus dem Netz, welche sich in der Weise abspielen, daf sich kernhaltige
Plasmateile aus dem Netzverband 16sen und zu ,,freien Zellen* werden (Blutbildung,
histiogene Wanderzellen, Reizungsformen des Pericytennetzes = Adventitiazellen).

2. Vorginge ¢m Netz.

Bei solchen sind verschiedene Einzelvorginge zu trennen.

Gemeinsam fiir das ganze Mesenchymalnetz ist eine morphologische Differen-
zierungsfihigkedt, z. B. Fibrillen zu bilden, die sich mit Silber impragnieren lassen
und deshalb kurz ,,Silberfibrillen” genannt werden (indifferente Fasergitter oder
Netze nach Hueck). Sie stellen den urspriinglichen primitiven Charakter frither
Embryonalperioden dar und behalten diesen als ,, Gitterfasern in gewissen Organen
auch spater bei (Ranke).

Eine 2. iiberaus wichtige Differenzierung, die besonders bei der Entwicklung
der Muskelzellen in der Blutgefilwand eine bedeutsame Rolle zu spielen scheint,
ist die Ekfo-, Entoplusmadifferenzierung. Darunter versteht Ramke folgendes:
»Innerhalb des fibrillenreichen, kernhaltigen Mesenchymalnetzes kommt es zu
einer Sonderung der die Kerne umgebenden plasmatischen Anteile gegeniiber den
von den Kernen entfernten Bestandteilen des Netzes.®

Bei der von Hansen und Studnitke besonders untersuchten Knorpelentstehung
vollzieht sich die Sonderung fast vollsténdig. Das um den Kern gelagerte Proto-
plasma wird nun Entoplasma genannt, wihrend das iibrige Plasma des Netzes,
welches auch mit den ,,Bausubstanzen durchtrinkt ist, Ektoplasma (,»Grenz-
schicht von Hueck) heifit. In der BlutgefaSwand entstehen bei dieser Ekto-Ento-
plasmadifferenzierung im Entoplasma ,,besondersartige, fibrillire Produkte*, nim-
lich Myofibrillen (vgl. die primitiven Faserzellen Benninghoffs).

Unter der 3. oder chemischen Differenzierung versteht Ranke die neuartige
chemische Eigenschaft des Mesenchymplasmas bzw. seiner Fibrillen, neue firbe-
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rische Eigenschaften anzunehmen. Hierher gehért die Entstehung kollagener und
elastischer Fasern. Mit Siurefuchsin wird die kollagene, mit Resorcin-Fuchsin die
elastische Faser dargestellt.

Als 4. Art von Vorgingen im Mesenchymalnetz werden von Ranke noch
Destmprignotions- oder Resorptionsvorginge genannt. Diese spielen eine Rolle
bei pathologischen und embryologischen Prozessen, wenn ,,Umformungen vorher
gebildeter Strukturen® stattfinden.

Durch Vergleich des mesenchymalen Gewebes in der Ebene gedacht mit einem
Netz, rdumlich gedacht mit einer Schwamm- oder Wabenstruktur, ferner durch
Hinweis auf bekannte kolloidchemische Vorgiinge (Oberflichenhdutchenbildung)
wird die plastische Vorstellung all dieser Vorgéinge gefordert. Besonders Hueck
hat in dieser Richtung manches klargelegt. Er beschreibt von seinem ,,Mesenchymal-
schwamm* folgende Differenzierungsmdéglichkeiten:

1. Morphologische Differenzierungen.

Um das Verstédndnis fiir die Vorginge zu erleichtern, bringt Hueck als Abb. 5
seiner Arbeit ein Schema zweier miteinander verbundener Mesenchymzellen,
welche bereits in§ Stadium der Oberflichenverdichtung eingetreten sind. Im Be-

' ' reich der Zellfortsitze nimmt
die Girenzschicht einen ,.fase-
rigen®, im Bereich des septal
angeordneten plattenférmi-
gen Zellkérpers einen haut-
bzw. membranartigen Charak-
ter an. Der faserige Teil bildet
sich je nachdem zu faser-

3 . oderfibrillenartigen Gebilden,

Abb. 25. . Schema. z“‘f.eler Mesenchymzellen von Hueck, withrend sich aus der flichen-
Abb. 5 seiner Arbeit iiber die Mesenchymfrage. o = fase- )

riger oder fadchenformiger Teil der Grenzschicht; b = hiut- haften Grenzsc}l_lcht Membra-

chenartiger Teil derselben. nen, Netze, Gitter, Biindel

oder Fagern bilden kénnen.

