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Auf der Suche nach der Ursache der von uns beschriebenen Chondro-
dystrophie bei Hithnerembryonen kamen zunichst die Drissen mit
innerer Sekretion in Frage. Zu diesem Zwecke konnten, um einwand-
freies Material zu gewinnen, nur diejenigen Embryonen verwendet
werden, die am 22. Bruttage lebend aus der Schale entnommen wurden.
Da beinahe alle chondrodystrophischen Embryonen kurz vor dem
Schliipfen sterben, verfiigten wir itber ein nur geringes Material. Gleich-
altriges Vergleichsmaterial wurde von normalen, frisch ausgeschlipften
Kiicken gewonnen. Die Driusen wurden zum Teil mit Zenkers-, meist
mit Bouins-Flussigkeit fixiert und die Schnitte mit Hamatoxylin-
Fosin gefarbt.

Thymus.

Die Untersuchungen am Thymus wurden an Material von drei
chondrodystrophischen Embryonen (1418, 1437, 1526) angestellt, die
am 22. Bruttage lebend aus dem Ei entnommen worden waren. Eine
groBe Reihe von Thymusdriisen normaler, frisch ausgeschliipfter Kiicken
stand zum Vergleich zur Verfugung. Die quantitative Ausbildung des
Organs bei den chondrodystrophischen Embryonen weicht sicher nicht
wesentlich von der Norm ab; ein genauer Vergleich in dieser Hinsicht
hat sich allerdings infolge der unregelmafigen Verteilung des Organs,
nicht durchfithren lassen. Histologisch zeigt der normale Thymus
(Abb. 1) des Kiickens zu dieser Zeit eine sehr geringe Mannigfaltigkeit.
Das Mark ist gut ausgebildet und enthilt in groBer Zahl chromophobe
Zellen. Unsere Beobachtungen bestitigen den von Keene und Hewer
erhobenen Befund, daB aus diesen Zellen die Hassalschen Korperchen
hervorgehen. In der normalen Driise sind einzelne, gut ausgebildete
Hassalsche Korperchen zu finden (Abb. 2); sie sind jedoch klein und
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ihre Zahl ist noch sehr gering. AuBerdem finden sich im Mark ver-
haltnism&Big groBe Lipoidtropfen. Die Driisen der drei chondrodys-
trophischen Embryonen (Abb. 3), die in ihrem histologischen Aufbau
miteinander iibereinstimmen, weisen eine Reihe von Abweichungen
auf, die in den Driisen normaler, gleichaltriger Tiere nie gefunden
wurden. Die Ausbildung des Marks befindet sich hier noch in den
ersten Anfingen. Zum {iberwiegenden Teile bestehen die Driisen aus
Rinde, die von stark gefdrbten Liymphocyten erfiillt ist. An den Stellen
beginnender Markdifferenzierung sind die Reticulumzellen kleiner als

Abb. 1. Thymus eines normalen Embryos. Obj. 20, Makam Okular 8,

im normalen Mark. Hassalsche Koérperchen sind noch nicht vorhanden.
Dagegen finden sich typische Vorbereitungsstadien derselben.

Die Untersuchung des normalen Thymus zur Zeit des Ausschliipfens
der Kiicken ergab ein nur spérliches Vorkommen von Hassalschen .
Korperchen. Es erscheint somit wahrscheinlich, daB der Thymus auf
dieser Entwicklungsstufe, wenn tberhaupt, noch nicht lange und
nicht stark sekretorisch tétig war. Ein urséchlicher Zusammenhang
zwischen Thymus und Entstehung der Chondrodystrophie erscheint
in unserem Material also als unwahrscheinlich. Die iibereinstimmend
im Thymus von drei chondrodystrophischen Embryonen beobachteten
Abweichungen von den normalen Verhiltnissen sind charakteristisch



536 W. Landauer:

Abb. 2. Hassalsches Korperchen in normalem Thymus. Obj. 40, Makam Okular 8.

Abb, 3. Thymus eines chondrodystrophischen Embryos (1437). Obj. 20, Makam Okular 8.
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fur eine etwas frithere Entwicklungsstufe. Die histologische Diffe-
renzierung des Thymus chondrodystrophischer Embryonen ist dem-
nach offenbar etwas verzogert.

