Bindegewebe und Fremdkorper.
Nach Untersuchungen an Furunkeln und Wundgranulationen.
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(Eingegangen am 25. Juli 1928.)

Fremdkérper sind eigentlich erst dann in den Wirbeltierkérper
eingedrungen, wenn sie das den ganzen Korper, seine &ulleren wie inne-
ren Oberflichen, zusammenhéngend umschlieBende Basalepithel durch-
drungen haben, Nach innen von dieser zylindrischen Zellschicht treffen
sier auf den Gefilbindegewebsapparat, und dessen Zellbestandteile
haben; die doppelte Titigkeit niederer Organismen, einmal Intracellular-
substanzen abzusondern und zu anderer Zeit Fremdkérper aufzu-
nehmen, bewahrt. Wir wissen jetzt, daf die fixen Bindegewebs-
zelleni,nicht nur in den bisher als retikuliertes Gewebe bezeichneten
Abschnitten, sondern diberall, ein Plasmodium, ein Zellnetz bilden,
oder vielmehr das embryonale Zellnetz beibehalten, und daB das reti-
knlédre - Gewebe nichts anderes ist, als ein Netzteil mit dichterstehendéau
Fibrocyten.

Der Reiz, welchen Fremdkorper auf tierisches Bindegewebe aus-
ithen, muf} verschiedene Wirkungen haben je nach der Beschaffenheit
der. Fremdkorper. Blande Fremdkérper, wie Metallsplitter, Dornen,
iiben nur einen mechanischen Reiz aus, lebende Fremdkérper, wie Spalt-
pilze; wirken durch ihre Absondetrungen in sehr verschiedenen Graden
auf, Zellen und Intracellularsubstanz ein, durch stetige Nachbildung
der {Sekretstoffe treten diese in den Mittelpunkt der Vorginge, so daB
main. mehr mit Fremdstoffen als mit Fremdkérpern zu tun hat.

Die neueren Forschungsergebnisse iiber die Zellen des Bindegewebes,
also fiber ein Gebiet, in welchem die Grenzen von normalem und patho-
logischem Geschehen verwischt sind, haben auch iiber den EinfluB von
Reizen verschiedener Art auf Neuentstehung von Zellen im Bindegewebe
wichtige Aufschliisse gegeben. Die drtliche Entstehung von Rundzellen,
welche unter dem EinfluB der Auswanderungslehre lange Zeit vollig un-
beachtet geblieben war, wurde von Marchand, Herzog, Lubarsch und
anderen. "Forschern wenigstens fiir gewisse Zellarten anerkannt. Und
neugrdings haben W. und M. wv. Mollendorff, welche die Einwirkung
von:Farbstoffeinspritzungen auf Nagetierbindegewebe, spiter aber auch
die von stdrkeren Reizstoffen untersuchten, Einzelheiten iiber die
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Histogenese dieser ortlichen Vorgiinge verésffentlicht. Die Ergebnisse
dieser Arbeiten sind, ganz kurz zusammengefa8t, folgende: Das Fibro-
cytennetz spaltet auf Reize unter amitotischen Kernteilungen gréBere
Zellen ganz oder unvollstindig ab (makrophagenihnliche Gebilde,
spiter histocytire Zwischenstufen genannt), welche dann lymphocyten-
artige Rundzellen erzeugen, die ihrerseits, nach einer eosinophilen
Phase, zu Leukocyten werden, Die Vielheit der beschriebenen Zell-
arten im Bindegewebe beruht nicht auf Artverschiedenheit, alle diese
Zellen sind freie oder noch nicht vollstandig losgeléste Fibroeytenab-
kémmlinge. Die Leukocyten gehen als Eiterleukocyten mit abnehmen-
der Eosinophilie und entsprechend abnehmender Acidosereaktion zu-
grunde. Die ersten Glieder dieser v. Moéllendorffschen Zellreihe, auch
noch die Ilymphocytiren Rundzellen, sind imstande, das Fibrocytennetz
wiederherzustellen. Hamatogene Rundzellen spielen keine wesent-
liche Rolle. Diese Lehre hat, besonders was die Herkunft der Leuko-
cyten im Reizherd betrifft, die alten Streitpunkte iiber die Rolle der
Zellbildung im Reizherde selber wieder aufleben lassen, und es stehen
sich jetzt ziemlich extreme Ansichten iiber diese Frage gegentiber.

Um zu versuchen, die v. Mdllendorffsche Zellreihe vom Fibrocyten
bis zum Leukocyten im gereizten menschlichen Bindegewebe wieder-
zuerkennen, habe ich Schnittuntersuchungen an entstehenden Furun-
keln in grofler Zahl vorgenommen. Dieses Material -—— welches mir des-
halb zur Verfiigung stand, weil ich seit vielen Jahren die Friithoperation
der Furunkel iibe —ist deshalb sehr geeignet, weil hier nicht, wie z. B.
am Wurmfortsatz, Verinderungen chronischer Art iiberall stéren. Es
handelt sich hier um einen sehr starken Reiz im Gegensatz zu den Ver-
suchen mit Farbstoffen, um die Wirkung fortdauernd erzeugter Toxine
von Mikroorganismen.

Der Furunkel ist ja eine Staphylokokkose der Lederhaut, die In-
vasionsstelle ist das durch anderweitige Fremdvegetationen vom Folli-
kelinnern aus geschidigte parietale Haarfollikelepithel. Die Kokken,
welche vorher als Schmarotzer im Sekret der Talgdriisen vegetiert
haben miissen, vermehren sich schuell zwischen den dicken Kollagen-
fasern der Lederhaut, welche, ziemlich nahe an das Epithel beranra-
gend, als nicht lebende Substanz den Kokken sofort als Nahrung zu-
fallen. Wir haben hier eine der gefdbrlichsten Einbruchstellen vor uns,
denn mehr Menschen, als wir glauben, gehen an inneren Staphy-
lokokkosen nach Furunkeln zugrunde. Die Schwiiche der Abwehr an
diesen Hautstellen hingt vielleicht damit zusammen, daf die Haare
beim Menschen, wenigstens an den Stellen, wo die Furunkel aufzutreten
pflegen, Rudimente sind. Bemerkenswert ist es, dall der andere gefibr-
liche Locus minoris resistentiae, der Wurmfortsatz, beim Menschen
ebenfalls rudimentér ist.
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Bei der Appendicitis sind es verschiedenartige Bakterien, die von der
inneren Oberfliche eindringen, beim Furunkel stets Staphylokokken,
und daraus erklirt sich der immer gleichartige Befund in Schnitten
durch beginnende Furunkel, sei es, dal ein erst stecknadelkopfgrofier
Coriumherd unter dem stets vorhandenen initialen Haarbalgpfropf
sich verbirgt, sei es, daB er schon als lingengroBe spontanschmerzende
Hirte unter der Haut fithlbar ist. Die Schmerzen bedeuten Toxine in
statu nascendi, die Hirte zeigt an, daB das elastische Gewebe ausge-
schaltet ist. Das Corium ist geformtes Bindegewebe, ungeformtes Binde-
gewebe begrenzt es aber nach dem Epithel zu und nach innen gegen die
polsternden Fettballen, auflerdem umbhiillt feinfaseriges Mesenchym die
Gefille, welche in das grobfaserige Corium eindringen, und die Talg-
und SchweiBdriisen.

Bei den Schnittuntersuchungen wurde hauptsichlich -Gestalt und
Stérke der Chromatinfarbung in Betracht gezogen. Zelleibausfarbungen
schienen bei der Zartheit des wabigen Plasmas und bei der Unmoglich-
keit, durch die Einwirkungen von Zelltod, Fixierung und Hértung hin-
durch lebenswahre Zellbilder zu bekommen, nicht sehr aussichtsreich.

Wenn der Schnitt ungefahr den Mittelpunkt der Furunkelhirte getroffen hat,
so zeigt sich bhier eine rundliche, vollig nekrotische Stelle. Der Kokkenherd ist
meist Jeicht zu erkennen, umgeben von einer Schicht dunkel gefirbter Kern-
triitmmer, die nach auflen zu erst vereinzelte noch erkennbare pyknotische Leuko-
cyten, dann allméhlich mehr normale Leukocyten erkennen 1afit. Also in dieser
innersten Zone stirkster Toxinwirkung ist alles zerstért, Fasern, Fibrocyten,
Capillaren. Am ersten halten sich noch Drisenteile oder einzelne Driisenepithelien
gegen die fermentartig wirkenden Gifte der Kokkenkolonie. Von aktiven Zell-
vorgéngen ist nichts zu sehen,

Es folgt dann nach auBen eine 2. Zone: Die kollagenen Fasern der Lederhaut
sind erhalten, aber zwischen ihnen sieht man die Fibrocyten so verandert, dalBl
spindelformig-langliche, meist geschlingelt verlaufende, mit. der Kernfarbe ge-
farbte Gebilde entstehen. Es ist also Kernsubstanz in die Zellkérper tibergeflossen,
so, daBl zwar keine vollstindigen Bilder des Corium-Fibroeytennetzes geboten
werden, aber doch ein ungefahres, durch ZerreiBungen unterbrochenes Bild. Spéater
verklumpen elastische Fasern, auch ganze Capillaren mit diesem chromatolytisch
absterbenden Zellnetz, wihrend die kollagenen Balken immer noch widerstehen.
Kokkenhaufen in dieser 2. Zone auszufdrben, gelingt niemals. Die Capillarendo-
thelien sterben auch unter Chromatolyse ab. Dabei erscheinen in den Capillaren
nach der Mitte zu vereinzelt, nach aulen zahlreicher, lebenskraftige Leukocyten,
hier und da in solchen Mengen, daf die Lichtung verschlossen erscheint. Diese
Leukocyten im Blute sind das erste Anzeichen einer aktiven Reizwirkung. Sonst
ist auch hier alles Nekrose, aber Nekrose weniger starker Art, wie es auch erwartet
werden miifite, da die Toxine doch etwas verdiinnter angreifen. Daf} Toxine die
Ursache des Absterbens sind, ist wohl nicht zweifelhaft, aber vielleicht spielt
andmische Nekrose infolge der GefaBverschliisse hier eine Rolle, dann lige mittel-
bare Toxinwirkung vor. Bei aseptischen Stérungen des Gewebslebens kann man
ahnliche chromatolytische Vorgéinge beobachten, z. B. bei Blutungen, bei der Vor-
bereitung der normalen Ablosung des Nabels. Aber mit der beim Furunkel auf-
tretenden Stérke tritt der ProzeB nur unter Toxinreiz auf.
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In einer 3. Zone um den Kokkenherd herum, der natiirlich auch nicht ab-
gezirkelt ist, sondern mit kolben- und strangférmigen Fortsitzen in die 2. Zone
hineindringt; sehen wir die Einwirkung des weiter verdiinnten Toxins auf lockeres
Bindegewebe. Was zunichst in die Augen fillt, ist Vermehrung der Kerne. Es
148t sich dann aber iiberall in diesen Gewebsteilen Plasmazunahme der Fibro-
cyten und Endothelien und Chromatinanreicherung ihrer Kerne feststellen. Also
das Mesenchym antwortet auf den schwiicheren Toxinreiz, der hier wirken muB,
mit aktiven Vorgéngen nach dem allgemeinen Satz, dal schwache Reize anregen,
starke Reize zerstéren. Nicht nur die GefiBumgebungen, die ja auch Lympb-
bahnen sind, reagieren so, sondern auch Driisenmesenchym und das subepitheliale
Gewebe der Hautpapillen. In den Papillen ist die Histogenese dieser Aktivierung
am, besten zu studieren, denn je nach dem Abstand vom Kokkenherde zeigen die
einzelnen Papillen verschiedene Stufen dieser Gewebsumwandlung in demselben
Schnitte.

Nach meinen Beobachtungen treten hier sehr bald mannigfaltig
eingeschniirte grofe Kerne auf, die im Verhiltnis zu ruhenden Fibro-
cytenkernen chromatinreich sind und sich anscheinend wéhrend des
Abschniirungsvorganges mit Chromatin anreichern. Ich will diese Kerne
in; Hantel-, Nieren- und Hakenformen, die auch oft als riesenkernartige
Bildungen zusammenhédngen, in dieser Arbeit als grofgelappte Kerne
bezeichnen im Gegensatz zu den Leukocytenkernen. Im ungereizten
Bindegewebe sieht man zwar Fibrocytenkerne mit leichten Ein-
biegungen und UnregelméBigkeiten ihrer feinen Kernmembran, aber
keine chromatinreicheren Hantel- oder Hakenformen. Die grofigelapp-
ten Kerne zeigen, besonders in ihren linglichen, hantelférmigen Formen,
hier und da auch tiefe Einkerbungen bis zu Bildern mit nur fadenfér-
miger Verbindung der Teile nach Art der Leukocytenkerne im ausge-
reiften Zustande. Man gewinnt sofort den Eindruck, daf man die von
v. Mollendorff im Bindegewebe der Nager festgestellten abenteuerlich
eingeschniirten Kerne vor sich hat und daBl diese der Ausdruck amito-
tischer Zellteilungen sind, durch welche nach diesen Untersuchern die
Reizcellulation eingeleitet wird. Man sieht auch Bilder ganz abge-
schniirter Kernteile, die mit einer Zuspitzung auf entsprechend zuge-
spitzte Teile eines groBeren Kernes hinweisen. Ob alle diese Kernbil-
dungen Fibrocyten oder einem histiocytéren Fibrocytenabkémmling
angehoren, ist durch den Augenschein schwer zu entscheiden. Es er-
scheinen auch bald in diesen gereizten Mesenchymteilen Rundzellen
mit ganz runder Kernmembran, daneben andere lymphocytenartige Ge-
bilde mit nicht kreisrundem, meist einmal eingekerbtem Kern, wie man
sie stindig im Lymphknoten um die Keimzentraen herum reihenweise
angeordnet antrifft. Hs macht den Eindruck, daf diese minder chro-
matinreichen Kerne die jiingeren, kiirzlich abgespaltenen sind, die sich
dann zu jenen reiferen Lymphocyten mit kreisrunder Kernmembran
ausbilden. Wo in Furunkelpriparaten in Aktivierung begriffenes Mes-
enchym sich dem Kokkenzentrum besonders nihert, pflegen auch die
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abenteuerlich eingekerbten Kerne sich zu hiufen, wihrend bei geringeter
Starke des Kampfes die linglichen Kernformen iiberwiegen. Mitosen
finden sich im Beginn der Cellulation niemals, in spiteren Stadien
vereinzelt.

Mit dem ersten Beginn der Aktivierung des Fibrocytennetzes be-
ginnt die Intercellularsubstanz zu verschwinden, zuerst verliert das
Fasergeriist seine scharfen Umrisse, sehr bald liegen die Zellen in einer
amorphen Masse, welche, gleichviel ob sie aus hidmogener Grundsub-
stanz oder aus Niederschligen aus der Gewebslymphe besteht, die Be-
grenzungen der Zelleiber verwischt. Dieser Vorgang der Faserauflésung
setzt auch unter anders gearteten Einwirkungen sehr schnell ein. Nach
Verwundungen, auch scharfen Schnitten, zeigt das umgebende Binde-
gewebe schon nach einigen Stunden unscharfe Faserumrisse. Mikro-
organismen kénnen hier noch nicht zur Wirkung gekommen sein, wohl
aber kann Storung des Blutumlaufs, beférdert durch Fortfall der
elastischen Aufspannung des Fasergeriistes, eingewirkt haben. Deshalb
ist auch nicht anzunehmen, dafl Toxine in der Furunkelumgebung die
Fasern zum Schwund bringen, zumal da in der 2. Zone die Kollagen-
fasern nach Zerstérung der Fibrocyten noch ihre Gestalt behalten. Es
handelt sich also um Autolyse, die Fibrocyten selber sind es, welche die
Fasern durch fermentartige Absonderungen auflésen infolge von Er-
nihrungsstérungen in den Fasern, welche letzten Endes allerdings hier
durch Toxine verursacht werden. Das fiir den Infektionsverlauf Wesent-
liche ist dabei, daB Nahrmaterial fir die vordringenden Parasiten besei-
tigt wird. Mit der Ausschaltung der Faserarchitektur mit ihren Saft-
liicken, in denen das zarte Cytoplasmanetz geschiitzt in der Nahr-
fliissigkeit schwamm, sind die Erndhrungs- und Lebensbedingungen
dieser Zellen vollstindig verindert.

Trotzdem sehen wir in dieser 3.Zone, was die lebende Substanz
betrifft, zunichst nur aktive Vorgéinge. Amitotische Kernteilung ist
kein Anzeichen von Ernéhrungsstérung und Nekrobiose.

