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Einleitung. 
Seit Marchand werden gewisse epitheliale Geschwiilste yore prim~ren 

fetalen Ektoderm einer Placenta oder eines embryonalen Teratoms ab- 
geleitet und als Chorionepitheliom bezeichnet. Die Begriindung dieser 
Lehre beruht auf weitgehenden morlohologisehen Analogien, die sich 
beim Vergleieh der histologischen Bilder der Gew~chse einerseits, der 
fetalen Placenta andererseits ergeben. Diese Analogiesehliisse sind so 
tiberzeugend, nicht mehr und l~icht weniger, wie iiberhaupt die Er- 
kl~irung eines verwickelten Vorganges durch einzelne Zustandsbilder 
zu iiberzeugen vermag. Zu welch vollstgndig entgegengesetzten An- 
siehten aber verschiedene Auslegungen derselben Zustandsbilder ffihren 
k6nnen, zeigen die ~ilteren Theorien yon v. Recklinghausen, H. Albrecht, 
Sternberg und neuerdings wieder yon Bostroem, die nicht nur die tera- 
togenen Chorionepitheliome, sondern auch die syncytialen und epi- 
theliMen Bestandteile der Placenta yon dem Mesenchym des Trfigers, 
beziig]ich der Mu~ter ableiten. Eine wesent]iche Stiitze dieser Auffassung 
ist das noch vide Monate nach einer Geburt zu beobaehtende Vor- 
kommen chorialer Zellen, entfernt yon der Placenta, in der Tiefe des 
Myometriums, wo eine Versehleppung dureh Blur oder Lymphe nicht, 
wahrscheinlieh ist. Die heute vorherrsehende Lehre muB zur Er!d~Lrung 
dieser Gebilde eine selbstgndige Ze]lbewegung annehmen, wie in der 
Bezeiehnung der ,,ehorialen Wanderzellen" zum Ausdruck kommt. 
Die Gegner der Marchandsehen Lehre betonen does Unbewiesene dieser 
Hilfsannahme, um die Entstehung dieser ehorialen Gebilde aus dem 
miitterlichen Gewebe zu behaupten. 

1 Herrn  Prof. W. Reichenow, auf dessen Abteilung die Arbei t  ausgeffihr~ 
wurde, sei auch an dieser Stelle fiir sein giitiges Entgegenkommen ergebens t 
ged ankt.  
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An der LSsung dieser Streitfrage ist praktisch die gerichtliche Medi- 
zin interessiert, um den Wert des Befundes chorialer Wanderzellen ffir 
die nachtrggliche Schwangersehaftsdiagnose festzulegen. Bilden doch 
die chorialen Wanderzellen oft den einzigen morphologisch faBbaren 
Tatbestand. 

Eine Kl~rung dieser Fragen ist nur yon Arbeitsmethoden zu erwar- 
ten, die nicht ~uf Zustandsbildern aufgebaut sind und es schien d~her 
angebracht, die 5~ethoden der Gewebezfiehtung auf das Studium des 
mensehlichen Chorionepitheis a nzuwenden. 

Naeh dem mir zug~nglichen Sehrifttum liegen bisher nur zwei 
negative lind zwei positive Versuche dieser Art vor: Zondedc und Well/ 
konnten bei der Auspflanzung yon 8 )/[onate alter mensehlicher Placenta 
in der Kuczinskyschen Mischung keine Zellvermehrung beobachten. 
Aueh Neumann sah bei ~hnlichem Material kein Wachstum. Demgegen- 
fiber gel~ng es Guggisberg als erstem, aus 3--5 Mon~te alten Plaeenten 
sowohl Fibroblasten- als aueh Epithelwachstum in der Kultur  zu 
erzielen. (Nghrboden: Menschen-, K~ninchenplasma, rein oder ver- 
dfinnt mit Agarzusatz. Mensehenplasma mit Mensehen-EmbryonM- 
extrakt.  Beste Ergebnisse in reinem Menschenplasma.) Die Kulturen 
wurden 8 Tage lang beobaehtet. Nine Umsetzung erfolgte nieht. Das 
Epithelwaehstum war konzentriseh mit vielgestaltiger Peripherie. Die 
ausgewaehsenen Epithelien wurden aus morphologisehen Grfinden yon 
der Langhanssehen Sehicht abgeleitet. Nin Auswaehsen des Syneytiums 
kam nieht zur Beobachtung. Bald darauf konnten abet Meyer und 
Helms zeigen, dag bei 5--6 Woehen alten Friiehten aus Eileitersehwan- 
gersehaften das Syneytium night unver inder t  bleibt, sondern aussprieBen 
kann. l~oer Erscheinungen am Niesenchym wird niehts beriGhtet. 
Ein Epithelwaehstum scheint auf dieselbe Art wie in den Guggisberg- 
sehen Pr~paraten erfolgt zu sein. Uber die tIerkunft  der Zellen, die 
Ms epithelial angesprochen werden, glauben die Verfasser keine binden- 
den Angaben maehen zu k6nnen. Die Abstammung yon den Langhans- 
schen Zellen seheint wahrscheinlich. Die Beobachtung erstreckte 
sigh fiber 5 Tage. 