Schilddrise.
Zur Untersuchung standen uns die Driisen von vier typischen
chondrodystrophischen Embryonen (1437, 1526, 2425, 2625) zur Ver-
figung, die am 22. Bruttage lebend aus dem Ei entnommen worden

Abb. 4. Thyreoidea eines normalen Embryos. Obj. 40, Makam Okular 8.

waren. Die Grofen dieser Driisen fallen in den Bereich normaler
Variabilitat. Histologisch bilden die normalen Driisen und die Schild-
driisen chondrodystrophischer Embryonen zwei gut unterschiedene
Gruppen, innerhalb deren eine verhdltnismifBig nur geringe Mannig-
faltigkeit gefunden wurde. In der normalen Driise (Abb. 4) finden
sich dicht mit Kolloid erfiillte Bliéschen von wechselnder GroSe, eng
aneinander gelagert. Bei den chondrodystrophischen Embryonen
(Abb. 5) sind dagegen die Blaschen an Zahl viel geringer und mehr
in der Driise zerstreut; zwischen ihnen findet sich reichlich retikulires
Gewebe. Die Follikel dieser Driisen enthalten dem Aussehen nach
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normales Kolloid mit stark lichtbrechenden Sekrettropfen an der Peri-
pherie. In den Driisen der chondrodystrophischen Embryonen erscheint
das Kolloid gewdhnlich farblos, wihrend es in den normalen Driisen
eine leicht rétliche Féarbung aufweist. Es scheint danach das Kolloid
in den Driisen der chondrodystrophischen Embryonen im allgemeinen
eine noch etwas fliissigere Beschaffenheit zu besitzen, als der nor-
malen Entwicklungsstufe entspricht. Zwischen den Bldschen finden
sich bei den chondrodystrophischen Embryonen solide Epithelstringe,
wie sie nach den Feststellungen von Wegelin u. a. frithen Entwicklungs-

Abb. 5. Thyreoidea eines chondrodystrophischen Embryos (1437). Obj. 40, Makam Okular 3.

stadien der Schilddriise entsprechen. An einzelnen Stellen 148t sich inner-
halb dieser Epithelstringe deutlich beginnende Kolloidbildung feststellen.

Aus unseren Befunden scheint hervorzugehen, dafi die Schilddriisen
der normalen wie chondrodystrophischen Embryonen sich im Zustand
aktiver Inkretion befinden, dafl jedoch andererseits die Differenzierung
der Thyreoidea bei allen untersuchten chondrodystrophischen HEm-
bryonen weniger weit fortgeschritten ist, als es dem Alter entspricht.

Epithelkorperchen.

Die Untersuchung der Epithelkérperchen einer Reihe von nor-
malen, frisch ausgeschlipften Kiicken ergab ein sehr einheitliches Bild.
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Im wesentlichen zeigen die Driisen noch den ungegliederten, kom-
pakten Zustand, der von Kokn als typisch fir die fetalen Driisen be-
zeichnet worden ist, doch sind hier und da Amnzeichen beginnender
Gliederung sichtbar.

Das. histologische Bild der Epithelkorperchen zur Zeit des Aus-
schliipfens der normalen Kiicken ist gekennzeichnet durch ein Uber-
wiegen der ,,wasserhellen‘ Zellen (Qefzowa nach Herxheimer). Daneben
finden sich vereinzelt oder zu kleinen Gruppen vereinigt stark ge-

Abb. 6. Epithelkdrperchen eines normalen Embryos. Obj. 40, Makam Okular 8.

férbte Zellen, die offenbar den ,rosaroten® Zellen entsprechen (Abb. 6).
Die Kerne der wasserhellen Zellen enthalten reichlich verhaltnismiBig
grofie Granula.

Die Untersuchung der Epithelkorperchen von zwei 22 Tage alten
chondrodystrophischen Embryonen (2425, 2625) ergab bei beiden Ab-
weichungen gleicher Natur von den Vergleichstieren. Die Gréfe und
Gestalt der Epithelkérperchen der chondrodystrophischen Embryonen
erscheint normal. In den Driisen beider Embryonen finden sich aber
in den Kernen der wasserhellen Zellen viel weniger und kleinere Granula
als normal. AuBerdem enthalten die Driisen in einem Fall (2625) gar
keine und im anderen (2425) verschwindend wenige, stark gefiarbte
(rosarote) Zellen (Abb. 7).
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Die Unterschiede zwischen den Epithelkérperchen chondrodystro-
phischer und normaler Embryonen lassen es als sicher erscheinen,
daB bei jenen die Differenzierung etwas verspitet ist. Wie schon
Nonidez und Goodale an den Epithelkérperchen wachsender Hiihner
feststellten, findet sich in den Driisen kein granuldres Sekret. Wenn
so das histologische Bild kein Urteil itber den Funktionszustand
der Driisen zulaBt, liegt jedenfalls doch kein Grund vor, die leichte
Verzdgerung der histologischen Differenzierung der Epithelkérperchen

Abb. 7. Epithelkdérperchen eines chondrodystrophischen Embryos (2425).
Obj. 40, Makam Okular 8.

chondrodystrophischer Embryonen in urséchlichen Zusammenhang mit
der MiBbildung selbst zu bringen.