Dem widerspricht in keiner Weise die Tatsache, dal da, wo die
Kokkenentwicklung iibermichtig wird, und der Prozel3 fortschreitet,
ganze Kolben und Stringe der neugebildeten Zellen unterliegen und
der Nekrose verfallen. Denn je nach den wechselnden Umsténden des
Kampfes werden immer nene riickwartige Mesenchymteilein den Vorgang
hineingezogen, oder die Kolben und Stringe des aktivierten Gewebes
riicken konzentrisch gegen den Kokkenherd vor. Das Bild der unter
stirkerer Toxinreizung absterbenden Mesenchymzellen unterscheidet
sich deutlich von dem lebenskriftig vegetierenden, es zeigt Pyknosen
in den Kernen, chromatolytisch gefarbte Fibrocytenfiden und Liicken
zwischen den Kernen. Leukocyten finden sich, neben Lymphocyten,
iiberall, aber in verschiedener H&ufigkeit, in den Zellkolben, aber
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auch in deren Umgebung. Wer nicht dberhaupt jede oOrtliche Ent-
stehung von Lymphocyten und Leukocyten bestreitet, kann nicht an-
ders als in dem sich akfivierenden Gewebe der Furunkelumgebung
das Prinzip der v. Mollendorffschen Zellreihe erkennen.

Uber diese Zellformen geben Vergleiche mit Schnitten aus weniger
heftig durch Fremdwirkung gereiztem menschlichen Bindegewebe weitere
Aufschliisse. Schnitte durch die Haut nach positiver Pirquet-Impfung
zur Zeit starker Hautréte ergaben: Fasergewebe sehr verschwommen,
stellenweise schon homogen werdend, Zellvermehrung in Stringen lings
der Gefille, tiberall groBgelappte Kerne, selten in beginnender Riesen-
zellbildung, keine ausgebildeten Riesenzellen, Lymphocyten mit ver-
schiedenem Chromatinreichtum, keine Leukocyten. An einigen Stellen
degenerative Zellveriinderungen im Beginn. Also keine Cellulation bis
zum Gewebsleukocyten. Wie weit die Allergie des Gewebes, die Tat-
sache, da nur einmaliger und dann verklingender Reiz einwirkte, mit-
spielt, mufl dahingestellt bleiben, jedenfalls hat kein Reiz von der Stirke
der stetig erneut vordringenden Staphylotoxine auf das Mesenchym
eingewirkt; Leukocyten, die wohl einige Tage frither, bald nach der
Impfung, mit im Spiele gewesen sein werden, sind mit dem schnellen
Nachlassen des Reizes verschwunden.

Um noch weiter verminderte Stirke des Fremdkorperreizes zum
Vergleich heranzuziehen, sei der Befund in der Wand eines Atheroms
beschrieben, welches an der Riickseite der Ohrmuschel a8, nie Schmer-
zen oder Hautrotung gezeigt hatte und auch keinen mechanischen
Schidigungen ausgesetzt war.

Schnitte durch diese Atheromwand an einer Stelle, wo das Epithel eine Strecke
weit fehlte und verhornte Hornhautzellen der entbloBten Bindegewebsfliche auf-
lagen, also das Mesenchym dem Reiz korperfremd gewordenen Materiales aus-
gesetzt war, ergaben folgenden Befund: An Stelle des subepithelialen Fasergewebes
finden sich unregelmiBige Cytoplasmamassen mit blassen Kernen, hiufig in Form
von Fremdkorper-Riesenzellen. Die Bindegewebskerne sind meist von regelmafiger
ovaler Form, nur vereinzelt finden sich Gruppen grofigelappter Kerne. Lympho-
eyten in geringer Anzahl, noch spérlicher Leukocyten, in der Mehrzahl mit aus-
gefirbten eosinophilen Granula, aber alle in einiger Entfernung von den Horn-
schollen. Die Riesenzellen enthalten teilweise Reste von Hornteilen, ihre Kerne sind
von mittlerem Chromatingehalt und gleichm8iger, geschlossen eif6rmiger Gestalt.
Die wabigen Cytoplasmamassen ragen mit den Riesenzellen in unregelmiBigen
Auswiichsen in die Lichtung des Atheroms hinein. Sie entsprechen nicht dem
Bilde der ,,Makrophagen mit beladenem Cytoplasma und kleinem Kern. Nach
der anderen Seite geht diese Schicht in erhaltenes Fasergewebe iiber mit stark
vermehrten Fibrooytenkernen und besonders vermehrten Adventitialzellen lings
der GefaBe. GrofBgelappte Kerne selten, Lymphocyten und Leukocyten sind fast
nur in den GeféiBen zu sehen. Es handelt sich hier um einen sehr schwachen, aber
andauernden Fremdkorperreiz auf Bindegewebe. Insbesondere fehlt jede Mit-
wirkung von Stoffwechselprodukten fremder Organismen. Die Hauptarbeit iiber-
nimmt hier groBzelliges Cytoplasma in Gestalt von Riesenzellen, von denen ich
annehme, daf sie die histocytare Zwischenstufe v. Mdllendorffs, die dieser ja auch
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bei Nagetieren oft riesenzellendhnlich antraf, darstellen, und dall sie amitotische
grofBgelappte Kernteilungen sind ohne nachfolgende Teilung der Zelle, Dafl Fremd-
korperriesenzellen nicht durch Mitose entstehen, steht ja seit langem fest. Dal
dié Riesenzelle noch dem Zellnetz angehort, also der Fibrocyt selbst ist, ist nicht
wahrscheinlich, wenn auch nicht mit Bestimmtheit auszuschliefen,

Also auch bei schwachen Reizen geht die reaktive Zellbildung in

der Richtung der v. Mollendorffschen Zellreihe vor sich. Je nach der’
Beschaffenheit des Reizes bleibt sie mehr oder weniger auf der grof3-
zelligen Stufe stehen oder wird bis zur Rundzellbildung getrieben. Die
grofizellige Reaktion des Fibrocytennetrzes ist die urspriingliche: blande
Fremdkoérper, abgestorbene oder im menschlichen Gewebe nicht lebens-
fahige Spaltpilze werden so aufgenommen, manche Fremdkérper in
langer, aber gefahrloser Arbeit. Im Kampfe mit den giftigen Sekreten
inversionsfihig gewordener Mikroorganismen aber hat der Sdugetier-
kiorper die Fahigkeit erworben, schnell Cytoplasma in groBer Ober-
flachenentwicklung den Eindringlingen entgegenzuwerfen. Oberflichen-
vergroflerung beférdert die schnelle Absonderung der angeziichteten
giftbindenden Zellsekrete mit Antikdrperwirkung. Nun lésen ja nicht
alle beim Menschen inversionsfahige Spaltpilze die schnelle Cellu-
lation bis zum Eiterleukocyten, wie sie beim Staphylokokkenfurunkel
die Regel ist, aus. Bei der Tuberkulose antwortet das Fibrocytennetz
durch Epitheloidzellen- und Riesenzellenbildung, ungeféhr so, wie bei
blanden Fremdkérpern und gewissen, im menschlichen Kérper schwer
lebensfahigen Spaltpilzen. Aber der Tuberkelbacillus entwickelt eben
sehr schwache Exotoxine und wird dadurch zu einer groBen Gefahr,
daB er langsam Zerstérungen anrichtet, die in einer spéteren Zeit durch
ganz allmihliches Zerstoren von Gefdwanden oder durch Mischinfektion
mit stark giftigen Spaltpilzen dem Korper verderblich werden.

Im Furunkelpriparat trifft man oft Lymphocyten und Leukocyten
bei stiirmischer Bildung groBfgelappter Kerne nicht so zahlreich an,
wie man erwartete. Aber vielleicht werden diese Rundzellen schneller
als man glaubt, chemotaktisch in der Richtung nach dem Kokkenherde
abgesogen. Jedenfalls verdichtet sich im Verlaufe des Furunkelpro-
zesses die Rundzellenschicht, welche, zentral absterbend, zur AbceB-
membran wird, sehr schnell. Man kann die AbsceBmembran betrachten,
ohne zundchst der Frage nach der Herkunft der Leukocyten niher zu
treten. Die AbsceBmembran wird nach innen begrenzt durch eine Schicht
abgestorbener Eiterleukocyten, nach auflen durch Kolben und Stringe
aktivierten Zellengewebes, welche zuerst noch Coriumreste und Driisen-
reste umschlieBen. Die zentralen Gefille dieser Stringe gehen in die
AbscefSmembran hinein, wo sie dann, sobald sie in den Bereich starker
Toxine kommen, durch Blutleukocyten verschlossen werden. Die ganze
AbsceBwand ist ja zunichst in riickwirtiger Bewegung und wird erst
dann endgiiltig widerstandsfdhig, wenn hinter dem schiitzenden Mesen-
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chym fibroplastische Fibrocytentétigkeit in einiger Ausdehnung -ein-
gesetzt hat. Wir sehen dann in den Schnitten, wie Fibrocyten sich stark
vergréBern, Mitosen bilden und unter Parallelstellung feine kollagene
Fagern absondern. Aber auch hier und auch noch weiter in das sonst
von der Stérung unberiihrt gebliebene Gewebe hinein sind noch’ zahl-
reiche Zellen von der Form der beschriebenen amitotisch entstandenen
Fibrocytenabkémmlinge in das Gewebe eingelagert. Ausgebildete Rie-
senzellen oder Makrophagen sind in der Furunkel-AbsceSmembran nie
zu finden. Doch erhalt sich das Fibrocytennetz anscheinend bis weit noch
in die Leukocytenschicht hinein lebensfihig und obne Degenerations-
erscheinungen. Dal} ein gewisser Innendruck im Furunkelabscel gegen
die AbsceBmembran wirkte, ist aus klinischen Erscheinungen sicher:.
Er diirfte wohl den Reiz fiir die Fibroplastik jenseits der Abwehrschicht
abgeben. Die Faserbildung fehlt ja auch nach dem Epithel zu, wo die
Schicht dem Druck ausweichen kann. Und diesem Umstande ist-es
zu verdanken, dafl Durchbriiche nach aulen hin stattfinden und nicht
durch die Fascie hindurch. Mit der Eréffnung, sei es auf natiirlichem
Wege, sei es durch drztlichen Eingriff, wird die AbsceBmembran von den
unter Druck angreifenden Giften befreit. Der Spontanschmerz schwins
det. Aber nicht die Druckentlastung ist es, welche den Schmerz auf-
horen 1a6t, sondern die Toxinableitung, denn unmittelbare Berithrung
von lebender Substanz mit Toxin verursacht den Schmerz. Ob es Ner-
vencytoplasma ist, welches das Schmerzgefiihl unmittelbar fortleitet,
mul} jetzt zweifelhaft werden, denn es ist nicht ausgeschlossen, dafl das
Fibrocytennetz als urspriingliches, nicht einseitig differenziertes Cyto-
plasma, Reizbewegungen fortleitet, die dann, iiber Nervenwege im Ge-
hirn als Schmerz wahrgenommen werden. Mit der Erdéffnung wird der
Furunkel eine mykotisch infizierte Wunde im Granulationsstadium.

Es ist daher wohl angezeigt, Wundgranulationsgewebe, das sich nach
Verletzungen entwickelt hat, daraufhin zu betrachten, ob auch hier ent-
sprechende mesenchymale Aktivierungserscheinungen zu bemerken
sind.

Schuitte durch die verschiedensten Arten von Wundgranulationen zeigen
durchgehend 3, natiirlich allmahlich ineinander iibergehende Schichten. Eine
mit Rundzellen vollgepfropite AuBlenschicht 1483t nur schwer Fibrocyten erkennen,
die Rundzellen sind tberwiegend Eiterleukocyten, die am freien Rande véllig in
Kerntrimmer zerfallen sind. Diese Triimmer und pyknotischen Leukocytenkerne
liegen zwischen Fibrinfdden. Auch die ziemlich dicht an die Oberfliche heran-
reichenden und oft erweiterten Capillaren werden von dicht gehduften Leukocyten
ausgefiillt. Die Randschicht macht den Eindruck einer fest verfilzten, halb aus-
getrockneten Gewebsschicht, Sie diirfte einen vorldufigen Schutz des Gewebes
gegen mechanische oder thermische Einfliisse abgeben, wie die Hornschicht der
normalen Haut, wihrend die darunter geschichteten lebenskriftigen Leukocyten
den ersten biologischen Schutz leisten, entsprechend der Basalzellschicht der Haut.
Die suBerste Schicht dirfte, wenn sie linger bestanden hat, weder von auflen
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noch von innen erhebliche fliissige Bestandteile durchlassen. Allein da sehr viele
Priparate erweichte Streifen parallel der Oberfliche oder halb abgeldste lange
Gewebsstiicke erkennen lassen, muBl man annehmen, dafl die Oberschicht stetig
abgestolen und wieder erneuert wird.

Weiter nach innen, in der mittleren Schicht der Granulationen, treten die
Capillaren in ihrem hauptsichlich senkrecht zur Oberfliche angeordneten Verlauf
mehr hervor, weil das ganze Gewebe mehr Fliissigkeit enthilt und die geformten
Bestandteile auseinandergedrangt sind. Die Fibrocyten sicht man deutlich zwischen
dem amorphen feinen Niederschlag der Odemfliissigkeit mit diinnen Cytoplasma-
faden von einer Capillare zur nachsten wie aufgespannt. Die beiden oberen Schich-
ten der Granulationen haben das gemeinsam, daB sie kaum Intercellularfasern
enthalten. Nur in Gefdlnahen sind sparliche, ganz feine Fasern zu erkennen zwi-
schen den Fibrocyten und den noch aufzufiithrenden anderen Zellbestandteilen.
Mit der Faserlosigkeit héngt aber zusammen, daB dieses Gewebe keine Saft-
kandlchen haben kann, denn das halbfliissige Cytoplasma kann keine Liicken
offen halten wie die feine Faserarchitektur normalen Bindegewebes, welches Fibro-
cyten wie Capillarendothelien mechanisch schiitzt und gleichzeitig seine Lymph-
wege offen hilt. Mechanisch ist das Granulationsgewebe daher auch leicht ver-
letzlich. Zwischen Capillaren und Fibrocytennetz liegen nun freie oder halbfreie
Zellen von verschiedenem Aussehen. Es sind zunidchst Zellen mit undeutlichen
Cytoplasmagrenzen und groBgelappten Kernen von ganz derselben Form wie in
der AuBenschicht des Furunkels, oft auch in abenteuerlich eingeschniirter Form
und mit ausgezogenen Kernfiaden. Auch Kernkonglomerate, ebenfalls abenteuer-
lich eingeschniirt und daher von den ausgebildeten Riesenzellenkernen leicht zu
unterscheiden, sind héufig.

Lymphocyten, nach Art der Blutlymphocyten rundkernige und unregelmaBig
rundkernige, sind iiberall zu sehen, aber auch, im Gegensatz zu den Furunkel-
bildern, Plasmazellen. Leukocyten sind in verschiedener Héiufigkeit, aber in jedem
Gesichtsfeld ; ein geringer Teil derselben 148t eosinophile Kérnung erkennen. Grofle
Zellen mit chromatinreichen nicht eingeschniirten Kernen, die man manchmal
gieht, sind vielleicht Fibrocyten im Vorstadium der Mitose. )

Als 3. Schicht kann man die Lage iiber dem urspriinglichen Bindegewebe
bezeichnen. GroBe Fibrocyten, Mitosen, feine Fasern zeigen das Einsetzen von
Gewebsvermehrung und Faserbildung an, genau wie in der Furunkelumgebung.
Mikroorganismen kann -man durch Firbung in linglichen Kolonien nur in der
duBeren Zone, dicht unter der Lage pyknotischer Leukocyten; nachweisen, Fremd-
korper anderer Art, wie Baumwollfiden, finden sich, von Riesenzellen umschlossen,
auch in tieferen Schichten gelegentlich. Manchmal sieht man Lécher im Gewebe,
von Leukocyten oder Riesenzellen umgeben, so daBl es scheint, als wenn hier
hértere Fremdkorper durch die Messerklinge herausgehebelt worden sind. Kleine
Abscesse sieht man haufig auch in der mittleren Zone, sie zeigen natiirlich’ Mikro-
organismen, die sich im Schutze anderer Fremdkérper entwickeln konnten, an.
Um die gréBeren mehrfachen Kokkenkolonien nahe dem AuBenrande, die nach
meinen Erfahrungen stets grampositiv sind, zeigt das Granulationsgewebe oft
ausgedehnte Nekrose, die alle Kerne verschiedener Art ergriffen hat. AuBerdem
enthalten solche Praparate weithin stirkere Leukocyteneinlagerungen und stirkeres
Odem. Wo man letztere Befunde erheben muB, muf man kokkenhaltige Ab-
schnitte in den Granulationen annehmen, auch wenn sie nicht durch den Schnitt
zu Gesicht gebracht werden. Die kleinsten Toxinmengen in statu nascendi kénnen
ja gewaltige Wirkungen ausiiben. Sehen wir doch z. B. im Bauchraume, sobald
im mykotisch absterbenden Wurmfortsatz die ersten Toxine das Bauchfell er-
reichen, weithin toxische Darmléhmung eintreten. Diese Toxinfolge kann tsdlich
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wirken, ohne dall die Mikroorganismen schon den Bauchraum erreicht haben,
die obduzierende Bahn also den Erreger nachweist. Darmlihmung nach Bauch-
operationen wird wahrscheinlich mit Unrecht oft als aseptisch bezeichnet.