2. Chemische Differenzierungen.

Hier mahnt Hueck zu groBter Vorsicht in klarer Erkenntnis, daf die ver-
schiedenen Firbemethoden nicht dazu angetan sind, die chemische Natur der in
Frage stehenden Gebilde zu erkliren, dafi vielmehr nur gesagt werden kann, ,,die
morphologische Grundlage der Faser oder Membran habe sich mit Kollagen oder
Elastin impriigniert oder sie verhalte sich gegen Farbstoife wie Séurefuchsin oder
Resorcinfuchsin noch indifferent®.

3. Das gesamte Mesenchymgewebe bildet sich im Verlauf der Entwicklung in
mancherlei Weise um, und zwar so, dafl die Maschenrdume des Netzes sich mit
differenzierten Substanzen anfiillen (adenoides Bindegewebe, Milzbalken usw.).

Aus dem eben Mitgeteilten ist die Entstehung von kollagenen und
elastischen Gebilden aus der indifferenten, faserigen oder membran-
artigen Grundlage bzw. dem Mesenchymschwamm einigermafen
klargelegt.

Uber die Umwandlung des Netzes in Muskulatur ist schon ausfithrlich
berichtet worden.

Haben wir uns bis jetzt mit der Morphogenese der Bausteine der Ge-
faBwand befal3t, so miissen wir noch kurz die Frage nach den Antrieben
zur Differenzierung streifen.

Es sind 2 Einfliisse, welche das GefiBwachstum bestimmen.
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1. Eine selbstindige vererbte Anlage und
2. die funktionelle Anpassung.

Rouzx, Thoma, Oppel, Jores, Aschoff und Mdnckeberg haben sich vor allem mit
diesen Fragen befaf3t.

W. Roux unterscheidet bei allen ursichlichen Ableitungen morphologischen
Geschehens 3 Perioden:

1. Periode: Die Organe werden angelegt und ausgebildet auf Grund einer
vererbten, selbstindigen Anlage (,,im Keimplasma enthaltene, determinierende
Faktoren‘‘).

2. Periode: Sie ist gekennzeichnet durch ein doppeltes ursichliches Bestimmt-
gein, einmal im Sinne der 1. Periode, dann aber bereits dadurch, daf ,,die Aus-
iibung der Erhaltungsfunktion wachstumsanregend wirkt®.

3. Periode: Sie kann kurz als die Periode der funktionellen Entwicklung oder
des funktionellen Reizlebens aufgefal3t werden.

DafB gerade auch Gefifle sich unter Umsténden unabhangig von einer
eigentlichen Funktion weitgehend differenzieren kénnen, zeigen gewisse
Gewidchse nach Art von Teleangiektasien, die bis zu weitgehend
,,ausgereiften’ Arteriomen ausgebildet werden kénnen.

Ich habe verschiedene derartige Geschwiilste untersucht und dabei
solche mit auffallend reifen Arterien gefunden. Allein das bis jetzt vor-
handene Material ist noch nicht zahlreich genug, um schon in diesem
Zusammenhang verwertet zu werden.

Abgesehen von MiBbildungen aber ist das Wachstum und die Diffe-
renzierung von Blutgefiflen, insbesondere die Ausbildung von typischen
Arterien und Venen, abhingig von der Funktion der zugehérigen Or-
gane und speziell von der Stromung des in ihnen flieBenden Blutes.

Hierin bestimmte GesetzméaBigkeiten gefunden zu haben, ist das Ver-
dienst von Roux, Thoma und Jores.

Roux stellt 1895 im Anschlufl an seine Untersuchungen ,,iiber die Bedeutung
der Ablenkung des Arterienstammes bei der Astabgabe® folgende Gesetze auf:

,»,1. Die GefiBwandung wichst derart, daf ihre innere Oberfliche nicht oder
moglichst wenig von den Fliissigkeitsstrahlen gestoBen wird, also der Fliche dieser
Strahlen parallel lauft. Diese Reaktionsweise stellt in ihren Folgen vollkommene
Nachgiebigkeit gegen die geringe Grofe des FliissigkeitsstoBes dar und hat zur
Folge, dafi das Lumen der Gefile an jeder einzelnen Stelle diejenige Gestalt an-
nimmt, -die der Blutstrahl nach den unmittelbar vorher bestehenden, gegebenen
Verhéltnissen bei ,.freiem Ausflu® von selber annehmen wiirde.

2. Die normale GefaBlwand wichst, bei nicht zu rascher Steigerung des mitt-
leren Blutdruckes, derart in die Dicke, daB sie durch die Blutspannung nicht tiber
ein gewisses normales mittleres Mafl passiv gedehnt wird. Diese vitale Reaktion
erzeugt die Widerstandsfahigkeit der GefaBwandung gegen die hohe Blutspannung.