Hypophyse.

Der Vorderlappen der Hypophyse normaler Kiicken zur Zeit des
Ausschlitpfens zeigt beinahe ausschliefilich chromophobe Zellen. In
geringer Zahl finden sich typische eosinophile Zellen, von denen einzelne
sekretihnliche, kleine Tropfen enthalten. Mit einer einzigen Aus-
nahme konnte in keiner der untersuchten normalen Driisen die An-
wesenheit von Kolloid oder Anzeichen von Kernexkretion festgestellt
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werden, und auch in dem einen erwiahnten Falle fand sich nur eine
dullerst geringe Menge von Kolloid. Typische basophile Zellen sind
in den Driisen auf diesen Entwicklungsstufen nicht vorhanden. Hier
und da finden sich jedoch sehr kleine, dunkelblau gefarbte Zellen,
die moglicherweise Vorstufen der basophilen Zellen darstellen.

Die Hypophysen dreier chondrodystrophischer Embryonen (1437,
1526, 1710) zeigten in GroBe und Gestalt deutliche Abweichungen

Abb. 8. Hypophyse eines normalen Embryos. Obj. a*, Makam Okular 8.

Abb. 9. Hypophyse eines chondrodystrophischen Embryos (1710). Obj. a*, Makam Okular 8.

vom normalen Verhalten. Bei den chondrodystrophischen Embryonen
(Abb. 9) ist der Hypophysenvorderlappen erheblich kleiner als normal
(Abb. 8) und liegt als schmales und flaches Organ der Basis des Ge-
hirns auf.

Wihrend in den normalen Driwsen der Hypophysenvorderlappen
in typischer Weise in abwechselnd lings- und quergerichtete Follikel
angeordnet ist (Abb. 10), fehlt dieser regelmifige Bau in den Vorder-
lappen chondrodystrophischer Embryonen (Abb. 11). Nur hier und da
findet sich eine Andeutung von Follikelbildung; im iibrigen sind die
Zellen ohne charakteristische Anordnung im Grundgewebe zerstreut.

Virchows Archiv. Bd. 271. 35
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Das Mengenverhaltnis der verschiedenen Zellarten zueinander ist
bei den chondrodystrophischen Embryonen das gleiche wie normal.
Die chromophoben Zellen sind auch hier in vorherrschender Zahl vor-
handen, und ihre Kerne zeigen die gleiche Kérnelung. Die chromophoben
Zellen sind jedoch kleiner als normal. Zerstreut finden sich einzelne
eosinophile Zellen, von denen einige Sekrettrépfchen enthalten. Ganz
selten finden sich auch hier die erwéhnten, kleinen basophil gefirbten
Zellen. Bei den chondrodystrophischen Embryonen sind die chromo-

Abb. 10. Normaler Hypophysenvorderlappen. Obj. 20, Makam Okular 8.

phoben Zellen wesentlich enger aneinander gelagert als normal, was
offenbar durch einen Ausfall von Zwischengewebe bedingt ist.

Der Hinterlappen zeigte keine Besonderheiten. Im wesentlichen besteht
er aus Glia mit vereinzelten chromophoben Zellen, die sich vor allem an
der Peripherie finden. Ganz vereinzelt sind eosinophile Zellen vorhanden.

Ein Vergleich des Driisenteils der Hypophysen normaler und
chondrodystrophischer Embryonen zur Zeit des Ausschliipfens ergibt
demnach in der histologischen Entwicklung keine sehr wesentlichen
Unterschiede, vor allem sind die Mengenverhéltnisse der verschiedenen
Zelltypen hier wie dort die gleichen. Es ist jedoch ein auffallendes
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Kennzeichen der Hypophyse chondrodystrophischer Embryonen, daf
die follikulire Gliederung des Vorderlappens ganz oder nahezu fehlt.
Die Driisen chondrodystrophischer Embryonen sind ferner durch ge-
ringere GréBe und flache Gestalt ausgezeichnet, die den Eindruck
erwecken, daB die Organe durch &duflere Krifte zusammengedriickt
oder wahrscheinlicher in ihrer Entfaltung gehemmt worden sind. Nach
den Befunden an normalen Kiicken erscheint es unwahrscheinlich, daf
die Hypophyse vor dem Ausschliipfen eine wesentliche sekretorische
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Abb. 11. Hypophysenvorderlappen eines chondrodystrophischen Embryos (1710).
Obj. 20, Makam Okular 8.