Wo keine Toxine in Granulationen sich bilden, fehlt der Fliissigkeits-
strom, welchen diese Toxine aus den leukocytér verschlossenen Capillaren
herausziehen und nach allen Richtungen in das Gewebe pressen, es fehlt
die starke Leukocytenansammlung, und es fehlen auch die AbstofSungen
der duBersten Schicht. Die Heilung unter dem Schorf ist eine wegen
Fehlens jedes Parasitismus sogleich mit fibroplastischem Gewebsaufbau
beginnende Wundheilung. Diese flichenhaften AbstoBungen, iiber die ich
in dem spérlichen Schrifttum iiber die Wundgranulation nichts finden
kann, wirken tatsichlich als ein Abwehrmechanismus, indem sie die
Kokkenlager unter der Oberfléche mit ausstoBen. Sie bringen fortdauernd
neue Schichten leukocytér durchsetzten Gewebes an die Oberflidche. Vor
der Ablosung ist die Aullenschicht eine so feste Verfilzung von Fibrin und
pyknotischen Kernteilen, dal man sich eine Auswanderung von Leuko-
cyten kaum vorstellen kann. Auch der starke Flissigkeitsstrom dieser
Granulationen, welcher, wenn die Wunde mit Verbandstoffen bedeckt
ist, die eine Verdunstung verhindern, dem Arzt sofort die Mykose im
Granulationsgewebe verrét, kann kaum diese feste Schicht durchdringen.
Die Auswanderung, die Abwanderung der Gewebslymphe, aber auch die
experimentell nachgewiesene Aufsaugung von Stoffen von der Wund-
oberfliche mufl daher durch die jeweils frisch nachgeriickten Schichten
und demnach nicht ununterbrochen erfolgen. Ubrigens schiitzt sich
auch der Uterus nach Abstofung der Placenta mehrere Tage hindurch
durch lameliése Abstofiungen gegen Ansiedlung von Infektionserregern.

Die Wucherung zum Ersatz des fortwdhrend verlorengehenden
Granulationsgewebes findet nicht in diesen #uleren Schichten statt,
sondern in tieferen, wo man Mitosen, grofle Fibrocyten und feine Faser-
bildung vorfindet.

Wichtige Einblicke in die Abwehrvorgénge des Gewebes gegen Kok-
ken und gegen Kokkentoxin muliten Querschnitte durch Fisteln,
welche von Knochenherden aus lingere Zeit offen gehalten wurden,
geben.,

Diese Schnitte zeigen, wenigstens wenn sie aus dem duleren Ende des Ganges
stammen, eine unregelmifig gebuchtete Lichtung, einem Eileiterdurchschnitt ent-
fernt ahnlich, da sich die Granulationsschicht in unregelméafigen Auswiichsen ent-
wickelt. Die beschriebenen 3 Schichten dringen noch mehr als bei anderen Granu-
lationen unregelmiBig ineinander ein, zeigen aber denselben Bau. Die Fibro-
cyten sind tiberall oft sehr deutlich, in plasmodialem Zusammenhang zwischen den
Gefiaflen wie aufgehéingt zu erkennen. Nach auBlen zu vielfach in wechselnder
Menge grofigelappte Kerne in wabigem Cytoplasma, Lymphocyten, Plasmazellen,
Leukocyten. Noch héufiger als bei Wundgranulationen finden sich Blutungsherde.
Die faserbildende Schicht dringt stellenweise bis nahe an die Lichtung vor. Ab-
stoBungen sieht man vielfach, ebenso kleinere und gréfiere Flichen absterbender
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Zellen, lokale Leukocytenanhiufungen, Nahe den GefaBen fiel mehrfach ein
Gewebe dichter, nebeneinander liegender linglicher Zellen auf, die nie Mitosen
oder Faserbildung erkennen lieBen und dem Interglandulargewebe der Uterus-
schleimhaut dhnlich waren. Es diirfte wohl wie dieses ein auf Dauer angelegtes
Schutzgewebe darstellen. Denn zur Stiitzung von Geweben, also auch zur Offen-
haltung von Fistelgangen, sondert das Fibrocytennetz lediglich Fasern ab; Cyto-
plasma ist dazu vollstéindig untahig. Kokkenkolonien in diesen Fistelgranulationen
auszufirben, ist mir — es waren stets dltere Fisteln — nie gelungen. Aber Leuko-
cyten in dichter Ansammlung weisen doch 6fter auf Auskeithungen von geringer
Ausdehnung hin. Bedroht sind die Fistelgranulationen nur von Mikroorganismen,
welche der Fliissigkeitsstrom von dem Knochenherd gelegentlich mit sich fiihrt,
nicht, wie die Granulationen offener Flachenwunden, durch -verschiedenartige
lebende und auch blande Fremdkorper, Riesenzellen sind daber selten anzutreffen.
Die Flissigkeitsabsonderung ist bei der andauernden, aber wenig kraftigen
Kokkenwucherung im Knochenherd spérlich; er geht den Weg der Fistel, weil
nach den anderen Richtungen biologische Festigung des Gewebes — durch
Mesenchymaktivierung — und mechanische Festigung —— durch #uflere fibrose
Bindegewebsentwicklung — einen AbschluBl hergeben. Toxine hingegen diirfte der
Fistelstrom wenigstens in Spuren stets mit sich fithren, denn wenn die Toxin-
entwicklung ganz aufhért, schlieBt sich die Fistel. Mit den wenigen, schwach viru-
lenten Kokken werden die TFistelgranulationen leicht fertig, wie die klinische
FBrfahrung zeigt, denn Weiterverbreitung von dem Fistelgang aus kommt bei
Riterkokken-Knochenherden kaum vor. Das Toxin aber halt, da es, wie experi-
mentell nachgewiesen ist, von Granulationsflichen aus aufgesaugt wird (Melchior),
die Granulationen der Fistel in aktiviertem Zustand und verhindert die Um-
stellung der Fibrocyten zu faserbildender Tatigkeit. Also auch unter diesen Um-
sténden schiitzt sich der Korper gegen Fortschreiten des Parasitismus von Eiter-
kokken durch die angeziichtete Fahigkeit, auf Toxinreize prophylaktisch den
Kokken selber faserloses Cytoplasma entgegenzustellen, genau wie bei der Abwehr
um den Furunkelherd herum. Gegen Tuberkelbacillen aus Knochenmetastasen,
deren allzu schwache Exotoxine ja auch nur ganz geringen Fliissigkeitsaustritt aus
den Capillaren bewirken kénnen, so dafl vollstindige Fistelginge oft nicht zu-
stande kommen, reagiert auch hier das Granulationsgewebe nur durch histio-
cytire Stufen der won Mollendorffschen Zellreihe, Epitheloidzellen und Riesen-
. zellen, hochstens noch mit lymphoiden Zellen. Diese Reaktion ist ja oft wenig
wirksam und verhindert das langsame Vordringen der Infektionserreger in die
Granulationen und in deren Umgebung nicht. Von Knochenherden oder deren
beginnenden unvollstindigen Fistelgingen setzb sich in das nicht mit der wirk-
sameren Leukocytenbildung reagierende Bindegewebe die Tuberkelbildung um
vordringende Bacillengruppen herum fort, und es entsteht das Bild der tuber-
kulésen Granulationen.

DaB ohne Mitwirkung von stetig sich erneuerndem Gift Fisteln
sich halten oder entstehen kénnten, ist doch nach den Erfahrungen der
Chirurgie iiber eingepflanzte Fremdkoérper nicht anzunehmen. Blande
Fremdkérper jeder Art und Gréfle fithren doch nur Bindegewebsver-
#nderungen in der fibroplastischen Richtung herbei. Und wenn dabei
ein Teil der Fibrocyten durch Riesenzellenbildung im Sinne der Abwehr
reagiert, so ist dies ein nebensichlicher Vorgang, der auch ohne Capillar-
storung, ohne Fliissigkeitsansammlung und ohne Leukocytenverbrauch
vor sich geht. Das Auftreten einiger Leukocyten bedeutet natiirlich
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noch keine leukocytire Reaktion. Auch die Fistel starrwandiger Hohlen
hiilt sich nicht ohne Mikrobenvegetation offen, denn auch die jetzt so
hiufig vorgenommene Einblasung verhaltnismifBig keimfreier Luft in den
Pleuraraum fiihrt nicht zu Flussigkeitsabsonderung und Fistelbildung.

In allen Granulationen schiitzt die Dicke der Abwehrschichten und
das Vorhandensein von amitotischen Fibrocytenabkémmlingen auch in
der Schicht der beginnenden Faserbildung auch bei tieferen Verwun-
dungen vor Eiterkokkenauskeimungen. Man muB nach bakteriologischen
Untersuchungen annehmen, dal unter anderen Spaltpilzen auch.in.-
vasionsfahige fast stetig auf der Oberfliche wuchern. Die Bezeichnung
,infizierte Wunde* wird ja nicht immer in demselben Sinne gebraucht.
Theoretisch ist die Feststellung von Mikroorganismen innerhalb der
Granulationen, also im Korper, etwas anderes als Oberflichenvegetation.
Letztere ist fiir den Wirtskorper insofern sogar niitzlich, als sie den Ver-
teidigungszustand der Granulationen erhélt, sobald aber frische Wunden
anderer Individuen ohne Granulationsschutz mit diesem Wundsekret
geimpft werden, entstehen gefahrliche Invasionen.

Histologisch unterscheiden sich die Mesenchymwucherungen um Fu-
runkelherde herum von Granulationswucherungen nur dadurch, daf
jene zwischen den einzelnen Gefaligebieten noch Reste von Corium ent-
halten und dal sie, weil weniger lange bestehend, keine Plasmazellen
erkennen lassen.

Sind nun alle Leukocyten im Kampfe gegen starke Toxine geweblicher
Herkunft ? Die Frage ist durch den Augenschein schwer zu entscheiden,
zumal da Farbenreaktionen, wie die auf Acidose, nicht entscheidend sind
und die Bedeutung von eosinopbilen und anderen Cytoplasmaeinlage-
rungen noch vollstéindig dunkel ist. Nun sprechen aber einige Befunde
dafiir, daf} Leukocyten sehr schnell im gereizten Gewebe erscheinen, ohne
daf} dabei Abwehrcellulation im Mesenchym zu erkennen ist. In Wunden
sind einige Stunden nach dem Trauma, auch bei scharfen Schnittwunden,
Leukocyten in Reihen auflerhalb der Capillaren anzutreffen, sobald die
ersten Faserverinderungen sich zeigen. Toxine kdnnen hier wohl noch
nicht mitgewirkt haben, aber Zerfallsprodukte von Fasern oder aus
stagnierendem Blut kénnen schon als Fremdstoffe Leukocyten argezo-
gen haben.

Nach meiner Ansicht entstammen diese Zellen, wenn. gie sich um
die ersten Kokkenauskeimungen sammeln oder wenn sie Abscefimem-
branen hineingezogen werden, sowohl dem Gewebe wie dem Knochen-
mark. Alle entstammen letzten Endes Fibrocyten, aber der hochorga-
nisierte Metazoenkérper hat gewisse Abschnitte des Fibrocytennetzes
am Orte der Wahl, in Knochenhéhlen, organartig so ausgebildet, dafl
hier das — verdichtete — Fibrocytennetz nur auf Abwehrcellulation
eingestellt ist. Der angepaBte Reiz kann stark verdiinnt kreisendes To-
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xin:sein, oder es kann sich dabei um die Beeinflussung eines unbekann-
teti-hormonalen Reizes handeln, welcher normalerweise die Leukocyten-
zah] im Blute gleichmiBig erhilt. Dieser myeloische Abwehrmecha-
nismus schiitzt ja auBerdem und in erster Linie das Blut in den gro-
Ben Gefiflen vor vordringenden Gewebsmykosen. Sobald von einem
Kokkenherde an der AuBenseite einer Vene die ersten Toxine die In-
tima erreichen, bilden, neben aktivierten Endothelzellen, Leukocyten-
Syncytien einen vorlaufigen Abschlufi. So erscheinen die Blutleukocyten
auch. sehr schnell im Capillargebiet unter denselben Voraussetzungen
innerhalb dieser Capillaren. DafB diese, im Knochenmark in vielge-
staltigkernigem, also leicht wanderungsfihigem Zustande, gespeicherten
freien Zellen nicht auch auf Gewebstoxine chemotaktisch die Capil-
laren durchwandern sollten, ist nicht anzunehmen, sehen wir sie doch
auf inneren Oberflichen geschichtetes Epithel durchsetzen. Alles spricht
dafiir, dal die myeloische Cellulation, die eine spdt erworbene An-
passung an den Kampf ums Dasein ist, den ersten Ansturm der Toxine
abfangt und auch prophylaktisch auf Schédigungen und Freiwerden
schwach reizender Gewebsbestandteile Zellen anhéuft, die den nach
Verletzungen sich einnistenden Spaltpilzen zuvorkommen. Unter dem
Schutze dieses ersten Zellwalles geht die Aktivierung des Mesenchyms
vor sich, die dann auch, langsamer, aber nachhaltiger, Leukocyten bildet,
welche als Eiterleukocyten schliefSlich tiberhaupt nicht von Blutleuko-
cyten zu unterscheiden sind. Eben auftretende Infektionsherde sind noch
nicht-abgeschlossen; es ist ja bekannt, dafl bel beginnenden Anginen,
bei Diphtherie usw. in der ersten Zeit die Erreger leicht aus dem Blute
zu . ziichten sind, spéter aber nicht. Solche Zustdnde offener Gewebs-
spalten diirften ‘auch z. B. beim Fortschreiten der Furunkelinfektion
oder in infizierten Granulationen voriibergehend eintreten, und daraus
wittden sich die histologischen Befunde des verschiedenen Grades der
Leukocytendurchsetzung erkldren. Die Arbeit der Zellen der v. Mdllen-
dorffschen Zellreihe ist nicht weniger wesentlich bei der Abwehr, sie bil-
det-im Gegensatz zu der ersten Blutzellenanhdufung ein Gewebe, und
dieses stellt nicht nur abs#ttigende Leukocyten, sondern phagocytiert
aufler Kokken auch die Massen der abgestorbenen Leukocyten. - Die
Ansicht, dafl die Leukocyten iiberall Aufréumungsarbeiten verrichten,
diirfte nicht richtig sein in dieser Allgemeinheit. Versuche mit Tusche-
kérnchen (v. Méllendorff) und mit wenig virulenten Kokken (Rosenthal)
zeigen libereinstimmend, daB bei Nichtvorhandensein starker Toxine
die Phagocytose im wesentlichen von Fibrocyten oder deren Sprossen
und..den Endothelien, 'die ja physiologisch nur Uferfibrocyten sind,
besorgt wird. Diese Zellen vergroBern sich schnell, umwachsen . die
Frémdkérper mit Pseudopodien und réumen. so auch mit massenhaft
ing [Blut eingefiihrten Fremdkérpern iiberraschend schnell auf. - Nach



330 G. Meyer:

Wallbach tritt im Peritoneum nach Einfithrung von Lipoiden, Stérke,
Eiweillstoffen die lymphocytir-monocytire Reaktion ein, auf Stoffe,
die ,eine stirkere Gewebszerstorung herbeifithren, die leukocytire.
Die hier im Bauchfellexsudat festgestellten Monocyten entsprechen der
histiocytdren Zwischenstufe, gleichviel ob sie von Fibrocyten oder den
biologisch gleichwertigen Deckzellen abstammen. Auch die Monocyten
des Blutes sind ja nichts anderes, als solche, in noch nicht kleinzellig-
rundzelliger Phase von Uferfibrocyten abgestoflene Tochterzellen.
Nach Bergel sind in infizierten Granulationen ,,die mit den Granulations-
zellen identischen Histiocyten (also histiocytére Zwischenstufen
v. Mdllendorffs) nur als Abfange- und Aufriumungszellen tatig, welche
»bereits unschidlich zerfallene Krankheitskeime neben Gewebstriim-
mern aufnehmen.

Auch im Leben des Knochengewebes zerfallen in ibrem Chemismus
gestérte Teile der Phagocytose durch riesenzellenartig ausgewachsene
Fibrocyten (Osteoclasten). Was wir hier wegen des intensiveren Verlau-
fes leicht fixiert sichtbar machen kénnen, geschieht wohl auch im
fibrésen Bindegewebe, nicht nur in stiirmischer Weise, wie beim Furun-
kel, sondern vereinzelt, wo immer eine Faser Alterserscheinungen duflert.
Jede Faser grenzt an Cytoplasma, welches sofort hyperplasieren und
phagocytieren kann.