1911 formulierte Thome seine bekannten histomechanischen Gesetze wie folgt:

Das 1. Gesetz befaflt sich mit dem Umfang der GefaBlichtung. Diese ist ab-
hiingig von der Strémungsgeschwindigkeit des Blutes, und zwar so, daB beim
Uberschreiten eines ,.kritischen* Wertes der quere Durchmesser des Gefafes
wichst. Dieses Wachstum wird dagegen negativ — der GefaBumfang nimmt ab —,
wenn die Geschwindigkeit des Blutstromes unter jenen kritischen Wert sinkt.

Virchows Archiv. Bd. 270, 43
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Das 2. histomechanische Gesetz bezieht sich auf das Langenwachstum der
GefaBe. Dieses ist die Folge einer Erhohung der longitudinalen, in der Richtung
der GefidBachse genommenen Materialspannung der Gefdllwand. Bedingt ist die
Frhshung der longitudinalen Materialspannung durch das Langenwachstum der
Umgebung des Gefifies. AuBerdem entstehen wachstumsausiésende Langsspannun-
gen in gekriimmten GefdBlen an den Verzweigungsstellen, und zwar durch Druck-
wirkungen des stromenden Blutes (GefdBe des Samenstrangs, des Uterus, der
Ovarien). Mit Hilfe des 2. Gesetzes werden auch die pathologischen Verkriimmun-
gen und Schlingelungen der Gefifbahn bei Angiomalacie und Arteriosklerose
erklédrt.

Das 3. Gesetz behandelt die Gefafwanddicke und besagt, daBl das Dicken-
wachstum abhéngig ist von der Wandspannung, welche ihrerseits bestimmt wird
vom Blutdruck und vom Kaliber der GefdBlichtung.

Ein 4. Gesetz endlich erklirt, die Neubildung von Capillaren sei abhéngig von
dem in den Capillaren herrschenden Blutdruck. Die Neubildung erfolgt an den-
jenigen Stellen, an welchen der Druckunterschied zwischen Capillarinhalt und
Gewebsfliissigkeit einen bestimmten Schwellenwert, der in verschiedenen Capillar-
bezirken verschieden groB ist, iiberschreitet.

Wo der Gewebsdruck héher ist, mull demnach die Capillarneubildung ver-
zogert sein.

Zusammenfassend 1Bt sich feststellen, dall nach den histomechani-
schen Gesetzen die Entwicklung und der Bestand des Blutgefasystems
abhingig ist: einerseits vom Druck (3. Gesetz) und von der Geschwindig-
keit des Blutes (1. Gesetz); andererseits von der Formgestaltung der Um-
gebung bzw. dem Gewebsdruck (4. Gesetz) und dem Wachstum der
Umgebung der Gefalle (3. Gesetz).

In diesem Zusammenhang ist es notwendig, einige Ergebnisse der
Thomaschen Arbeiten zu erwihnen.

Die Untersuchung der GefiBverzweigungen erwies sich besonders geeignet,
um als Stiitze fiir die Thomaschen Vorstellungen zu dienen. Die gesetzmiBige An-
ordnung der Muskelsysteme und der elastischen Teile an den Verzweigungsstellen
lassen sich erkliren durch die Spannungsverhiltnisse, welche zustande kommen
beim Stromen des Blutes. So sind die sogenannten ,,Stammschleifen” und die
,Zweigschleifen‘* der Verzweigungen nichts anderes als die Reaktion der Wand
auf die vom Blutstrom herrithrenden Krifte. Sie sind daher auch imstande alle
Spannungen, welche das strémende Blut hervorruft, vollsténdig zu tragen.

In den von uns untersuchten Hautchenpriparaten haben wir speziell auch auf
die GefaBverzweigungen geachtet und mehrfach feststellen kénnen, dafl an den
von Thoma bezeichneten Stellen der GefiBwand die Gebilde der ,,Accessoria®
vermehrt sind. Daraus schlossen wir, daB auch in unseren entziindlichen Schwarten
dieselben Gesetze fiir die Wanddifferenzierung der Gefifie maBgebend sind wie
fiir die normale Entwicklung.

Ferner haben genaue Messungen Thomas gezeigt, ,,daB die Materialspannungen
der elastischen und muskulésen Teile der Gefafwand weit groBer sind als die
Materialspannungen des Bindegewebes. Aus diesem Grunde entwickeln sie sich
an denjenigen Stellen, an welchen die mechanischen Beanspruchungen die hochsten
Werte erreichen. ,,Es sind dies die innersten, an die GefdBlichtung grenzenden
Gewebe, deren Materialspannungen bei jeder geringen Erweiterung der Gefafl-
lichtung sehr rasch ansteigen und eine betrichtliche Hohe erreichen. Hier nehmen
die Gewebselemente, welche die Umgebung der GefiBlichtung bilden, infolge der
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hohen Materialspannungen die Eigenschaften elastischer und muskuléser Fasern
an, welche den wichtigsten Bestandteil der Arterienwand bilden. Auch diese
Feststellung konnten wir bei der Durchmusterung unserer Priparate bestétigen.
(Siehe dariiber im I. Teil dieses Kapitels.)