Funktion innehat. Es liegt vielleicht niiher, anzunehmen, daff der
Verkleinerung der Sella turcica (als Folge der fir Chondrodystrophie
charakteristischen anormalen Schidelgestaltung) eine ursichliche Be-
deutung fir die Unterdriickung der normalen Gréflen- und Gestaltsent-
faltung des Hypophysenvorderlappens zukommt. Daneben mag eine
leichte Verzogerung der histologischen Entwicklung bestehen, wie wir
sie auch bei anderen Driisen festgestellt haben.

Zirbeldriise.
Von der Zirbeldriise konnten bisher zwei Fille chondrodystrophischer

Embryonen (1710, 1526) untersucht werden. Die GroBle und Gestalt
dieser Driise erschienen normal.

35%
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Die Zirbelzellen sind in der Driise des chondrodystrophischen Em-
bryos wesentlich kleiner als normal und etwas mehr ellipsoid gestaltet.
Die Zellen zeigen eine etwas stérkere und etwas mehr basophile Fir-
bung als normal. AuBerdem ist in der Driise weniger retikulires Binde-
gewebe vorhanden als normal. Kine Spezialfirbung zum Nachweis
von Kernexkretion konnte nicht verwendet werden. Im ganzen lassen
sich die Befunde wohl auch hier als das Ergebnis einer leichten Ver-
zogerung der Entwicklung bei den chondrodystrophischen Embryonen
verstehen.

Allgemeines.

Obgleich im ganzen nur Driisen von sechs chondrodystrophischen
Embryonen zur Untersuchung kommen konnten, glauben wir, dafl die
Ergebnisse Beachtung verdienen, besonders weil alles Material aus
lebenden Embryonen entnommen worden war. Fir die Bedeutung
unserer Befunde ist es ferner von gréfter Wichtigkeit, daBl die Struktur
der Driisen normaler und gleichaltriger Vergleichstiere eine erstaunlich
geringe Verschiedenheit aufwies, und daB auch die an den verschiedenen
Driisen chondrodystrophischer Embryonen gefundenen Abweichungen
von der Norm bei verschiedenen Individuen in gleicher Weise erhoben
werden konnten.

Abweichungen hinsichtlich Gréfe und Form der Organe konnten
wir nur an der Hypophyse feststellen. Die iibrigen Befunde an der
Hypophyse lassen es aber wenig wahrscheinlich erscheinen, daf krank-
hafte Zustinde der Hypophyse selbst fiir diese Gréfien- und Gestalts-
veranderung verantwortlich zu machen sind. Es liegt néher, anzuneh-
nen, daf} die morphologischen Abweichungen der Hypophyse bei Chon-
drodystrophie in unserem Material wie in dem anderer Unfersucher
mit den fir die MiBbildung typischen Schidelverunstaltungen in Zu-
sammenhang zu bringen sind. Andererseits kann es keinem Zweifel
unterliegen, daf samtliche Drilsen mit innerer Sekretion bei chondro-
dystrophischen Hithnerembryonen eine leichte Verzogerung der histo-
logischen Differenzierung zeigen. Unsere Befunde berechtigen uns
jedoch nicht, eine der Driisen. mit dem Auftreten der Chondrodystrophie
in ursichlichen Zusammenhang zu bringen. Auch zu einer pluriglandu-
laren Deutung der Atiologie der MiSbildung diirften die Befunde nicht
ausreichen. Wir nehmen an, daf eine, wenn auch leichte, Verzogerung
der Allgemeinentwicklung mit Chondrodystrophie verbunden ist und
fiir die Verzogerung in der Entwicklung der Driisen mit innerer Sekretion
verantwortlich gemacht werden muB.

Zusammenfassuny.

Eine vergleichende morphologische und histologische Untersuchung
der Driisen mit innerer Sekretion normaler und chondrodystrophischer
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Hithnerembryonen am Ende der Embryonalentwicklung zeigte An-
zeichen einer leichten Verzogerung in der histologischen Differenzierung
von Thymus, Schilddriise, Epithelkérperchen, Hypophyse und Zirbel-
driise. Der Hypophysenvorderlappen ist bedeutend kleiner als normal,
und zeigt nicht unwesentliche Strukturverinderungen. Im ganzen
scheinen die Befunde jedoch darauf hinzuweisen, dafl die Differen-
zierungshemmungen der innersekretorischen Driisen sekundéirer Natur
sind und nicht zur Erklarung der Entstehung der MiBbildung heran-
gezogen werden kénnen.
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