Das aktivierte Mesenchym, hauptsichlich in seinen groBzelligen
Zellstufen, rdumt auf, und die kleinen Rundzellen sittigen Toxine ab.
Die Tatsache, dal kleine Kokkenherde weithin himatogene Leukocytose
hervorrufen kénnen, mufl man sich auch vergegenwértigen, wenn man
an Schnitten nach dem Schicksal der abgestorbenen Erythrocyten
forscht. In Granulationen, wo diese Erythrophagie ja hiufig angetroffen
wird, sind es zweifellos zum grofen Teil Leukocyten, welche die aus-
gelaugten Erythrocyten aufnehmen, aber wo Toxine iiberhaupt nicht
in Frage kommen, sieht man wenig Leukocyten und die Blutkdrperchen
als helle Plasmateile in groBeren Zellen. DaB in diesem Falle leuko-
cytenartige Phagocyten, ebenso wie jene gréBeren Phagocyten, histio-
gen sind und nicht aus dem Blute stammen, scheint mir das wahrschein-
lichere zu sein.

Als fremdkorperfressendes und dadurch den Korper schiitzendes
Gewebe wichst das Granulationsgewebe dem fibroplastischen, den De-
fekt ausfiillenden Gewebe voran.

Genau wie in den Kolben und Stringen beim Furunkel ist ein zen-
trales Gefdf die Achse jedes Vegetationsabschnittes. Nachdem wvon
F. Marchand die Cytoplasmaverbindungen zwischen Adventitialzellen
und Blutgefaflendothelien nachgewiesen sind, Verbindungen, die wegen
ihrer Zartheit zu oft zerreifen, als dafl man sie regelmiBig erhalten fin-
det, stellt sich das Fibrocytennetz als ein allseitig in den Blutraum hin-
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einreichendes Plasmodium dar. Und so liegt es, zumal da Protoplasma-
stromungen in den Zellverbindungen beschrieben worden sind, nahe,
anzunehmen, daf} die Erndhrung des Fibrocytennetzes unmittelbar aus
dem strémenden Blute genommen wird. In AbsceBmembranen wie in
Eitergranulationen kdénnen sich so Fibrocyten auch da, wo Saftkanél-
chen und Capillaren leukocytidr verstopft sind, noch intraplasmodial
ernihren. Diese Annahme ist entschieden einleuchtender, als die Ver-
mutung von Hueck, dal in Geweben ohne Saftliicken der Saftstrom das
Gewebe, d. h. seine Fasern, die Grundsubstanz und die eigentlichen
Zellen in ganz gleichmaBiger Weise durchdringt (Marchand, Handb. der
allgem. Pathol. 1924).

Die im Gewebe phagocytierten animalischen Stoffe spielen im Haus-
halt des Fibrocytennetzes keine erhebliche Rolle. Alle Korperzellen
ernithren sich aus der artspezifischen, durch verwickelte Regelungs-
einrichtungen nach Zusammensetzung und Temperatur stets gleichméBig
gehaltenen Blutfliissigkeit. Die Lehre von Bier, nach welcher in Hohlen-
wunden die Granulationen vom Eiter leben, ist nicht haltbar. Thr wider-
spricht ja auch die Tatsache, daBl aseptische Wunden — ,,unter dem
Schorf** — so schnell heilen.

Die Netztorm der Bindegewebszellen ist ja jetzt allgemein anerkannt,
aber es wird dabei von manchen Forschern die Meinung gedufert, daf
syncytiale Neuvereinigungen dabei eine Rolle spielen. Vo6llig neue Ver-
einigungen kommen im postembryonalen Leben zweifellos bei Uber-
pflanzungen vor. Ob blastomatds verwilderte Bindegewebsabschnitte
im Stadium der Metastasen mit Fibrocytenbeteiligung anwachsen,
ist noch nicht erforscht, und wir wissen itberhaupt noch nicht, ob die
verwilderte Sarkomzelle noch Spuren ihrer Fibrocytenabkunft in die-
ser Richtung zeigt, oder ob die Blastomzelle in hochgetriebener Verwil-
derung eine freie Zelle mit vollstindiger Entdifferenzierung auch ihrer
Keimblattkennzeichen geworden ist. Abgesehen von diesen Zellbildun-
gen aber glaube ich, daf bei Neubildung von Zellverbindungen der Zu-
sammenhang mit dem allgemeinen Fibrocytennetz nie génzlich verloren-
gegangen war. Die Entstehung von Riesenzellen bei der Tuberkulose
oder anderen lebenden oder blanden Fremdkérpern durch Zusammen-
wachsen mehrerer aktivierter Fibrocyten ist durch nichts bewiesen,
und es liegt meiner Ansicht nach niher, anzunehmen, daf3 ein auswach-
sender Fibrocyt bei langdauernder Phagocytose zu fortgesetztem ami-
totischen Wachstum angeregt werden kann.

Jede Cellulation zur Abwehr ist ein Hindernis fiir die fibroplastische
Wiederherstellung normalen Bindegewebes, wie auch die schnelle Wund-
heilung ,,unter dem Schorf* wiederum zeigt. Die auch neuerdings wieder
anftauchenden Ansichten tiber die férdernden Einfliisse der Entziindung,
iiber die ,entziindliche Wundheilung®, gehen fehl.
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In ihrer nahen Beziehung zum Blutraum steht die Bindegewebszelle
einzig da. Plasmodiale Verbindungen, die aber nach unseren jetzigen
Kenntnissen nicht bis in das Blut hinein leiten, zeigen auch andere
Zellen. Bei Nervenzellen liegen sie in der Natur der Sache. Im Haut-
epithel kennt man schon lange die plasmodialen Riffelzellen und bei
Driisenzellen weil man noch nicht, wie weit die Zellgrenzen, welche das
fixierte und gehirtete Gewebe zeigh, vollstindig sind, oder wie weit sie
Reiziibertragung durch Berithrung zulassen. Unsere Kenntnisse tber
die beschriebenen Zusammenhéinge zwischen Basalepithelien und Fibro-
cyten lassen noch keine Schliisse und Folgerungen zu. Aber im all-
gemeinen schreitet die Erkenntnis doch dahin fort, daf freie, nur durch
hormonale Einfliisse regulierbare Zellen die Ausnahme sind. Die Ge-
schlechtszellen, denen ihre Fahigkeit, zu einem grofien Organismus aus-
zuwachsen, eine zentrale Stellung im Tierleben anweist, kénnen natiir-
lich hier nicht zum Vergleich herangezogen werden, aber alle sonstigen
ginzlich freien Zellen sind, wie Arbeiter im Bienenstaate, nicht fort-
pflanzungsfihig und dem Tode verfallen. Mitosen von Lymphocyten
sind im Blute nie gesehen worden und wo sie, auch im Alterszustand
der Plasmazelle im Gewebe beschrieben sind, mufl man sich doch fragen,
ob man der Mitose im Bindegewebe ansehen kann, ob sie einem Fibro-
cyten oder einem Liymphocyten angehort. Auller Mawximow, welcher
aus lymphoeytenartigen Rundzellen Histiocyten und Bindegewebszellen
entstehen 146t, verwerfen eigentlich alle Forscher die Zieglersche Lehre
vom cytogenen Bindegewebe. Die Ansicht v. Mollendorffs, dal das Lym-
phocytenstadium seiner Zellreihe noch zu einem Fibrocytenplasmodium
auswachsen kann, 148t sich schwer mit dem in Einklang bringen, was
wir jetzt iiber freie Zellen und plasmodiale Zellen wissen. Hs ist schwer,
bei diesem dreidimensionalen Geschehen zarte Protoplasmaverbindungen
auszuschlieBen. Das sich aktivierende Mesenchym hat mit Regeneration
nichts zu tun. Wohl wichst das zentrale Gefil bei der Cellulation
mit, durch Sprossenbildung, wie anderwirts, und gibt spiter die Achse
fiir die regenerative Faserbildung ab, aber wihrend der amitotischen
Mesenchymentwicklung findet nur eine duflerst geringe Bildung feiner
Fasern statt.

Nirgends im Tierleben schiitzt sich Kérpergewebe gegen lebens-
kriftige Spaltpilze durch Abkapselung. Selbst schwachgiftige Infek-
tionserreger, wie Tuberkelbacillen, sind immer durch einen Zellwall
von dem abkapselnden Bindegewebe getrennt, welches sich durch me-
chanische Reize, z. B. um Lungenkavernen herum, bildet. Mitosen
wachsenden und fasernabsondernden Bindegewebes sind, wie wir wissen,
gegen Stérungen jeder Art duBerst empfindlich, worauf ja auch die
erprobte Moglichkeit beruht, schnellwachsendes Blastomgewebe durch
Lichtstrahlungen zu zerstoren. So lassen auch Toxine nicht leicht Mi-
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tosen in Gang kommen, wihrend amitotische Kernbewegungen viel
weniger durch sie gestért werden. _

Mitotische und amitotische Kernteilung ist etwas so wesentlich
Verschiedenes, daB schon seit langem Zweifel dariiber geduBert wurden,
dal beide Vorgénge dieselbe biologische Bedeutung haben sollten. Ich
glaube, daf Mitose ganz allgemein Gewebswachstum bedeutet und Ami-
tose Phagocytose, d. h. daB die Einschniirung des Kernes die Einleitung
der Phagocytose ist, sei es, daB3 dabei die Zelle ungeteilt bleibt, wie bei
der Riesenzelle, sei es, dafl das Cytoplasma ebenfalls in kleinere Einheiten
zerfillt, welche die Vorarbeit der Phagocytose, die Absdttigung der
Wehrstoffe des Objektes, leichter bewdltigen kénnen. Wo man re-
generative Amitosen beschrieben hat, sind die Bilder oft nicht eindeutig;
Marchand beschreibt in seinem grundlegenden Werk tiber Wundheilung
in sich regenerierenden Hautepithel Amitosen an vorderer Stelle und
Mitosen weiter riickwirts. Er deutet beides auf Epithelwachstum. Aber
gerade an exponierter vorderer Lage kénnen Fremdkorper verschie-
denster Art mitspielen. Vereinzelt in Oberflichenepithel z. B. in der
Blasenschleimhaut vorkommende Amitosen konnen mit irgendwie zu
korperfremden Stoffen degenerierten HEpithelteilen zusammenhéngen.
Bei der Muskelregeneration kénnen absterbende Muskelteilchen die
scheinbar regenerativen Amitosen erkléren.

Nun sehen wir bei aktiviertem Mesenchym beim Furunkel wie in
den Granulationen in den verschiedensten Teilen auch Mitosen. Aber
das Capillargeriist dieser Zellparenchyme wichst ja. Dall Capillarspros-
sung mitotisch vor sich geht, steht fest, und das Wachstum des nicht
endothelialen Teiles des betreffenden Netzabschnittes mufl auch mito-
tisch vor sich gehen. Fibrocyten in Abwehreellulation und solche
in reparatorischem Wachstum kann man in demselben Gesichtsfeld
sehen. Wo aber die stark zerkliifteten Amitosen sich hiufen, also
stirkere Toxine wirken, findet man nicht leicht Mitosen. Diese wer-
den je weiter nach der Kampffront zu, desto seltener im aktivierten
Mesenchym,

Das Fibrocytennetz des geformten Bindegewebes, wie z. B. des Co-
riums oder des Knochens, ist durch die Massen der Intercellularsubstanz
an der Mitarbeit zur Abwehrzellbildung behindert. Ebenso wie die Fa-
sern hindert auch im Zellinnern gespeichertes Fett die Fettzelle an der
sofortigen Mitwirkung, und so sehen wir, daf§ vor den herannahenden
Toxinen die Zelle ihren Fettinhalt auflost. Bei der groBen Menge des
in der einzelnen Fettzelle gestapelten Fettes ist das Fettgewebe durch
Infektion erheblich gefihrdet. Das fettdurchsetzte, ,lockere Binde-
gewebe® ist es nicht, welches das Schutzgewebe stellt und theoretisch
ist es nicht richtig, bei Operationen Schnitte durch fettreiche Haut
glatt zu filhren, weil bei Ausschilung der Fettlippchen die zellreiche

Virchows Archiv. Bd. 271. 22
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bindegewebige Léppchenhiille eine viel widerstandsfdhigere und zur
Faserbildung breitere Oberfliche herstellen wiirde.

"Es ist meist nur eine schmale Bindegewebsschicht, welche, ohne
durch dicke Fasern oder Fettinhalt belastet zu sein, zur Abwehr bereit
steht, und Marchand hat imrer die iberwiegende Bedeutung der Ad-
ventitialzellen betont. Die ersten Zellen der sich gegen den Kokkenherd
aktivierenden Mesenchyms sind wabigen Baues, und ihr Exoplasma
fixiert Fremdkérper zuerst immer mechanisch, durch Ankleben. Ver-
mittels dieser Eigenschaft der Oberflache heften sich diese Zellen an
die absterbenden Fasern an, und so wird ein Abschluf} hergestellt, der
auch Sauerstoff vom Kokkenherd fernhalt., wihrend das Fibrocyten-
netz noch aus dem Blute Nahrung einschlieflich des Sauerstoffes erhilt.
Unter wesentlicher Mitwirkung hdmatogener Leukocyten werden so
Spaltrdume vorliufiz abgeschlossen; gleichzeitig stellt die hinter der
zelligen Schutzschicht einsetzende Fibroplastik einen stiitzenden me-
chanischen Abschlul} her, der noch bestehen bleibt, wenn mit Fortfall
der Toxinreizung jenes Schutzgewebe abgebaut wird. Ob das bei der
ersten Verklebung mitwirkende, aber nicht allein wirkende Fibrin nur
hématogenen Leukocyten seine Entstehung verdankt, diirfte noch nicht
festgestellt sein. Dieser schnelle primére Abschlufl schiitzt auch Gelenk-
héhlen und Sehnenscheiden. Noch mehr gefdhrdet sind die groBen Kor-
perhohlen, weil die in ihnen liegenden Organe in sténdiger gleitender
Bewegung sein miissen. FErst durch reflektorische Toxinlahmung der
Darmperistaltik wird im Bauchfellraum die Moglichkeit mesenchymalen
Abschlusses gegeben. Auch hier ist nicht anzunehmen, daf allein Blut-
leukocyten den ersten VerschluB besorgen. Reizungen mit blanden Fremd-
koérpern, wie Starkekornchen, beweisen die Féhigkeit der Deckzellen,
in derselben Weise wie Fibrocyten sich zu aktivieren.

Diese groBen freien Hohlrdume, welche physiologisch den Wert von
Lymphspalten haben, miissen, wenn Toxine Gewebsfliissigkeit frei
machen, grofe Mengen davon aufnehmen. Der Druck in dieser Fliissig-
keit ist bei starker Toxinwirkung so grofl, dall oft die Verklebungen
Schritt fiir Schritt ungentigend bleiben.

Bei dieser Exsudatbildung brauchen die Erreger nicht selber mit der
Lymphe in die Koérperhohlen zu gelangen, d. h. es kann bei keimfreiem
kollateralen Odem bleiben, wie wir es im Pleuraraum bei Mykosen
in der Lunge oder unter dem Zwerchfell antreffen, und wie es dem Odem
des Handriickens bei Eiterkokkenherden in der Hohlhand entspricht.
Wenn aber die Erreger mit in die grofien Hohlen gelangen, kommt der
rettende Verschlufl schwer zustande, weil keine den Lymphraum durch-
flechtenden zugfesten Fasern dem Druck Widerstand leisten. Es ist
also sehr fraglich, ob man die Fliissigkeitsvermehrung um den Infektions-
herd herum als einen zur Abwehr niitzlichen Vorgang anseben kann.
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Die Wirksamkeit der dabei angesammelten humoralen Antistoffe wird
wohl iiberschitzt, es handelt sich doch um stagnierende, nicht stetig
erneuerte Flissigkeit. Es diirfte sich wohl dabei um eine schidliche
Folge der Unterbrechung der Capillarstrémung durch Nekrotisierung
der Capillaren oder durch prophylaktische Leukocytenverstopfung han-
deln. Toxine in starker Konzentration sind die Ursache, gleichviel, ob
man unmittelbare Wirkung der Toxine auf das Serum annimmt, oder
ob man dem Blutdruck in den arteriellen Enden der toxingerstorten
Capillaren die Schuld zuschiebt.