Weiterhin zeigt Thoma am Beispiel der Umwandlung des abdominellen Ab-
schnittes der Nabelarterien, wie die Bildung elastischer-muskuléser Teile im
Zusammenhang steht mit der Funktion der Gefille und mit der Anpassung der
Wand an die gegebenen Spannungsverhéltnisse.

Bei der Zusammenziehung der Nabelarterien nach der Geburt wird in der
darauffolgenden Zeit das Lumen durch neugebildetes Bindegewebe verlegt und auch
die Muscularis nach und nach durch Bindegewebe ersetzt. Mit zunehmendem Wachs-
tum der Umgebung, welche zum Teil durch Seiteniiste der Nabelarterien ernshrt
wird, steigern sich die Materialspannungen durch den vermehrten Blutumlauf in der
Weise, dafB sich wiederum ein eigentliches arterielles Rohr bildet. Aus den Binde-
gewebszellen der fritheren Intima werden glatte Muskelzellen, welche sich zu einer
richtigen Media zusammenschlieBen, und unter dem Endothel entsteht eine
glanzende, elastische Innenmembran. Die Einwinde gegen Thomas Auffassungen
sind von Jores in seinem Handbuchbeitrag (Henke-Lubarsch) im Jahre 1924 ein-
gehend besprochen worden. Nach Jores ist es nicht angingig, ein einmaliges Ge-
schehen wie den Wegfall des Placentarkreislaufes fiir lange sich hinziehende Wachs-
tumsvorginge verantwortlich zu machen. Immerhin gibt er zu, dafi alle Theorien,
welche sich mit der Anpassungsfihigkeit der GefaBwand an Verdnderungen der
Stromung, der Blutmenge usw. befassen, ,,einen gewissen Wert® haben.

Durch empirische Priifung zeigt Thoma, dall die elastischen Membranen noch
hohere Materialspannungen zu tragen vermégen als glattes Muskelgewebe.

In diesem Zusammenhang sind die Versuche von Fischer und Schmie-
den anzufithren. Diese Forscher haben bei Hunden Stiicke der Vena
jugularis in die Carotis eingepflanzt und nach einiger Zeit durch
histologische Untersuchung die Wirkung des arteriellen Blutdruckes
auf das Venenstiick festgestellt. Sie konnten mit ihren Versuchen ein-
deutig zeigen, daB es in dem eingepflanzten Stiick nicht zu Varicen-
bildung kommt, daf vielmehr die Vene trotz des arteriellen Blutdruckes
enger wird: ,,Dies ist bedingt zunichst durch eine Hypertrophie der
Media, und zwar nimmt die Muskulatur erheblich zu, aber auch das Binde-
gewebe der Media wird reichlicher. Die elastischen Fasern werden
eher vermindert als vermehrt. Die Adventitia wird derb und straff
und mit der iibrigen Gefallwand fester verbunden.” Das eingepflanzte
Venenstiick wird sozusagen arterialisiert.

Ahnliche Beobachtungen kénnen auch an GefaBen gemacht werden,
welche sich an der Bildung eines Seitenbahnenkreislaufes beteiligen

und sich den Wirkungen des stromenden Blutes angepaBt haben.

Zusammenfiassung zu Kapitel TIL.

1. Die muskulos-elastischen Bestandteile der GefaBwand entwickeln
sich an Ort und Stelle aus dem Fibrocytennetz der Accessoria der neu-
gebildeten Capillaren.

2. Die Elastica interna differenziert sich aus Fibrillen dieses mesen-
chymalen Netzes und schlieBt sich unmittelbar an das Endothelrohr an.

43*
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3. Fiir die Entwicklung der Muskulatur wird eine Formenreihe vom
Fibroeyten bis zur spindeligen Muskelzelle aufgestellt, ahnlich wie dies
Benninghoff fiir die Entstehung glatter Muskulatur im Endokard getan
hat.

4. Die Differenzierung von Arterien und Venen ist weitgehend ab-
hangig von der Struktur der Schwarte. Besteht diese aus lockerm Binde-
gewebe, so kann der Differenzierungsgrad ein hoher sein.

5. In vielen Fillen, besonders bei alten tuberkulésen Schwarten,
nimmt das Bindegewebe keloiden Charakter an. Es sind dann die Ge-
taBe ganz spérlich und rein capillir. Die Entstehung der Keloidose
ist gebunden an das Auftreten eines gefaflarmen und fibrocytenreichen
Granulationsgewebes.

6. Auch fiir die GefafBbildung in entziindlichen Ausschwitzungen
haben die fiir das normale GefiBwachstum gefundenen histomecha-
nischen und hémodynamischen Gesetze Giiltigkeit.