Also am Orte des Eintrittes stofen alle Fremdkérper auf Gegenwir-
kung, die in der Hauptsache in Reaktionen des Cytoplasmas von Binde-
gewebszellen, 6rtlicher oder ortsferner, bestehen. Fremdkdrper bis zu einer
gewissen GroBe, welche noch die Liymphspalten durchlaufen kénnen,
kénnen aber der Vernichtung an Ort und Stelle entgehen, wenn sie mit
dem Lymphstrom mitgerissen werden. Sie gelangen, wenn sie die Saft-
spalten und den Lymphraum zwischen Capillaren und Adventitialzellen
durchstromt haben, in vollstindig mit Endothel ausgekleidete Lymph-
gefile. Wehrlose blande Fremdkorper, auch Spaltpilze, die in der
Nahrfliissigkeit des Wirtes iitberhaupt keine Bedingungen zum Wachs-
tum vorfinden, werden sehr schnell durch Phagocytose von Lymph-
und Blutendothelien beseitigt. Invasionsfihige Mikroorganismen aber
gelangen nur in die Lymphwege, nachdem sie an der Eintrittsstelle
wenigstens in Spuren Stoffwechselprodukte entwickelt haben. Das den
Erregern vorausgehende Toxin, aus kollateralen Lymphwegen schnell
verdiinnt, regt die Aktivierung der Uferzellen an. In allen Priparaten
beginnender Infektion oder frischer Wunden sehen wir die zellreichen
Stringe mit perivasculdrer Vermehrung der Adventitialzellkerne und zahl-
reiche Lymphocyten. Unter Vermehrung ihrer Kerne und Anreicherung
ihres Cytoplasmas bereiten sich diese Zellen zur Phagocytose vor.
Weiter zentralwérts ist das Prinzip des Schutzes durch cytoplasmarei-
ches Gewebe als Dauereinrichtung organisiert in den als Reticuloendothel
bezeichneten Vermehrungen des Endothel-Fibrocyten-Plasmodicums
um Lymphbahnen herum, also in Lymphknoten und diesen gleichartigen
Bildungen. Die Mutterzellen sondern nur schwache Stiitzfasern ab.
Der Lymphstrom ist durch sackartige Erweiterungen verlangsamt,

"so daBl Fremdkdrper leicht mit den Zellen in Beriihrung kommen. An
gewissen Stellen der inneren Oberfliche, z. B. im Darm, ist diese Ge-
websverdnderung bereits in den ersten Anfingen der Lymph-Chylus-
wege flichenartig ausgebildet, Dieses Abwehrgewebe zeigt verschiedene
Stufen der Ausbildung; in noch nicht erheblich vom allgemeinen Fibro-
cytennetz abweichendem Zustande wird es jetzt nach Aschoff als lym-
phoides, in weiter in der Richtung der Abwehrfihigkeit verinderter
Ausbildung als lymphatisches bezeichnet. Als lymphoides Gewebe

22%
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finden wir es in der nicht sehr stark bedrohten Uterusschleimhaut zwi-
schen den Drisen, wo es durch spindelférmige dicht liegende, geringe
Fasermengen beibehaltende Fibrocyten dargestellt wird. Im Darm, in
dem Lymphknoten finden wir es als ein dichtes Netz cytoplasmaréicher
Fibrocyten mit zwischengelagerten Lymphocyten. Da diese wohl von
keiner Seite als aus dem Blute eingewandert angesehen werden, miissen
sie von den retikularen Zellen abstammen. Das heiflt aber, das Zellnetz
halt abgespaltene Rundzellen vorritig, es handelt sich also hier um eine
langsam und mit Unterbrechungen vor sich gehende Zellenerzeugung
in der Richtung der ». Mollendorffschen Zellreihe. Infektionserreger
im Lymphstrom finden kleinzelliges Cytoplasma vor und keine Fasern.
Wie sorgfaltig Intercellularsubstanz aus dem Wege gerdumt ist, sieht
man daraus, dafl die wenigen Stiitzfasern, welche das zarte wabige
Cytoplasmanetz im Lymphkn&tchen braucht, vollstdndig innerhalb von
Cytoplasma liegen.

Der ganze Endothelbelag der Lymphwege hat wohl dberhaupt in
erster Linie eine biologisch schiitzende Aufgabe. Denn zur Abdichtung
ist ein Zellbelag unnétig: im Gehirn flieBt die Gewebslymphe in endo-
thellosen Spalten den Sammelgefdfien auBerhalb des Schidels zu. Sie
kommt nicht von einer bedrohten Oberfliche, oder vielmehr nicht
von einer Oberfliche, die in der Urzeit, als der Korper seine Sicherungs-
einrichtungen gegen immer neue invasionsfihig werdende Mikroorga-
nismen ausbaute, fiir Primérinfektionen in Betracht kam. Die in waffen-
losen Zeiten seltenen Gehirnverletzungen brachten schnellen Tod. Wie-
derholtes leichtes Eindringen aber konnten allein stammesgeschichtlich
Gewebe umziichten.

Fasern ohne Mesenchymschutz sind eine stete Gefahr, wo sie aus
mechanischen Griinden massenhaft entwickelt werden muBiten. Die
Herzklappen werden am leichtesten die Beute von Eiterkokken, sobald
diese im Blute kreisen.

Das reticulo-endotheliale Schutzgewebe, welches also als in der
phagocytiren Richtung halbausgekeimtes Fibrocytengewebe ange-
sehen werden muf, ist schon embryonal genau entsprechend der spite-
ren Gefihrdung der verschiedenen Oberflichenabschnitte angelegt.
Wiederholtes Eindringen in dieselben Lymphwege hatten Zellkomplexe
in Aktivierung nicht zur Ruhe kommen lassen, so dall dieser Zustand
schlieBlich in der Anlage vererbt wurde. Im spéteren Leben bildet sich
das lymphoide und lymphatische Gewebe zeitlich und individuell in
sehr verschiedenem Grade aus und tiberall 148t sich die Abhéngigkeit
von der Dauer und Hiufigkeit von Toxindurchstrémungen erkennen.
Das retikulire Fettgewebe macht am haufigsten die Umwandlung in
lymphatisches Gewebe durch, aber die Ribbertschen Knétchen zeigen,
dafl wohl jeder Fibrocytennetzabschnitt nach Bedarf die Umwandlung
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erleiden kann. Diese hyperplastischen Bildungen sind eigentlich nichts
Pathologisches. Hyperplasierende Erkrankungen des ganzen Systems,
welche aus unbekannten Ursachen entstehen konnen, haben mit diesen
Vorgéngen nichts zu tun und scheiden daher, ebenso wie blastomatose
Erkrankungen einzelner Abschnitte dieses Gewebes, aus der Betrach-
tung aus.

Innerhalb der Schidelkapsel gibt es, wie es keine endothelbeklei-
deten Lymphbahnen gibt, auch keine Lymphknoten. Im Darm sind es
hauptsichlich die aufsaugenden Oberflichenabschnitte, aber auch die
Anfangsteile, mit denen die Nahrung zuerst in Berithrung kommt, in
den Luftwegen der duBleren Teile, von denen sich Keime der Atemluft
am ersten feststezen. Im Schlund, wo beide Wege sich kreuzen, bildet
sich am massenhaftesten lymphatisches Gewebe an. Im Darm muBte
er sich in vorderster Lage, subepithelial, entwickeln, weil Darmwand-
mykosen ja leicht durchbrechende Nekrosen im Gefolge hitten. Der
Schutz ist wirksam, denn derartige Durchbriiche kommen trotz der wohl
héufigen kleinen Schleimhautverletzungen.im Darm kaum vor, auller
im Wurmfortsatz. Dieser hat zwar in der Schleimhaut lymphatisches
Gewebe, aber infolge der Inaktivitdtsatrophie seiner Muskelschichten
ein ungeniigend ausgebildetes Gefalimesenchymgewebe. Mehr in den
Lymphbahnen und weniger unter der Oberfliche ist das Schutzgewebe
des Atmungsschlauches ausgebildet, und noch mehr zentralwirts ver-
schoben das der bei ihrer Arbeit oft Hautverletzungen ausgesetzten
Hande und FiuBe. Das mechanisch arbeitende Fasergewebe der Finger
ist ja héufig der Sitz tiefergreifender Eiterinfektionen, aber sub-
cutanes Schutzgewebe konnte sich ohne Behinderung der arbeitenden
und tastenden Arbeit nicht entwickeln und so entstanden Lymph-
knoten mehr am Orte der Wahl, im polsternden Fett der Gelenkbeugen.

Wenn man einwendet, dall das lymphatische Gewebe der mittleren
Darmabschnitteeinschlie8lich der Gekroslymphknoten doch in erster Linie
der Nahrungsaufsaugung dient, so ist dagegen zunichst zu sagen, da
mit dem Chylusstrom doch leicht auch Darmbakterien eingeschwemmt
werden kénnen. Aber vor allem mull man daran denken, daBB der Me-
chanismus der Nahrungsaufnahme und der der phagocytiren Fremd-
korperbekdmpfung ein und derselbe ist und sich aus gleichen Anfingen
entwickelt hat. Im Protozoenkérper werden die Spaltpilze, deren Angriff
abgeschlagen ist, als Nahrung verarbeitet. Ganz ebenso werden im Wir-
beltierkérper, wo immer ein Kokkenherd abgetédtet ist, die Erreger von
Zellen aufgenommen. Das lymphatische Cytoplasma des menschlichen
Chylusraumes hat korperliche Bestandteile aus der Nahrung, z. B. Fett-
tropfen, zu phagocytieren. Diese sind noch kérperfremd, oder vielmehr
halbkérperfremd, da die Darmepithelzelle schon eingewirkt hat. Wir
wissen auch nicht, ob nicht manche Wirbeltierarten einen groBen Teil
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ihrer EiweiBlstoffe wenig verdndert und abgebaut in Gestalt von Darm-
bakterien aufnehmen, die zuerst von améboiden Fortsitzen der Darm-
epithelien umflossen und aufgesaugt werden. Die groBe Entwicklung
des Coecums von Nagern deutet vielleicht darauf hin, daf hier Bac-
teriaceen durch Pflanzenstoffe geziichtet werden, um dann in Massen
als EiweiBnabrung phagocytiert zu werden. ,Die desinfektorische
Funktion der lymphadenoiden Organe und der geschlossenen Lymph-
driisen ist . .. nur eine Sonderaufgabe ihrer viel umfassenderen Funk-
tion der Verdauung‘® (Rdssle).

Die Harnwege, deren Oberflichen von nach auflen flieBender asep-
tischer Fliissigkeit stetig bespiilt werden, haben embryonal angelegt
kein lymphoides Gewebslager. Aber nach langdauernder Wucherung
von Toxinerzeugern bilden sie solches aus. Die Bindehaut enthiilt em-
bryonal angelegtes Iymphoides Gewebe, linger einwirkende Reize ver-
mehren es erheblich, und gewisse Infektionen geben dem angebildeten
Gewebe eine mannigfaltige Form dadurch, dafl die zerstérenden Wirkun-
gen der Erreger das Bild der reinen Bindegewebsreaktion verwickeln
(Trachom usw.).

Der Embryo liegt im mitterlichen Korper so geschiitzt, daff vom
Fruchtwasser aus keine Infektion droht, dagegen kénnen vorn miitter-
lichen Blut aus dem embryonalen Blut Gefahren erwachsen. KEine
Schutzvorrichtung fiir den Embryo liegt in den lymphatischen Knot-
chen, welche in der Leber Neugeborener sich in wachsenden Mengen
finden, und welche regiondre Lymphknoten darstellen, wéhrend die
erste und hauptsichlichste Verteidigung in der zellreichen Placenta
vor sich geht, in denen besonders die Hofbauer-Zellen zu Phagocyten
auswachsen. Die syphilitische Placentarzotte besteht aus Fibrocyten-
abkémmlingen epitheloider Art, da die toxinschwache Spirochéte ebenso
wie der Tuberkelbacillus das Fibrocytennetz nicht bis zur Erzeugung
leukocytéarer Zellen reizt. Dieses verinderte Zottengewebe besitzt einen
gewissen Grad von Immunitét gegen die Spirochaete pallida (Hofbauer).

Es ist eine unhaltbare Auffassung, wenn gewissen Infektionen, z. B.
Syphilis und Tuberkulose, aber auch der Pest, eine gewisse , Affinitét
zum lymphatischen System,” eine Neigung zur Festsetzung in den
Lymphknoten zugeschrieben wird. Diese Organe erkranken nur des-
halb, weil sie die Erreger aus dem Primérherd durch den Lymphstrom
in Massen einverleibt bekommen, und nicht wegen, sondern trotz ihres
histologischen Baues. Als Schlupfwinkel fiir latente Infektionen
kommen keine normalen Lymphknoten, sondern solche mit fibréser
Degeneration oder mit Kalkeinlagerungen, Tonsillen mit viel Binde-
gewebe und halb oder ganz abgeschlossenen Krypten in Betracht.

Wennmandiezum Versténdnisder verschiedenartigen Gegenwirkungen
auf Spaltpilze hier versuchte Abgrenzung der Arten in schwach- und
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starkgiftige gelten lassen will, so muB man sich dariiber klar sein, daf}
sich die Gradverschiedenheit auf die verschiedenen Auteile des Giftes
bezichen kann. Im allgemeinen machen solche Toxine stirkste Reaktion
auf Bindegewebe, welche, wie Eiterkokken, auch Allgemeinbefinden,
Puls usw. stark verindern. Aber wir sehen, dafi auf Typhus, der ja
das Allgemeinbefinden stark beeintréchtigt, und dessen Antigen-An-
teil stark wirkt, grofizellige Reaktion der Lymphknotenfibrocyten
eintritt, und parallel damit auch die myeloische Lymphocytenvermehrung
unterbleibt. Die Erklarung dieser auffallenden Tatsache ist nicht ein-
fach. Es sei hier nur darauf hingewiesen, daff die Typhusinfektion
manche Abweichungen von dem allgemeinen Infektionsverlauf zeigt.
Er spielt sich im Lymphwege ab, nicht etwa wegen einer , Affinitét*
zum Lymphknotengewebe, sondern weil er nur in dem aufsaugenden
Teil der Darmobertliche einzudringen vermag, und der Weg der Chylus-
Lymphe durch gehinftes lymphatisches Gewebe fiihrt, iiber welches
er nicht, oder nur in wenig virulentem Zustande hinauskommt. Eiter-
kokkeninfektionen z. B. vom Finger aus, haben Gewebsstrecken zu durch-
schreiten, in denen die Fibrocyten nicht gehiuft als lymphatisches
Gewebe stehen, sondern ~verhdltnisméfig einzeln, so daf Auskei-
mungen nur durch die hochste Leistung der lebenden Masse, die klein-
zellige Abwehr, erstickt werden kénnen. Vielleicht hat auch der Mecha-
nismus der kleinzelligen Abwelr etwas mehr Spezifisches. Eiterkokken-
infektionen machen alle Menschen jahraus, jahrein durch, Typhuskeime
sind nicht allgegenwirtig, vielleicht erst als Folge engen Zusammen-
wohnens in verhdltnism#Big spiter Zeit der Vorzeit invasionsféhig
geworden, so daf der Kérper die Anpassungfihigkeit noch nicht er-
worben hat. Ein anderer, sehr begrenzt verbreiteter, aber niemals die
resorbierende Darmfliche angreifender Infektionserreger, der Pest-
bacillus, erzeugt in den regionéiren Lymphknoten, aber nur in den zu-
niichst ergriffenen, kleinzellige Reaktion, aber seine Fihigkeit, sich
im menschlichen Serum duBerst schnell zu vermehren, 148t die wenn
auch starke Cellulation des Meserichyms und des Knochenmarks meist
zu spit zur Entwicklung kommen.

Die hochste Stufe im Sinne der Ausbildung von Abschnitten des
Fibrocytennetzes zu Abwehrgewebe haben wir im lymphatischen Ge-
webe der Lymphknoten vor uns. Das Grundgewebe des Lymphknoten
ist ein verdichtetes Lymphendothelfibrocytennetz, welches zwischen
Biutgefafen und bindegewebigen Stiitzsepten in Lymphraumen ausge-
spannt ist. Die plasmodialen Verbindungen zwischen Randfibrocyten
(Sinusendothelien) und allseitig von Lymphe umspiilten Fibrocyten
sind leicht sichtbar, aber auch Marchandsche Verbindungen mit Capillar-
endothelien muBl man als wahrscheinlich annehmen. Noch weniger
als sonst im Bindegewebe, wo ja auch jenseits der geschlossenen Lymph-
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bahnen jeder Fibrocyt von Lymphe bespiilt wird, kann man hier Endo-
thelzellen und Reticulumzellen in ihrer Téatigkeit voneinander unter-
scheiden, wie auch immer entwicklungsgeschichtlich diese Einschaltung
in die Lymphbahnen zustande gekommen sein mag. Ein Zellkomplex
bis in die Blutbahn hinein arbeitet auch hier zusammen. Gewisse
Reize aus der einstrémenden Liymphe konnen allerdings auf die Sinus-
endothelien zuerst und stérker einwirken als auf mehr innen gelegene
Zellen und so Verschiedenheiten vortduschen. Die Markstréinge sind
Abschnitte, in welcher die Tochterzellen in der durch den ganzen Lymph-
knoten hiluswirts fliefenden Lymphe langer zuriickgehalten werden
als in den benachbarten Sinusriumen, so daB sie, je ndher dem Hilus,
desto mehr Altersformen, Plasmazellen und eosinophile Zellformen,
zeigen. Wenn man so Markstrahlen mit Rindenknotchen und Sinus-
rdume als nicht wesentlich verschieden ansieht und zunichst von den
Keimzentren absieht, stellt sich das gesamte Gewebe mehr einheitlich
dar, als ein Fibrocytennetz mit Tochterzellen. Das Cytoplasma dieser
Netzzellen ist hier verhiltnismiBig gut abzugrenzen, die Kerne sind
groB und blaB und zeigen beginnende Einkerbung. Daneben sieht man
Zellen mit chromatinreicherem stirker gelapptem Kern, die oft mehr-
kernig sind. Die Riesenzellenformen sind hiufig maulbeerférmig, als
ob sie unmittelbar in eine gréfere Anzahl von Rundkernen zerfallen
wollten. . Daneben sind auch hantelférmige und winklig geknickte
Kernformen sichtbar. Lymphocyten liegen tiberall dazwischen, oft
verhiltnismafBig cytoplasmareich und mit nicht kreisrunden Kernmem-
branen. Mitosen, die bestimmt freien Zellen angehtren miissen, sucht
man vergeblich. Einschliisse pyknotisch in kleine stark geférbte Kii-
gelchen zerfallener Kerne konnen Mitosen vortduschen. Vereinzelte
Mitosen kénmen querdurchschnittenen Fibrocyten angehdren, deren
Netz ja die Lymphriume durchzieht. Alles spricht fiir die amitotische
Entstehung der kleinen Rundzellen. Demnach wiirde das ganze Liymph-
knotengewebe die Liymphocyten bilden, und zwar aus Fibrocyten oder
Fibrocytenabkémmlingen, den Lymphoblasten, die man in den Keim-
zentren auch Keimzentrumszellen nennt. Also auch hier amitotische
Zellbildung im Sinne der v. Méllendorffschen Zellreihe. In diesen Zell-
gruppen sieht man auch hiufig phagocytierte Kerne und Erythrocyten-
schatten.

Im Ruhezustand der Abwehrorgane, d. h. wenn keine Infektion mit-
spielt, werden abgestorbene Zeliteile, in den Gekroselymphknoten auch
Nahrungsteile, abgefangen, auBerdem reizen in beiden Lymphknoten-
arten halbkérperfremde Stoffe zur Titigkeit der Mutterzellen, die ja
ZellabstoBung ist. Bei Infektionen verstarkt aber der Reiz des durch
das Lymphfilter gehenden Toxines die Arbeit dieser Zellen sehr erheblich,
und dieselben Zellen, welche Lymphocyten abgeben, phagocytieren auch
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die mit eingeschwemmten Mikroorganismen. Bei andauernder Arbeit
dieser Zellen setzt eine Arbeitshyperplasie ein, welche bei Infektionen
jeder Art die benachbarten Lymphknoten vergréBert zurticklafit. Die
Organvergréferung wird nur in allererster Zeit durch Blutfiille, dann
durch Hyperplasie der wesentlichen Teile, erst spiter, in Perioden weniger
starker Toxinwirkung, durch Fasergewebe, welches auf mechanische
Reize entsteht und das zarte Plasmagewebe stiitzt, ausgemacht. Leuko-
cyten diirften im Lymphknoten bei Infektionen im Wurzelgebiet erst
dann eine erhebliche Rolle spielen, wenn der Widerstand des Abwehr-
gewebes unterlegen ist, und die Kokken im Lymphknoten selber zu
Kolonjen auswachsen. Bei diesen AbsceBbildungen spielen sicher die
himatogenen Zellen eine grofie Rolle, wie weit 6rtliche Leukocytenbildung
stattfindet, muf einstweilen dahingestellt bleiben. Die reine Toxinhyper-
plasie der benachbarten Lymphknoten beobachten wir am besten an thera-
peutischen oder prophylaktischen Impfungen, bei denen man die Erreger
selber inihrer virulenten Gestalt ausgeschaltet hat, z. B. bei jeder Pocken-
impfung. Sie geht ohne erhebliche Schmerzen, fast wie ein physiolo-
gischer Vorgang, vor sich. Auskeimung von starkgiftigen Kokken
hingegen macht im Lymphknoten sofort den sehr heftigen Schmerz der -
Einwirkung von Toxin in loco nascendi.

Die Flemmingsche Lehre, dal Lymphocyten durch die Keimzentrums-
mitosen entstehen, ist durch die Forschungen Hellmanns stark erschiittert
worden, der diese Zellen auch in anderen Teilen des adenoiden Gewebes,
und zwar mitotisch, entstehen LiBt. Nach ihm sind Keimzentrumszellen
durch einen reaktiven Vorgang vergréBerte und teilweise neugebildete Ge-
bilde. Wer nun an die mitotische Entstehung der Gewebslymphocyten
nicht recht glaubt und folgerichtig auch die mitotische Entstehung im
Lymphknoten in Frage stellt, muB sich die Frage vorlegen, was dann die
Mitosen in den Keimzentren zu bedeuten haben. Er legt nahe, auch hier
an ein neben der Abwehrcellulation eingehendes Gewebswachstum zu
denken. Wie in der AuBlenzone des Furunkels und in den einen Defekt
erfolgenden Wundgranulationen gleichzeitig mit- der amitotischen Ab-
wehrcellulation das Gewebe wichst, so vergréBert sich auch der Lymph-
knoten durch mitotische Fibrocytenvermehrung. Aber angesichts der
Keimzentrumsmitosen in nicht wachsenden Lymphknoten ist diese Er-.
klirung nicht allgemein befriedigend. Dagegen kann wohl reparatorisches
Wachstum die Erscheinung erkliren. Mitosen menschlicher Gewebe
brauchen wahrscheinlich langere Zeit zu ihrem Ablauf, so daB mehrere
nebeneinander liegende Mitosen noch nicht iiberm#Big schuelle Gewebs-
vermehrung bedeuten. Im Keimzentrum finden sich Bilder von Zell-
zerfall, aus Versuchen mit giftigen, durch die Vasa afferentia zugefiihrten
Stoffen wissen wir, daf3 hier schnell Zerstorungen eintreten, wihrend
andere Zellen, z. B. die Endothelien der Randsinus, noch unverindert
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bleiben. Die Empfindlichkeit des Mitosenkernes ist bekannt, deshalb
ist es wahrscheinlich, daBl normale mitotische Kernbewegungen nicht
wihrend starker Gifteinstromung, sondern erst nachher in Gang kom-
men. DaBl diese Mitosen Fibrocyten oder histiocytiren, noch mit dem
Netz zusammenhéngenden Plasmasprossen angehéren, ist wahrschein-
licher, als daB sie freigewordenen Zellen zuzuweisen sind. DalB Keim-
zellen ortlich fixierte Gebilde sind, steht auch noch nicht fest. Sie lie-
gen im Rindenknotchen nur gelegentlich in der Mitte. Umgrenzende
Gewebe sind auch nicht vorhanden, die kreisrund peripher ange-
ordneten Lymphocyten sind keine dauernde Bildung. Vielleicht
liegt dem Bilde des Keimzentrums ein Vorgang zugrunde, der sich, fir
gewdhnlich in langsamem Zeitmaf, unter Umstédnden aber sehr kraftig,
in folgender Weise abspielt: Wo in das an sich gleichférmige Gewebe
des Lymphknotens aus der Lymphe stérker giftige Stoffe eindringen,
also hauptsichlich in der Nahe des Randsinus, werden bei deren Ent-
giftung Zellen zerstort. Die zerstorten Plasmamassen und die sekundéar
eintretenden Reparationsmitosen geben dann, zugleich mit den chemo-
taktisch angezogenen Lymphoocyten der scheinbaren Randzone das Bild
des Keimzentrums. Nach Wiederherstellung kann hier Ruhe eintreten,
und an einer anderen Stelle derselbe Vorgang ablaufen. Wenn dschoff
sagt, die VergroBerung der Liymphknoten geschihe fast ausschlieflich
zugunsten der Keimzentra, so spricht diese Beobachtung fiir die Be-
deutung dieser Gebilde als Wachstumszentra, auch wenn Reparations-
wachstum vielleicht mitspielt, welches in den Gekrosknoten die Haupt-
rolle zu spielen scheint. Mitosen und phagocytire Amitosen kann man
im Keimzentrum nebeneinander beobachten. In dieser Beobachtung
erinnern die Bilder an stark verwildertes Blastomgewebe. Diese Zellen-
komplexe von Sarkomen und Carcinomen enthalten nebeneinander
Mitosen und Kernzerschniirungen. Letztere halt man leicht von vorn
herein fiir Degenerationserscheinungen. Sie sind aber anfangs lebens-
kraftige Kernumbildungen, ebenso wie die Mitosen, solange Néhrstoffe
noch nicht mangeln; normale zu sein pflegen. Erst spéater treten mit
den pathologischen Mitosen auch Degenerationserscheinungen in den
groBgelappten Kernen auf. Es scheint, als ob auch in epithelialen
Blastomzapfen die schlieSliche Ritckkehr zu ganz unspezifischen Lebens-
suBerungen die Zellen auf den Zustand der primitiv gebliebenen Mesen-
chymzelle zuriickfithrt., Diese in richtiger Haken- und Hantelform auf-
tretenden Epithelkerne diirften wohl kaum etwas anderes anzeigen als
Phagocytose, die sich gegen Intercellularsubstanzen oder abgestorbene
Bindegewebszellen richtet. Die Geschwulstzellen miissen phagocytieren,
denn sie dringen sich abschliefiend in die Saftkanélchen ein und diirf-
ten wohl kaum, wie normale Bindegewebszellen, mit Cytoplasmaverbin-
dungen in den Blutraum hineinragen, wenn es auch oft beim Versuch
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der Phagocytose bleibt, weil andmische Nekrose Zellkorper und Kern
beeinfluflt.

Die nach der hier vertretenen Ansicht tiberall im Lymphknoten
abgespaltenen Lymphocyten werden durch hormonale Reize in das
Blut durch die Vasa lymphatica efferentia abgesogen. Bei Infektionen
verstirken Toxine den Reiz, und die Zellen erscheinen in erheblicher
Vermehrung im Gebiete des Primidrherdes. Die in dieser Jugendform
nicht phagocytierenden und nicht speichernden Lymphocyten durch-
wandern die Capillaren, wobei der Kern in hantelférmiger Form hindurch-
flieBt. Wer nicht simtliche, in diesen Reizherden sichtbaren Lympho-
eyten fiir histiogen erklaren will, muB annehmen, dafi die Segmentform
dieses Kernes sofort wieder in Rundzellform iibergeht. Aber es steht
nichts im Wege, anzuerkennen, daB spiter die Lymphocyten, wie die
bistiogenen, unter welche sie sich mischen, Leukocytenform annehmen.
Ein anderer Teil der angesammelten Lymphocyten beider Herkunfts-
arten bleibt, wenigstens wenn die Reize noch fortdauern, im Gewebe,
sei es in der Jugendform, sei es in der seBhafteren Gestalt der Plasma-
zelle.

DalBl aber diese amitotisch entstandenen freien Zellen, gleichviel,
ob sie von Bindegewebsfibrocyten oder von lymphoiden Fibrocyten ab-
stammen, je wieder zu mitotischer Vermehrung iibergehen kénnen,
ist schwer zu glauben. Plasmaabspaltungen mit abgeschniirten Kern-
teilen diirften die Fahigkeit, Mitosen zu bilden, verloren haben. Lympho-
cytenmitosen und Plasmazellmitosen sind in den bestdndig gewordenen
Herden kleinzelliger Infiltration und in den sogenannten Plasmomen
beschrieben worden. Aber auch diese Bildungen enthalten doch als
zellige Grundlage ein Fibrocytennetz; und dessen Wachstums- oder Re-
generationsmitosen kénnen Mitosen freier Tochterzellen vortiduschen.
Es ist moglich, dafi im Infektionsherde Lymphocyten als solche mit
pyknotischen Kern zugrunde gehen, und dies wiirde fiir ihre Bedeu-
tung als Nahrungstriger sprechen. Aber wahrscheinlicher ist wohi,
daB sie im Sinne der v. Mollendorffschen Zellreihe noch ihren Kern
segmentieren und — vielleicht nach einer eosinophilen Phase — als Eiter-
leukocyten enden. Die seBhafte Periode als Plasmazelle wire dann
nur eine Ruhepause im Ablauf der v. Méllendorffschen Zelireihe.

Gewisse Anhaltspunkte {iber die Wertigkeit der Leukocyten kénnte
die Betrachtung blastomatds entarteten lymphatischen Gewebes geben.
Wir kennen zwar die Ursache der Blastombildung nicht, aber der Augen-
schein lehrt, dal zunichst bindegewebige Blastome Abschnitte des all-
gemeinen Fibrocytennetzes sind, die — ihrer Wachstumsart nach, ana-
tomisch steht dariiber nichts fest — von den Beziehungen zum allge-
meinen Netz losgeldst, mit aufbauenden Mitosen unbeschriankt wuchern
(Sarkom). Je nach der Ortlichkeit, oder durch andere, uns unbekannte
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Einfliisse angeregt, spielen aber ,,Erinnerungen an die fibroplastische,
osteoplastische Fibrocytentatigkeit mit, oder Erinnerungen an die
Iymphocytenbildende Tétigkeit des Fibrocyten auf Reize (lympho-
plastisches Sarkom). Oder die noch unbekannten, schon im embryo-
nalen Leben (Tonsillenanlage) hervortretenden histogenetischen Be-
ziehungen zwischen Epithel und anliegenden Fibrocytennetz zwingen
Epithel zum Wuchern, wobei im Kampfe der Teile die Epithelzellen
die Bindegewebszellen vollstindig iiberwuchern konnen (Carcinom).
Vermehren sich nun im lymphoplastischen Sarkom die Lymphocyten
mitotisch ¢ Oder sind es nur die Mutterzellen, die entarteten Fibrocyten,
welche mitotisch die Geschwulst vergréfiern ¢ Die Frage ist nicht leicht
zu entscheiden, da ja die Zellgestalt nicht sicher zu fixieren ist und im
Stadium der Mitose die Kernkennzeichen nicht vorhanden sind. Es
wire lohnend, viele Priparate dieser Neubildungen daraufhin anzu-
sehen, ob man nach Gréfie oder Gruppierung zwei Arten von Mitosen
feststellen konnte und auch daraufhin, ob grofigelappte Kerne eine
amitotische Entstehung von Lymphocyten im lymphoplastischen Sar-
kom verraten, die in diesen Geschwiilsten festgestellten ,,Makrophagen‘
neben Fibrocyten und Lymphocyten kénnen vielleicht einer histiocy-
téren Zwischenstufe entsprechen. Jedenfalls steht das eine fest, daf} die
lymphocytéren Zellen in diesen Blastomen ortlich entstanden sind.