IV. Kapitel. Die Sklerose der neugehildeten GefiBe in Pleuraschwarten.

Im vorangehenden Kapitel wurde gezeigt, unter welchen Bedin-
gungen und in welcher Weise sich Capillaren zu Arterien bzw. Venen
entwickeln kénnen. Es steht fest, dall der Gefalwandung eine hervor-
ragende Anpassungsfihigkeit an die wechselnde Beanspruchung von
seiten des stromenden Blutes innewohnt. Die Gefédfle sind daher be-
fahigt, sich in ihrer mittleren Dicke ,,an die mittlere Héhe der Blut-
spannung in dem Umfang der Wandung (also in der Weite ihrer Lich-
tung) an die mittlere durchstromende Blutmenge anzupassen (Roux).

Diese Anpassungsfihigkeit hat aber offenbar ihre Grenzen. Sie wird
,insuffizient wenn der Wechsel in der Gréfe der himodynamischen
Krifte zu rasch verlduft. .

Schon unter gewissen physiologischen Bedingungen kommt es im
Kérper an bestimmten Stellen zu Sklerosen der Gefille, welche als Folge
einer ,,funktionellen Anpassung aufzufassen sind.

Hierher gehért die von Sohma zuerst untersuchte Menstruations- und Ovula-
tionssklerose. Diese Art der Sklerose stellt nach Sokmas Ansicht einen Vernarbungs-
prozeB dar, welcher eintritt, wenn die Gefifle wegen zu starker Inanspruchnahme
eine iihermiBige und zu lange anhaltende Dehnung erfahren haben. Die Ver-
narbung erfolgt zuerst mit Hilfe von Bildung elastischer Fasern, hernach durch
Neubildung von Bindegewebe. Der weitere Umbau geht dann so vor sich, dafl
die GefaBwand aussieht, wie wenn ,mehrere Geféfirohre ineinandergeschaltet*
wiren (4. Schuliz). Die urspriingliche Media erfahrt némlich eine Riickbildung,
wihrend sich in der wuchernden Intima neue Muskellamellen bilden.

In einer neueren Untersuchung beschiftigt sich Wermbter mit dem Umbau von
UteringefaBen bei erst- und mehrgebirenden Frauen. Den Anfang des Prozesses
bildet eine Aufquellung der Media. Zum Ausgleich dieser Degeneration hyper-

trophiert, die Intima und erzeugt dabei aus einer mucoiden Grundsubstanz (Schultz,
Bjorling, Ssolowjew) elastisches Gewebe. ,,Das urspriingliche elastische Gewebe
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wird unter Schrumpfung auf einen kleinen Raum zusammengedringt und ver-
schmilzt mit dem in der schwindenden Media neu entstehenden, mit minderwertigem
Elastin impréignierten Bindegewebe zu einem wechselnd breiten ,,elastoiden
homogenen Bande, an dessen AuBenseite noch Muskulatur vorhanden sein kann®
(Schuliz). ’
Auf die Beziehungen zwischen dieser mucoiden Substanz und der Bildung von
elastischem . Gewebe hat Schultz in neuerer Zeit eindriicklich hingewiesen.

Das Wachstum der GefiBe wird nach Aschoff in 3 Perioden geteilt.
Die 1. wird die ,,aufsteigende genannt. Von einer 2. Periode, welche
sich auf den Hohepunkt der GefiaBbildung bezieht und welche beim
Menschen bis in die Mitte des 4. Jahrzehntes reicht, geht die GefaB-
veranderung bald schneller, bald langsamer in die 3. oder ,,absteigende‘
iiber. Fiir Aschoff ist die dabei einsetzende Bindegewebswucherung der
Ausdruck ,einer dauernden Verminderung der Spannung des elastischen
Gewebes.

Wenn wir im folgenden die sklerotischen Veranderungen an den
GefaBen unserer Pleuraschwarten zu schildern haben,. so werden wir
finden, daf diese vorwiegend hyperplastischen Charakter haben.

Seit der Definition von Jores, nach welcher die Arteriosklerose einen
»komplexen Vorgang® darstellt, ist man gewohnt zwischen Degenera-
tionen und regenerativ-kompensatorischen Hyperplasien zu unter-
scheiden. In der Regel sind beide Vorziige miteinander vereinigt. Da-
gegen haben Monckeberg und Hueck besonders darauf hingewiesen, dall
die beiden Komponenten auch fiir sich allein in reiner Form vorkommen
konnen. Als Beispiel wird hierfiir die von Marchand so bezeichnete
»schwielige Slerose’ der Aorta bei Mesaortitis luica angefithrt, weil
die regressiven-degenerativen Prozesse hier zu fehlen pflegen.

Wir glauben uns daher berechtigt, die hyperplastischen Veranderungen
der GefiaBe in den Pleuraschwarten ,,arteriosklerotisch’ nenvien zu diirfen.

Von diesen hyperplastischen Verdnderungen kénnen  alle Wand-
schichten betroffen werden.

Zunachst bilden sich in der Intima unter gleichzeitiger Verdickung
derselben neue elastische Grenzschichten. Das Verstindnis hierfir ist
nach den Ansichten von Hueck iber Bau und Wachstum des Mesenchyms,
wie wir'dies im 3. Kapitel angefithrt haben, ohne weiteres gegeben.
Die neuen elastischen Lamellen gehen immer wieder von der pro-
toplasmatischen Grundsubstanz des urspriinglichen -Fibrocytennetzes
aus.

In einem Fall von tuberkuléser Schwartenbildung bei einem 50j&h-
rigen Mann (vgl. Protokoll 83) ist diese Art der Intimahypertrophie
gut zu erkennen. Ein kleines Gefall zeigt zwei vollkommen getrennte
elastische Schichten der Intima. In anderen Féllen konnten auch noch
weitere Netze elastischer Fasern gefunden werden, immer aber war dann
in der Intima eine gleichzeitige starke Vermehrung von kollagenen Fa-
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sern zu sehen. Bisweilen besteht auch die verdickte Intima nur aus kolla-
genen Fasern.

Besonders hochgradig-kann die Hyperplasie der Media sein. Schon
Phillipps hat 1891 in seiner Dissertation darauf hingewiesen.

Abb. 26 gibt ein besonders schones Beispiel dieser Art. Das GefaB liegt in einer
alten tuberkulSsen Schwarte eines 32jéhrigen Mannes (vgl. Protokoll Nr. 68). Der
Vergleich verschiedener Firbungen zeigt, dafl die Muskulatur der Media stark
vermehrt ist. Auch die Intima mit mehreren elastischen Lamellen ist zu breit.

Abb. 26. Media-Hyperplasie von sklerotischen Arterien in einer Pleuraschwarte.
§. N. 334/27. Massonfirbung. Comp. Ok, 4. Apochromat Zeiss 16 mm. Lifa-
Filter 375. Expos. 150 Sekunden. M = Media; I = Intima.

Die Lichtung ist dagegen im Verhiltnis zum Gesamtumfang viel zu klein. Die
Adventitia ist in ein derbfaseriges, kollagenes Bindegewebe umgewandelt. Die
umgebende Schwarte setzt sich aus ziemlich lockeren Bindegewebsbiindeln zu-
sammen. In der Media ist das kollagene Bindegewebe sparlich.

Geringe Grade von Mediahypertrophie sind héufig aufzufinden.
Manchmal sind die Schichten aber auch von kollagenen Biindeln durch-
mischt, und die Muskulatur fast ganz geschwunden.

Die Adventitia endlich ist haufig stark sklerotisch verandert. Schon
frither wurde darauf hingewiesen, daB rein capillire Gefife von einem
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breiten Bindegewebsmantel umgeben werden kénnen.. Aber auch wohl
differenzierte Arterien zeigen als Abgrenzung gegen das Bindegewebe
der Schwarte einen fest gepackten kollagenen Mantel. Auch in der Ab-
bildung 32 ist die sklerotische Adventitia deutlich zu erkennen.. Uber-
haupt ist es eine héufig zu beobachtende Erscheinung, dal alle Schichten
der neugebildeten GefiBe mehr und mehr von kollagenen Fagern durch-
zogen werden, und daB oft die Grenze zwischen Intim& und Media
verschwindet. Elastische Fasern und Muskulatur gehen zugrunde und
werden durch kollagenes Gewebe ersetzt.

Abb. 27. Sklerose der Media und Intima einer kleinen Pleuraarterie unter einer Schwarte. S. N.
200/27. Masson-Farbung. Comp. Ok. 4. Apochromat Oehler 3 mm. Lifa-Filter 375. Expos. 90 Se-
kunden. A = Adventitia; M.I. = Media und Intima.

Abb. 27 zeigt den Querschnitt durch eine kleine Arterie im Lungengewebe
dicht -unter der Schwarte.. Intima und Media sind nicht mehr voneinander zu
trennen, beide sind kernarm und bestehen aus kollagenem Bindegewebe. Gegen
die ebenfalls verdichtete Adventitia hebt sich die in Bindegewebe verwandelte
Media deutlich ab.

Wir kénnten leicht alle soeben beschriebenen sklerotischen Ver-
anderungen durch Abbildungen belegen, glauben aber davon absehen
zu sollen, weil die Fiille und Reichhaltigkeit der verschiedenen Formen
doch nur der Ausdruck einer bestimmten Reaktion auf die Beanspruchung
der Gefalwand durch das strémende Blut darstellt, also eine Anpassung,
eine Kompensation.