Um noch mehr Licht in die noch dunklen Lebensschicksale der
Lymphocyten zu bringen, empfiehlt es, einen Blick auf die anderen freien
Abkémmlinge von Fibrocyten zu werfen. Die Mastzellen, die als solche
mehr und mehr dnerkannt werden, sind in bezug auf ihre Funktion noch
wenig erforscht, so fehlt auch jeder Anhaltspunkt dafiir, dafl sie Mitosen
bilden oder in das Netz zuriickkehren oder Fasern bilden kénnten. Die
Blutplattchen spalten sich wahrscheinlich von Knochemarksriesen-
zellen, also von vielkernigen Fibrocytenabkémmlingen ab. Diese Ge-
bilde sind sicher ohne Féhigkeit zu weiterer Entwicklung. Ebenso wird
wohl jetzt von keiner Seite mehr angenommen werden, daf die spezial-
gekornten Leukocyten des Knochenmarkes mit stabilisiertem Segment-
kern jemals wieder rundkernig werden, was doch die Voraussetzung
fir ein mitotische Kernbewegung sein miiite. DaB sie vermittels
amitotischen Wachstums wieder an ein Fibrocytennetz angeschlossen
werden koénnten, ist deshalb nicht anzunehmen, weil die Fibrocyten
sich bei aseptischem Gewebswachstum mitotisch vermehren, auch jede
Faserbildung neben groBen spindelférmigen, mit streng langovalem
Kern versehenen Fibrocyten stattfindet. Die Leukocyten gehen viel-
mehr als Arbeiterzellen zugrunde und werden von anderen Zellen ge-
fressen. Dal die Erythrocyten ebenfalls nur Arbeiterzellen sind, steht
schon lange fest. Ihre Arbeitstitigkeit ist nach einer besonderen Rich-
tung ausgebildet, welche mit Fremdkdrperabwehr nichts mehr zu tun
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hat. Sie tragen als kernlose Altersgebilde einen speziellen Nahrungs-
bestandteil aus der Lunge in die Gewebe. Diese zweifellose Tatsache
ist ja eine Stiitze fiir die Anschauung derjenigen, welche die Lympho-
cyben in der Hauptsache als Nahrungstriger ansehen. Tatsichlich sehen
wir ja auch, wie sich im Chylusraum die Reticuloendothelien der Ge-
kroselymphknoten von neu eingefithrten Nahrstoffen ernéhren, unter
Phagocytose korperlicher Teile. Die Massen stetig durch die abfiih-
renden Lymphwege dieser Lymphknoten in den Ductus thoracicus
abgegebener Lymphocyten gehen zum Teil in den Lymphknoten des
ganzen Korpers, zum Teil doch aber wohl in den Geweben zugrunde.
Also Reticuloendothelien nehmen die Nahrung unter VergréBerung
auf, um sie dann, in Gestalt von Lymphocyten, zu Plasma assimiliert,
in dem Lymphstrom abzugeben. Solten aber deshalb alle himatogenen
Lympbocyten im gereizten Gewebe nur Nahrungstréger sein? Sollten
sie, die doch auch auf Toxinreiz abgespaltene Fibrocytenabkémm-
linge sind und nur von entfernter gelegenen Fibrocyten abstammen,
nicht ebenso wie die autochthonen noch segmentkérnig werden und
am Kampfe gegen die Kokken teilnehmen ? Als Nahrungstriger dienen
sie ja insofern tatsichlich, als sie schlieBlich, ebenso wie auch simt-
liche Leukocyten, von Fibrocyten wiederaufgenommen werden. In der
Hauptsache von Gewebsfibrocyten, unter Umstéinden gehen aber auch
diese Rundzellen mit aufgenommenen Fremdkorpern beladen, in ent-
ferntem Reticuloendothel von Lymphknoten und Milz durch Phago-
cytose zugrunde. Es ist im Lebenslauf der Leukocyten noch manches
dunkel. Auch iiber die Mengenverhéltnisse von Lymphknoten- und
Knochenmarksabkémmlingen im Reizgebiet ist kein Aufschluff durch
den Augenschein zu erhalten, da die Kennzeichen der Abkunft verschwin-
den. wv. Mdllendorff 148t auch die Moglichkeit offen, daf sich leuko-
cytire Zellen ortlich unmittelbar aus Fibrocyten abspalten. Aber die
Lymphocyten etwa ganz aus der Abwehrreaktion auszuschalten und sie
nur als Nahrungstriger aus dem Chylusraum anzusehen ist nicht an-
géngig.

Soviel iiber die Lebenserscheinungen der freien Zellen. Wie geht
nun aber die Enstehung dieser Zellen vor sich? Nach der in dieser
Arbeit versuchten Darlegung entstehen die Lymphknoten-Lymphocyten
amitotisch, genau so wie iiberall im Bindegewebe, sobald hier ein ge-
wisser Reiz einwirkt. Nun wire es auffallend, wenn tatsiichlich die
spezialgekérnten Knochenmarksleukocyten, wie ziemlich allgemein an-
genommen wird, sich mitotisch auf ihren Fibrocytenmutterzellen ab-
I6sten. Und dasselbe gilt fiir die Erythrocyten. Sollten die beiden Zell-
reihen aus den Uferzellen des Capillarendothel-Fibrocytenplasmo-
diums nicht doch in ihren ersten freien Gliedern amitotisch abgestofien
sein ¥ Das Knochenmark steckt voll von Zellen mit groBgelappten,
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hiufig abenteuerlich eingeschniirten Kernen, welche zu gro8 und zu
blaB sind, als dal} sie in der Granulocytenreihe Glieder der Entwick-
lung von Myelocyten bis zum reifen Segmentleukocyten sein kionnten.
Es scheint vielmehr, dal von Myelocyten eine zweite, mit der Ausbil-
dung der Spezialkérnung verbundene Segmentation vor sich geht.
Nach Lengemann bilden sich bei starker Inanspruchnahme des Knochen-
markes Mitosen im wesentlichen erst vom 4. Tage an. Das alles spricht
dafiir, daB die Arbeiterzellen amitotisch auf gewisse Reize abgestoBen
werden, und daB erst spiter auf Materialverlust oder als Einleitung
hyperplasierender Vorgiinge Mitosen sich einstellen, welche Zellen an-
gehoren, die noch im plasmodialen Zusammenhang stehen.
Anatomisch selbstindige und freie Zellen ist noch nicht ein und das-
selbe. Man mull zur Zeit noch annehmen, dafl es Driisenzellen geben
kann, welche nicht plasmodial gebunden sind, aber in bezug auf Orts-
verdnderung nicht frei sind. Wirklich freie Zellen nehmen, wenn ihnen
nicht durch das Gewebe die Form aufgezwungen wird, die Rundzell-
form an. Wanderzellen sind sie nur insofern, als sie auf angepalite Reize
sich fortbewegen. Auch die Durchwanderung der Epithelschichten
diirfte nur auf chemotaktischer Bewegung beruhen, die von kérper-
fremden, toxinidhnlichen Stoffen der (inneren) Oberflichen ausgeldst
wird. Eine besondere Abwehr — oder sonstige Funktion der z. B. in
die Mundhohle ausgewanderten Rundzellen ist nicht zu beweisen,
vieles spricht dagegen. Die Erscheinung kann auch eine —nicht vor-
teilhafte — Folge des Umstandes sein, dall der Kérper eine Schicht
lymphatischen Gewebes dicht unter der Oberfliche anbauen muBte.
Denn wie der Korper unter gehiuften Toxinreizungen mit Anbau
lymphoiden und lymphatischen Gewebes bis zur Herstellung geféhr-
licher, anatomischer Zustinde zwangsweise reagiert, zeigt sich in der
Nase, im Schlund und im Rachen. Ob es von der Oberflache aufgesaugte
Gifte sind, deren Quellen am héaufigsten in caridsen Zihnen zu suchen
sind, oder ob die hiufigen ganz unbedeutenden Epithelverletzungen
beim Schlingakt die Keime eindringen lassen, ist gleichgiiltig, jedenfalls
wird das iiberall hier embryonal angelegte Schutzgewebe individuell
so weit zur Hyperplasie getrieben, dal Buchten im Rachen und Verle-
gungen der Nasengiinge entstehen, die wiederum zur Oberflichenwuche-
rung und Eindringen nicht nur von Eiterkokken, sondern auch von
Diphtheriebacillen, den unbekannten Scharlacherregern und noch an-
dern gefahrlichen Infektionserregern den Boden abgeben. Da der Schutz
oberfliachliche Lage haben mufite und das Spiel der Schlundmuskulatur
keine Lymphknotenentwicklung in néchster Nahe. erlaubte, konnte
sich der Kérper nur durch Anbau von Schutzgewebe in Form hervor-
springender Knoten und Strange helfen. Die Tonsille kann nicht, wie
die Lymphknoten der Achselhéhle, ihre zarten Cytoplasmastrukturen
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im Schutze polsternder Fettballen aufbauen, Druck und Zerrung beim
Schlucken, ofteres narbiges Ausheilen kleinster Infektionsherde bilden
zwangsweise Fasergewebe in dem absatzweise sich vermehrenden lym-
phatischen Gewebe an. Was also die Tonsille in Schnitten von Lymph-
knoten verschieden erscheinen laft, erklirt sich aus der Ortlichkeit
und dem periodenweise iiberstiirzten Wachstum dieses Gebildes. Fallt
andererseits der Toxinreiz von der Oberfliche aus fort, so baut sich das
lymphatische Gewebe ab, und es kann sogar bis zum volligen Schwund
des embryonal angelegten Schutzgewebes kommen. So findet sich in zen-
tral verschlossenen Wurmfortsitzen, die als harter Strang dem Blinddarm
aufsitzen, oft bei erhaltenen atrophischen Muskelschichten keine Spur der
lymphatischen Schleimhautbestandteile mehr vor. Kein Gewebe im
menschlichen Korper ist so verdnderlich, so von exogenen Einfliissen ab-
hingig wie das lymphatische, in keinem Organ sind die Grenzen zwischen
normaler Entwicklung und Arbeitshyperplasie so verwischt wie hier.

Der Schutz des Blutraumes gegen Einspiilung von Spaltpilzen vom
peripheren Einbruchsherd aus liegt also in der Féhigkeit der Fibro-
cyten, amitotisch wehrfahige Zellen zu erzeugen und in der Ausbildung
reticulo-endothelialer Einschiebungen in die Lymphbahnen, welche ein
Bereitschaftsgewebe gehéufter, zu schneller Abwehrwucherung fahiger
Fibrocyten darstellen. Dieses Abwehrgewebe wirkte zunéchst ortlich
gegen die hier eingedrungenen Infektionserreger, hat sich aber allmah-
lich dadurch, daBl seine freien Zellen mit dem Lymphstrom ausgespiilt
wurden, zu einem Abwehrapparat auf Fernwirkung eingestellt, indem
seine Lymphocyten die autochthonen Lymphocyten im Ursprungs.
herde in ihrer Abwehrtéatigkeit unterstiitzten. Und noch spéter in der
Stammesentwicklung hat sich, ganz am Orte der Wahl, in den
Hohlrdumen gewisser Knochen, aus BlutgefaBuferfibrocyten der eben-
falls fernwirkende myeloische Abwehrapparat ausgebildet, welcher jetzt
vielleicht an Wirksamkeit allen anderen voransteht.

Wo das lymphatische Schutzgewebe nicht imstande ist, die Spalt-
pilze vor dem Eintritt in die Vena cava abzufangen, setzen doch die
Abwehrsekrete der lymphatischen Zellen die Angriffskraft der Kleinlebe-
wesen erheblich herab. Die iiberzeugenden Versuche von Besangon und
Lebb (angefithrt bei Marchand) lehren, daB nach dem Durchgang durch
Lymphknoten fast alle Erreger verminderte Virulenz zeigen, d. h. we-
niger starke Gifte absondern. Es ist ja auch bekannt, daB Metastasen
besonders die starkgiftigen Mikroorganismen leichter ausheilen als
der Primérherd. Bei vielen infektitsen Erkrankungen im Zentralnerven-
system, die ja nur Metastasen sein kénnen, spielen daher die Lympho-
cyten eine groflere Rolle als die Leukocyten.

Primére Blutinfektionen, deren Erreger also kein Gewebe durch-
wuchert haben, sind selten in reiner Form als solche zu erkennen.
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Thrombophlebitis kommt wohl stets durch Ubergreifen eines Gewebs-
herdes auf die Venenwand zustande. Gefiahrdet sind dabei solche Venen,
welche nicht in elastisches Bindegewebe eingebettet sind, wie die des
Uterus und der Schidelbasis. Sonst schaltet der Innendruck im Eiter-
kokkenherde durch Zusammenlegung der Venenwinde die Gefahr aus,
ein Sicherheitsmechanimus, der nach den Erfahrungen am puerperalen
Uterus und nach Ohreiterungen davor warnen sollte, therapeutisch bei
Pyokokkeninfektionen die Venen aufzustauen. Vielleicht am reinsten
beobachtet man in der Praxis reine Blutimpfungen &dhnlich der durch
Insektenriissel beim Recurrens, bei Stichen in das plexusreiche Becken-
bindegewebe durch keimhaltige Abtreibungskaniilen. Sehr starke
schnelle Wirkung der Toxine zeigh die starke Virulenz der priméren
Blutauskeimungen, aber auch die thrombophlebitische Blutinfektion,
bei denen die Erreger einen kurzen, nicht durch lymphoides Gewebe
geschiitzten Weg von dem Gewebsherde bis zur Venenintima zuriick-
legen muBten, beweist die starke Giftwirkung solcher Bluteiterkokkosen,
deren Erreger keine Lymphknoten durchlaufen haben.

Im allgemeinen kénnen bei Blutinfektionen die GefidfBendothelien
auch in groBeren GefiBen, wo man sie nicht mehr, wie im Capillarge-
biet, als Uferfibrocyten bezeichnen kann, noch viele Spaltpilze aufneh-
men; und organisch zusammengefaBt ist dieses Prinzip in der Milz,
der Lymphdriise des Blutes (Helly). Nur ein Teil der umlaufenden
Blutmenge schligt jeweilig den Weg durch dieses mechanisch und bio-
logisch filtrierende Organ ein. Bei schweren Infektionen wird durch die
Erweiterung der MilzgefiBe und die fieberhafte Beschleunigung des Blut-
umlaufes eine vermehrte Blutmenge dem phagocytierenden und ent-
giftenden Pulpagewebe zugetrieben, so daf noch in verzweifelten Féllen
die Erreger oder mit Erregern beladenen Zellen in grofler Menge un-
schiidlich gemacht werden. Die Milzpulpa ist ein Gefdfendothelfibro-
cytenplasmodium welches, da der Reiz aus dem umlaufenden Blute
kommt, seine Uferzellen in den Blutraum hinein vermehrt hat, ebenso
wie das rote Knochenmark. Die Vergréferung des Organes durch seine
Arbeit beruht nur zuerst auf Blutfiille, spater hauptséchlich auf Arbeits-
hyperplasie des Fibrocytennetzes, und schlieflich. auf fibrésen Anbildun-
gen, wenn mit Nachlassen des Toxinreizes andere, mechanische Reize
einsetzen. SchlieBlich ist es also iiberall die angeziichtete Fahigkeit
der Bindegewebszelle, auf schwache, den értlichen Infektionen vorher-
gehende Toxinbeimischungen sich in Kampfbereitschaft zu setzen, welche
die hochentwickelten Metazoenkorper vor der Vernichtung durch Klein-
lebewesen' bewahrt,.

BEs ist um so mehr noch nétig, einen Blick auf die Umbildungen des
Primérherdes zu werfen, welche fortdauerndes oder wiederholtes Ein-
dringen nach sich ziehen. Defekte im Epitheliiberzug z. B. bei caridsen
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Zihnen, in Wundgranulationen, welche durch Blutstauung oder ab-
norme Blutmischung sich nicht iiberhduten, lassen Toxine der Ober-
flichenwucherungen oder auch die Erreger selbst gelegentlich eindringen.
Die Umstellung der Fibrocyten zur faserbildenden Tétigkeit wird nicht
auf die Dauer erreicht, und das Mesenchym bleibt im Zustande der be-
ginnenden Aktivierung, in der Phase der bereitgehaltenen lympho-
cytiren Tochterzellen. Diese kleinzellige Infiltration ist zunichst
nur ein Gewebszustand, wird aber zu einer Gewebsart, wenn mit zeit-
weisem Nachlassen des Toxinreizes Fasern und damit Saftkanélchen
gebildet werden. Dann muB natiirlich das Gewebe einigermafllen dem
aus embryonalen Anlagen entwickelten lymphoiden Gewebe gleichen.
Doch erlangt es keine Ahnlickeit mit dem von Keimzentren durchsetzten
lymphatischen Gewebe. Denn es dient wohl nur ortlicher Abwehr
und gibt keine Rundzellen zur Fernwirkung ab. Da es auch, abgesehen
von fasrigen Umbhiillungen, keine groBe Ausdehnung erreicht, fehlen
die Keimzentrumsmitosen. Die lingere SeBhaftigkeit der Liymphocyten
erklart die vielen Plasmazellen.

Dem Wesen nach gleich, aber viel schwiécher als die Toxinreaktion
ist das Verhalten des Bindegewebes gegeniiber eindringenden Blastom-
zapfen, solange nicht mit fortgeschrittener Verwilderung der Gewebs-
widerstand versagt. Die Abscheidungen der Gewichszelle werden kérper-
fremd. Beim Hautkrebs verwickeln natiirlich auch die héufigen kleinen
Invasionen den Befund.

DaBl bei der kleinzelligen Infiltration oder dem sogenannten Plas-
mome die lymphocytiren Tochterzellen wesentlich durch Blutlympho-
cyten vermehrt werden, ist nicht anzunechmen. Eine Minderheit von
Untersuchern leitet ja auch die Plasmazelle unmittelbar vom Fibro-
cyten ab. In Zeiten stirkerer Toxinwirkung miissen dagegen wohl
auch hier chemotaktische Einfliisse nach dem Blut hin wirken. Daf
aber nur hématogene Lymphocyten zu Plasmazellen werden kénnen,
ist micht zu beweisen und sehr unwahrscheinlich.