Wir diirfen deshalb einen Teil dieser hypertrophischen Vorziige als
Anpassungserscheinung auffassen, und zwar fithren wir sie wie Thoma
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auf die Stromverlangsamung zuriick. (1. Histomechanisches Gesetz,
vgl. Kapitel 3,.2. Teil.) Wir glauben nimlich, daB diese GefafBe zu Zeiten
der bestehenden Entziindung in der Schwarte infolge der dort vorhande-
nen Blutiiberfillung viel gréBere Blutmengen zu bewéiltigen haben als
in- spiteren Stadien, wo der entziindliche Vorgang zum Stillstand ge-
kommen igt. Die frither groBere GefiBlichtung pafBt sich durch Intima-
wucherung der verlangsamten Blutstrémung an.

Ob sich in den Gefallen nun mehr elastisch-muskuléses oder mehr
kollagenes Bindegewebe bildet, héngt von der durch den Blutdruck

Abb. 28. Organisation eines thrombosierten GefiBes in éiner Lungennarbe bei Pleuraschwarte.
8. N. 689/27. Farbung nach v. Mollendorff. Comp. Ok. 4. Apochromat Zeiss 16 mm. Lifa-Filter 375.
Expos. 45 Sekunden. I == Intima der urspriinglichen Arterie; & = neugebildete GefaBe.

thythmisch erzeugten Materialspannung ab. Ist diese hoch, dann ist die Ge-
faBwand von vornherein reicher an elastisch-muskulssem Gewebe, ist sie
aber gering, so wird einfaches kollagenes Bindegewebe entwickelt (T"homa).

Ferner méchten wir annehmen, daB die in den Schwarten gebildeten
GefiBe aus einem Material aufgebaut sind, das gegen die Beanspru-
chung vonseiten des stromenden Blutes eine geringere Widerstands-
fihigkeit hat als dasjenige der KorpergefiBe. Nur so ist es erklérlich,
daB alle GefaBe in alteren Schwarten sklerotisieren, vielleicht sind da-
fiir aber auch chemisch-toxische Hinfliisse verantwortlich zu machen.

Nach sinnfdlligen degenerativen Zeichen haben wir in den sklero-
tischen GefaBen der Schwarten vergebens gesucht, jedenfalls konnten
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weder Nekrosen noch atheromatése Herde noch Verkalkungen gefunden
werden. Dagegen haben wir ganz vereinzelt in einigen auffallend homo-
genisierten Gefdfiwéinden eine leichte Metachromasie der Grundsubstanz
feststellen kénnen. Gleichzeitig war aullerdem eine deutliche kollagene.
Imprignation der GefiBwand vorhanden. Es handelt sich hier zweifellos
um die von Schuliz sogenannte ,,mucoide Degeneration®, wobei aller-
dings bemerkt werden mufl, dafl es sich wohl eher um eine Neubildung
von paraplastischer Grundsubstanz (Magma) als um eine Degeneration
(krankhafte Veranderung) handelt.

Abschliefend mochten wir anhangsweise noch die Abbildung einer
grofleren Arterie bringen welche in einer mit der aufsitzenden Pleura-
schwarte zusammenhéngenden Lungennarbe liegt.

Abb. 28 zeigt die Rekanalisation einer gréBeren Arterie. Zu dullerst liegt die
halskrausenartig zusammengelegte Elastica der altén Arterie; diese ist mit der
atrophischen Media zu einem schmalen Bande vereinigt. Das Lumen wird aus-
gefiillt durch ein zartes, kernarmes Bindegewebe, in welchem mehrere grofiere und
kleinere junge Gefafle zu erkennen sind. Diese zeigen zum Teil rein capilliren
Charakter. Eines hat aber schon eine deutliche kreisférmig angeordnete Zell-
schicht (Muscularis), hingegen ist eine Elastica interna noch nicht ausgebildet; sie
14Bt sich wenigstens firberisch noch nicht darstellen.

Wir bringen diese Beobachtung deshalb noch zur Sprache, (vgl. auch
Borchardt), weil sie uns einen erneuten Beweis liefert dafiir, dafl sich aus
einem DBindegewebsnetz, wie es in einem organisierten Thrombus zu finden
ist, neue Gefdife mit glatten Muskelzellen bilden kénnen. Fs ist aber dieser
Vorgang nur dann zu erkliren, wenn diesen Fibrocyten im Thrombus der
Charalkter von multipotenten Mesenchymzellen zukommi, welche die Féihig-
keit haben, unter gegebenen Bedingungen (funkiionelle Anpassung) sich
nach allen moglichen Richtungen zu differenzieren.

Zusammenfassung zu Kapitel IV.

1. Die neugebildeten GefiBe der Pleuraschwarten verfallen alle
einer mehr oder weniger starken Sklerose.

2. Die Sklerose zeigt vorwiegend hyperplastischen Charakter und
166t degenerative Vorginge wie Nekrosen, Verkalkung und fettige De-
generation vermissen. In seltenen Féallen kann die Grundsubstanz
»»mucoide® Umwandlung zeigen.

3. Die sklerotischen Vorgiinge sind als Anpassungserscheinung an die
verdnderte funktionelle Beanspruchung aufzufassen; sie lassen sich daher
vergleichen mit solchen, wie sie bei der Eierstocks- und Menstruations-
sklerose zu finden sind.

4. Es wird angenommen, da8 das Baumaterial der neugebildeten
GefiBe gegen funktionelle Uberlastung geringere Widerstandsfahigkeit
hat, als dasjenige der normalen KorpergefifBe.
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Schlup.

Mit der Beschreibung des Ausgangs der neugebildeten Gefifie der
Pleuraschwarten in eine mehr oder weniger starke Sklerose ist unsere
Aufgabe zu einem gewissen AbschluB gebracht worden. Wir m&chten dem
Leser eine Wiederholung der Zusammenfassung der Ergebnisse ersparen,
diese sind am Ende jedes Kapitels zusammengestellt worden. Wir
mochten nur noch einmal kurz auf das Hauptergebnis des 2. Kapitels
hinweisen, wm unseren Standpunkt eindeutig festzulegen.

Die Capillaraccessoria setzt sich -aus Fibrocyten zusammen, welche
netzartig das Endothelrohr umgreifen. Diese Fibrocyten stammen aus
dem Bindegewebe des ausgewachsenen Organismus, sind aber an sich
indifferent, oder besser gesagt multipotent, d. h. sie kénnen sich, wenn sie
einmal dem Endothelrohr angepalt sind, bei gegebenen Beanspruchun-
gen in bestimmter Richtung differenzieren. Diese Fibrocyten sind somit
den Mesenchymzellen im fétalen Organismus gleichzustellen. Wir haben
aber absichtlich den Ausdruck ,,Mesenchymzelle” zu vermeiden gesucht,
weil wir ihn fir die Zellen des embryonalen Mesoderms aufgespart
wissen mdchten.

Der Ausdruck ,,Fibrocyt* ist uns zu einem neuen Begriff geworden,
und wir abstrahieren bewulBt von der im Wort gelegenen einseitigen
Komponente ,,Fibrum®. Dieser Begriff birgt vielmehr jene komplexen
Entwicklungsfahigkeiten in sich, die wir der embryonalen Mesenchym-
zelle zuschreiben. Wir halten aber an der Bezeichnung ,,Fibrocyt’ fest,
weil wir gesehen haben, dall diese Gebilde dem Bindegewebe und Ab-
kémmlingen desselben (Endothelien, Mesothelien) bzw. dem Geféf-
bindegewebe des erwachsenen Organismus entstammen.

Wir hotfen durch unsere Arbeit die Frage der postfétalen Gefal3-
neubildung geférdert zu haben. Wir sind uns dabei bewult, daB noch
manche Liicken auszufiillen sind. Es fehlt z. B. noch die Antwort auf
die Frage nach der Funktion gewisser Teile. Ich denke da besonders
an die Pericyten der Capillaren. Wichtig wéren hier histologische Stu-
dien iiber die Innervierung der Capillaren. Es liegen auch diesbeziigliche
Arbeiten vor (Stéhr jun., Krogh), doch sind im allgemeinen die Ansichten
noch recht widersprechend. Auch in den Geféflen von Pleuraschwarten
sollte man a priori die Neubildung von Nervengeflechten erwarten; wo
glatte Muskulatur ist, will sie auch innerviert sein. KEs ist uns der
Nachweis von GefiBnerven bis jetzt nicht gelungen, doch wollen wir
an neuem Material und mit geeigneten Methoden die Frage in Angriff
nehmen.

Endlich glauben wir bei Bearbeitung von GefafimiBbildungen,
speziell bei der Untersuchung von Geschwiilsten (Teleangiektasien,
Arteriomen usw.) bis zu einem gewissen Grade entscheiden zu kénnen,
wie weitgehend Gefifie aus sich selber heraus differenziert werden kénnen,
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unabhingig von der Beanspruchung ihrer Umgebung bzw. von hamo-
dynamischen und histomechanischen Gesetzen.

Dall andere Gebiete der pathologischen Anatomie, — wir denken
besonders an die Lehre von der Entziindung — aufs engste mit dem Stu-
dium der Geféllentwicklung und besonders mit der Frage nach der
Herkunft und der Funktion der Adventitiazellen verkniipft sind, brau-
chen wir nicht hervorzuheben, es geht dies aus unseren Ausfiihrungen
ohne weiteres hervor.
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