Zwischen akuten und chronischen Vorgingen bei der Infektionsabwehr
besteht kein grundsétzlicher Unterschied, nur der Grad der Fibrocytenaus-
keimung ist verschieden. Tuberkelbacillus und Treponema pallidum son-
dern im Leben nur schwache Toxine ab, womit auch das Fehlen des
Spontanschmerzes im Priméraffekt zusammenhingt. In den halb aktiv
und halb passiv zur Riesenzelle umgebildeten Fibrocyten findet offenbar
ein lingere Zeit unentschiedener Kampf zwischen Zelle und Mikroorga-
nismus statt. So zeigt die Mesenchymreaktion Bilder, welche die Mitte
zwischen der rein gigantocelluliren Reaktion auf blande Fremdkérper
und der auf Eiterkokken angeziichteten Reaktion mit schneller Leuko-
cytenentwicklung einhilt. Die epitheloiden Zellen der Umgebung sind,
wenigstens im Bindegewebe, histiocytire Fibrocytenabkémmlinge, aber
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nicht wie jene, in ihrer Zelltiatigkeit geschidigt. AuBerdem sind im
Tuberkel bereits Lymphocyten abgespalten, in wechselnder, vielleicht
von dem QGrade der schwachen Toxinwirkung abhiingiger Menge.

Neben der Fernwirkung, welche kreisende Toxine durch chemo-
taktische Loslosung von Rundzellen aus Rundzellen und rotem Knochen-
mark auslosen, ist aber im hoher entwickelten Metazoenkérper noch eine
andere Fernwirkung im Sinne der Infektionsabwehr ausgebildet: Die Ab-
wehrzellen koénnen ibre Abwehrsekrete allein in die allgemeine Néhr-
fliissigkeit abgeben. Ein prinzipieller Unterschied zwischen zelliger und
bumoraler Abwehr besteht ja nicht. Auch die phagocytierende Zelle tétet
die angegriffenen Spaltpilze erst oder stort ihren Chemismus durch
Abwehrsekrete. Zum mindesten so lange, als letztere noch nicht ganz ein-
geschlossen ist von dem Kérperzellenplasma, gehen dabei unverbrauchte
Spuren des Sekretes in die Bluthahn verloren. Es ist klar, daB sich so
leicht eine Fernwirkung anziichten lieB. Blutverdanderungen, die nicht
zellstdndig wiren, kann man sich iiberhaupt kaum vorstellen, auch nicht
solche, welche auf eigene Korperbestandteile (Autolyse) wirken kénnten.
Aus den Lymphknoten hat man ja schon lange antikérperhaltigen Saft
ausgezogen. Vielleicht hat die strukturlose Membran, welche bei manchen
Tieren die Markstrahlen vom Liymphplexus trennt, die Bedeutung eines
unvollstindigen Abschlusses, welcher die Zellen zuriickhilt und die
gelosten Antistoffe in das Blut durchlaBft, also fir gewisse Kampflagen
im Abwehrprozell die antitoxinerzeugenden Zellen selbst schont. Die
in diesem Sinne humorale Abwehr setzt allerdings mehr als der Me-
chanismus der phagocytiren Sekretstoffbildung im Infektionsfelde
selber samtliche Korperzellen der Wirkung abnormer Blutbestandteile
aus, und dadurch sind ihr die Grenzen gezogen. Aber es wire auch
denkbar, daBl es verhiltnisméfig unschidliche Stoffe von spezifischem,
amboceptorenartigen Charakter sind, welche die Liymphknotenzellen
ins Blut absondern, und daB diese erst im Infektionsherd durch komple-
mentartige Binwirkung aktionsfdhig werden.

Die Vorstellung, daBl ganz allgemein die ,,Korperzellen®, die ,,Haut-
zellen® durch Gifte oder andere Fremdstoffe beeinfluBBt werden konnen,
kann nicht richtig sein, die Nervenzelle im Gehirn, die salzsédureherstel-
lende Magendriisenzelle wird sicherlich nicht in ihrem Chemismus ver-
#ndert, wenn man auch der Basalzellschicht der Haut nach Ergebnissen
neuerer Forschungen iiber die Hautallergie die Fahigkeit, &hnlich den
Fibrocyten und insbesondere deren lymphoiden Ausbildungsformen,
auf Toxine zu reagieren, vielleicht zuerkennen mufl.

Bei der Erwerbung der Immunitéit spielt zweifellos das angeborene
und das individuell erworbene lymphatische Gewebe die hauptsichliche
Rolle. DaB bei einer Infektion, welche nur einen gewissen Abschnitt
der Oberfliche zum Einbruch benutzen kann, wie beim Typhus, un-
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mittelbar subepithelial angelegtes lymphatisches Gewebe leichter An-
griffe sofort bewaltigen kann, wenn es durch vorausgegangenes
Eindringen hyperplastisch geworden ist, diirfte von vornherein klar
sein, auch wenn gleichzeitig andere Immunisierungsvorgéinge mit im
Spiele sind. Die groBzellige Reaktion des Reticuloendothels um die
Typhuskolonien herum lassen aber das lymphatische Gewebe vermehrt
zuriick. Natiirlich ist es schwer, zahlenmBig etwas dariiber festzustellen.
Noch weniger kann man das lymphatische Gewebe des Rachens und
Schlundes in seinen Beziehungen zur Immunitéit gegen die vielen hier
eindringenden Infektionen beurteilen, weil ja die Art seines Anbaues,
die Wirkung der Massenentwicklung wettmacht.

Nicht nur dem lymphatischen Gewebe des Primérkomplexes, sondern
auch fernliegenden, wenn es vermehrt worden ist, mull man immuni-
satorische Einfliisse zuschreiben (Verf. 1891). Stetige leichte Toxinrei-
zung, wie sie bei Syphilis und Tuberkulose im Gange ist, erzeugt in
den verschiedensten Lymphknotengruppen Hyperplasie, die erst spéter
durch Einlagerung fibrésen Bindegewebes verwickelt wird.

Alle diese Vermehrungsvorginge kénnen aber nur unspezifische
Immunitét herbeifithren. Die eigentlich spezifische Immunitét beruht
darauf, daB Toxineinwirkungen von gewisser Dauer den Chemismus
der antitoxinbildenden lymphatischen Zelle so veréindert, daB sie auf
spitere Invasionen desselben Erregers immer noch die diesem angepaBiten
Abwehrsekrete absondert. Diese Immunitdt ist in vitro nachweisbar,
die allgemeine nicht so leicht. Aber sie stellt fiir die allergische Tatigkeit
der Cytoplasmas vermehrte Arbeitsstitten her.

Die Vorstellung von ,,omnicelluliren Wirkungen von Antigenen
und anderen Stoffen ist durch keine Tatsache gestiitzt. Wohl aber
kénnen gewisse Zellen anderer Keimblattherkunft sich Fremdkérpern
und Fremdstoffen gegeniiber wie Fibrocyten verhalten. ,,Die Auf.
gaben der Funktion durchbrechen die Regeln der embryonalen Diffe-
renzierung’ (Marchand). Die serdsen Deckzellen phagocytieren, bilden
groBgelappte Kerne und amitotisch Tochterzellen, ebenso wie die — z. B.
im Netz — darunter liegenden Fibrocyten. Hier beobachtete Mitosen
diirften aber entweder epitheliale Reparationsmitosen sein oder Fibro-
cyten angehéren. In Exsudaten der serdsen Hohlen gibt es ja keine Mi-
tosen, obgleich durchaus nicht alle Exsudatzellen in Nekrobiose begriffen
sind. Die Alveolarepithelien phagocytieren ebenfalls, Die allgemeine
Basalzellenlage, welche innere und &uBlere Oberflichen iiberzieht, pha-
gocytiert im Darm, wo sie frei liegt, und in der duBleren Haut 1iBt sie,
wie schon erwéhnt, in anderer Richtung Toxinreaktion erkennen., Im
Nierentuberkel kénnen nach Lubarsch Epitheloidzellen auch aus Epi-
thelien entstehen. Alle diese Epithelzellen sind mehr Deckzellen oder
Ausfiihrungsgangsauskleidungen, Vielleicht gehdren auch die Akti-
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vierungen von Nierenepithelien mehr den leitenden als den arbeitenden
Teilen der Harnkanélchen an. Fiir andere Driisen, fiir Leber- oder
Magenzellen nimmt man eine Beteiligung spezifisch arbeitender Epithel-
zellen nicht an. Der Grad der Spezialisierung der Arbeit scheint hier
das Entscheidende zu sein. Auch die auf mechanische Arbeit speziali-
sierte Bindegewebszelle, die glatte Muskelfaser, zeigt niemals Erschei-
nungen der Aktivierung. In Furunkelpréparaten sieht man an den -
Fasern der Arrectores pilorum, ebenso wie an den Driisenepithelien der
Talg- und Schweildriisen, nur reine Nekrobioseerscheinungen.

Wenn der Behauptung, dafl nur Toxine oder wenigstens mit dem
Chemismus der Spaltpilze in Beziehung stehende Stoffe die Cellu-
lation des Fibrocyten bis zur Leukocytenform erzwingen, die Tatsache
entgegengehalten wird, daf einige anderweitige Stoffe, wie Terpentinol,
Abscelle erzeugen, so ist zu erwidern, dal} diese Reizstoffe eine gewisser-
maBen zufillige Ahnlichkeit mit den uns in der chemischen Zusammen-
setzung unbekannten Toxinen haben kénnen. Auch ist die histologische
Beschaffenheit der AbsceBmembranen verschieden. Abwehrzellen in
Makrophagenform findet man in Eiterkokkenabsceffmembranen nicht
in vorderer Linie, solange die Erreger noch sich vermehren.

Eine andere Frage ist die, ob Einwirkungen anderer Art als Fremd-
kérper — oder Fremdstoff-Reiz —, wie Kalte, Hitze, Druck oder Licht-
einwirkungen das Mesenchym zu amitotischer Zellbildung veranlassen
konnen. Erfrierungen, Verbrennungen und sehr starke dhnliche Reize
setzen sofort Nekrosen, die wie Fremdkorper wirken und solange noch
keine Parasiten sich eingestellt haben, durch grofizellige, hiufig riesen-
hafte Zellbildung bekimpft wurden. Aber viel wichtiger ist es fest-
zustellen, ob nichtzerstérende Grade dieser Reizungen das Mesenchym
in Bewegung setzen. Druck auf die Haut macht sehr leicht andmische
Nekrosen, kann also nicht zur Entscheidung dieser Frage herangezogen
werden. Bei Decubitus-Nekrosen fillt sofort die trockene, jede Vege-
tation von Fremdorganismen hindernde Hornschicht aus, und auf
der nun feuchten Oberfliche stellen sich Spaltpilzauskeimungen ein,
deren Stoffwechselprodukte, lange bevor Invasionen zustande kommen,
mesenchymale Abwehrvorginge einleiten. Chemische Reizungen, wie
z. B. Bepinselung mit Jodtinktur lassen eher Einwirkungen ohne Zer-
stérungen beurteilen. Hier zeigen sich nun Mitosen im Corium, die man
frither wohl als Abwehrerscheinungen angesehen hat. Es kann sich aber
nur um Fibrocytentitigkeit in der Richtung der Faserbildung handeln
und nicht um Einleitung von Abwehrvorgingen. Auch die Capillar-
erweiterung, welche sich durch Hautrétung anzeigt, ist nicht immer
als mit Fremdkorperabwehr verbunden anzusehen. Sie ist ein Reflex,
der z. B. auch durch psychische Anregung ausgeldst wird. Bei dem
Kampf gegen Spaltpilze wird sie auch ausgelost, und ist ein Hilfs-
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mechanismus bei der zelligen und humoralen Abwehr. Aber Lichtreiz
auf die Haut scheint diesen Reflex fiir sich allein, ohne Verbindung mit
Abwehrvorgingen als einen rein mechanischen Lichtschutz auszulésen.
Pfeiffer spricht von ,,der bekannten Tatsache, dafl beim Erythema solare
in seinem Bereich leicht Furunkel aufschieflen®.

Die Gefafreaktion hat in den Jahrzehnten der ausschlieBlichen An-
erkennung hamatogener Abwehr zu stark im Mittelpunkt der Betrach-
tung gestanden, und die oOrtliche Bindegewebsreaktion, bei der micht
scharf zwischen abwehrenden und aufbauenden Vorgingen unterschieden
wurde, ist zu wenig beachtet worden. Es sind einfache Vorginge; welche;
immer in derselben Richtung, von eingedrungenen Fremdkorpern aus-
gelost werden, und sie bleiben “iibersichtlich, wenn man sich denen
anschlieit, welche den viel umstrittenen Begriff der Entziindung
einstweilen ganz ausgeschaltet wissen wollen.

Die nichtaufbauende, nur letzten Endes phagocytierende Auskei-
mung der Fibrocyten, nach deren Prinzip auch die Abwehrorgane des
Bindegewebes arbeiten, und deren angepaBter Reiz Fremdkérper im
weitesten Sinne sind, muB als das Wesentliche bei diesen Vorgingen
angesehen und zweckmifig in den Mittelpunkt der Betrachtungen
gestellt werden.

Zusammenfassung.

Die Fibrocyten des umgeformten Bindegewebes, welche nicht nur
unter sich und mit den Lymphuferzellen, sondern auch mit den Capillaz-
endothelien plasmodial verbunden sind und daher Nahrung auch un-
mittelbar aus dem Blute entnehmen kénnen, haben in diesem Plas-
modium die Fahigkeit niederer Organismen, einerseits Stiitzsubstanzen
auszuscheiden und andererseits Fremdkorper zur Abwehr und zur Er.
nidhrung zu phagocytieren, beibehalten.

Die Frelfiahigkeit wird durch amitotische Abspaltung freier Zel-
len, welche nicht wieder mitosefahig werden, eingeleitet: Bei dieser
Aktivierung des Mesenchyms entstehen grundsétzlich iiberall erst histio-
cytire, oft mehrkernige und vielkernige Zellen, dann Lymphocyten und
zuletzt Leukocyten (v. Mollendorffsche Zellreihe). Wehrlose aufsaug-
bare Fremdkorper werden durch die ersten Fibrocytenankémmlinge,
besonders vonRiesenzellen, angegriffen, giftabsondernde lebende Fremd-
wesen erzwingen die Cellulation bis zum Leukocyten, weil nur unter
groBiter Oberflachenentwicklung von Plasma und Kernen geniigend
schnell toxinabséttigende Zellsekrete geliefert werden kénnen.

Die andere Cytoplasmatétigkeit, die Faserbildung und das damit
verbundene, stets mitotische Wachstum des Fibrocytennetzes wird
durch Toxin stark behindert und stellt sich in der Hauptsache erst bei
Toxinruhe ein. Das wehrlose Intercellulargeriist, welches der Koérper
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auch sonst iiberall durch lebendiges Cytoplasma vor Spaltpilzen schiitzt,
wird im Infektionsgebiet autolytisch beseitigt.

Wiederholtes Eindringen erhdlt das Mesenchym im Zustande be-
ginnender Aktivierung, im Stadium der abgespaltenen Lymphocyten
(kleinzellige Infiltration).

Organisch ausgebildet und in der Anlage vererbt finden wir dieses
Schutzgewebe wieder in den Abschnitten des Fibrocytennetzes, welche
wir als lymphoides und lymphatisches Gewebe bezeichnen. Hier werden
nicht nur die im Lymphstrom vorgedrungenen Infektionserreger an-
gehalten, sondern auch Lymphocyten fiir Fernwirkung bereit gehalten,
welche im Primérherd mit den ortlich entstandenen Rundzellen zu-
sammenwirken.

Ahnliche Reticuloendothelkomplexe sind im Knochenmark und in
der Milz entwickelt, welche ihre amitotisch entstandenen Tochterzellen
in die Blutbahn abgeben. Diese sind sdmtlich Arbeiterzellen ohne
mitotische Fortpflanzungs- und Gewebsbildungsfihigkeit. Mitotisches
Wachstum und Faserbildung kommt nur Fibroeyten zu, die noch
irgendwie mit dem allgemeinen Netz zusammenhingen.

Das lymphatische Gewebe ist schon embryonal genau nach dem
Grade der Gefihrdung des Wurzelgebietes angelegt.

Bei Fortdauer des Giftreizes wird die Abwehreellulation so in An-
spruch genommen, daB Arbeitshyperplasie dieser Organe entsteht.
Auch kénnen so beliebige Teile des allgemeinen Fibrocytennetzes in
lymphatisches Gewebe umgewandelt werden.

Die Massenzunahme dieses Abwehrgewebes kann an sich schon im-
munisatorische Wirkungen haben. Aber auch die auf Zellallergie be-
ruhende spezifische Immunitit ist im lymphatischen Gewebe zellstindig.
Doch kénnen wahrscheinlich gewisse epitheliale Deckzellen oder Aus-
fiihrungsgangszellen mit wenig spezialisiertems Chemismus in diesen Ab-
wehrvorgingen sich wie die Bindegewebszelle verhalten.
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