Eigene Versuche. 
Ffir unsere Versuche i stand uns ein ~hntiches Material zur Ver- 

ffigung, wie Meyer und tteims: Das Operationspr~parat einer etwa 
5 Wochen alten Eileiterschwangerschaft, aus dem ohne Schwierigkeiten 
eine Anzahl feinster Zotten herauspr~pariert werden konnten. Schnitt- 
prgparate zeigen, dab es sich um friihfetale Chorionzotten handelt: 
Ein gefiBloses Zentrum embryonalen Bindegewebes yon einer doppel- 

i Siehe die vorliufige ~Iitteilung C. r. Soc. Biol. 98, 123 (1928). 
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ten Schicht Langhansscher Zellen und Syn~y~ien bedeckt  (Abb. 1). Dieses 
Material wurde in Ringer  gewasehen unc~ auf die Oberflgche hangender  
Tropfen eines Gemisches zu gleiehen Teflen yon Menschenplasma und 

/ 

H i ihnerembryonalext rakt  ausgepflanzt.  Ein Zusatz yon  Htihnerplasma 
erwies rich als nicht  vorteilhaft.  Die Pr~Lparate wurden bei 37,5 ~ 
belassen. 

_/Vach 24 Stunden rind ass dem Explanta~e breite, fingerf6rmige oder noch 
phmpere, kolbenfSrmige Gebilde hervorgespros~en, die im lebenden Pr~paeate ein 
durchsich~iges ~rotoplasma und darin locker ~erteilt, eine Menge runder, gleich- 

c e  ' ' m~l]ioer, stark lichtbrechender KSrnchen a~fweisen (Abb. 2 u. 3). D~eselben 

Abb. 1. ]tistologisches Bild des ausgepflanzten Gewebes. GelS/]lose Chorionzotte mit  
Langhansscher Z~llschich~, Syncytitun und Syn~ytiumknosloe. Vergr. I50mal. 

Granula finden rich dichtgedr'~ngt an der ganzen Oberfl~che der ~usgepflanzten 
Zotten. Diese Ausl~tufer zeigen ihrerseits feine, sekund~re Protololasmaforts~tze , 
die entweder kurz mi~ breiter Grundfl~che auf~itzen oder lang ausgezogen rein 

O "  " k5nnen und dann 6frets mit einer knopfarti~eniAuftreibung enden, aus der rich 
allerfeinste terti~re Pro~oplasmastrahlen in das Medium verlieren 1. Im fixierten und 
gef~rbten Ganzpr~parat (SublimatMkohol, "" " B6hme I-Iam~toxyhn oder Heidenhain) 
bestgtigf~ rich die Vermutung, da~ es rich um s~lcytiale Bildungen handelt, die 
in vergr68ertem ~a~stabe den kurzen syncyt~alen Forts~zen zu entsprechen 
scheinen, die in Schnittp~trparaten an einzelnen! Zotten zu beobachten rind. In 
dem ~ul~erst feinwabigen Zelleib, in dem gr6b~re K51nelungen nicht mehr zu 
erkennel{ sing liegen bis zu 100 ellipsoide, d~nkle, pyknotisehe Kerne, meist 

Diese Pseudopodienform erinner~ lebhaft .}n die.Filipodien der Polythala- 
mien, wie sis M. Schu.ltze z. B. fLir Miliola bese~reib~. 
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Abb. 2. 24stfindige lebende Kultur. Syncytialer Ausl~ufer. Yergr. 190m~1. 

Abb. 3. Wie Abb. 2. Vergr. 330maL 
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Abb. 4. 24 s~,tindige Kultur. Fixiertes uml geffirbtes Ganzpr';iparat. Syneytialer Ausl~iufe 
Kernfreies Protolflasmagebiet. Vergr. 460ma1. 

Abb. 5. 24stfindige Kultur naeh Fixation uncl F~rb'.mg. Totalpr~tparat. Syneytialer Attsliiuier. 
Ein Kern grenzt sieh mit einem Plasmasaum vom Verband ab. u 460mal. 
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fischzugartig angeordnet, die lange Aehse parallel zur gr6ftten Ausdehnung des 
Auslhufers. Die Kerne liegen gedr~ngt an dessen Grundflgehe, sp~rlieher am 
l~ande, wo grSftere Protoplasmabezirke ganz kemfrei sein k6nnen. Es scheint, 
als ob das Protoplasma hier in so dtinner Schicht ausgestreckt ist, daft die umfang- 
reiehen Kerne darin nieht Platz finden (Abb. 4). Im Dauerpr~parat sind die 
sekundgren oder gar tertigren Ausl~ufer bedeutend weniger gut zu erkennen als 
im frischen Zustand. In einem Pr~parate erseheint am Rande eines plasmodialen 
Ausl~ufers um einen Kern ein sehmaler Protoplasmabezirk abgegrenzt, so daft die 
M6gliehkeit in Betracht zu ziehen ist, daft sich einzelne Individuen der pykno- 
tisehen Kerne mitsamt der yon ihnen beeinfluftten Protoplasmasph/~re aus dem 
syneytialen Verbande loslSsen k6nnen, was auch R. Meyer in der Placenta ftir 

Abb. 6. ~8 sttindige Kultur .  Fixiertes und  gef~rbtes TotalprS~parat. ~e~en groQem Syncyt ium 
kleinere syncytiale Schollen. Dazwischen Langhans-Zellen, die das Medium verfliissigt haben. 

Im Bereiche der Syncytien keine u Vergr. 7r real. 

nicht selten h~It (Abb. 5). Isolierte riesenzellartige Gebilde in der ~N~he der 
groften syncytialen AuslAufer, die in wenig feinwabigem Zelleib einen oder 
mehrere der besehriebenen pyknotisehen, dem Syneytium eigenen Kerne enthalten, 
sprechen vielleieht dafiir, daft sieh aueh gr613ere Sehollen wieder selbst~ndig 
maehen kOnnen (Abb. 6). Ffir diese Gebilde ist aber aufterdem eine unmittelbare 
Abstammung yon Langhanssehen Zellen in Betraeht zu ziehen, wie welter unten 
besproehen werden sell. Sieher kOnnen kernfreie ProtoplasmastJieke abgesehniirt 
werden: An der Peripherie eines 24,stilndigen Explantates wurde mit starkem 
Trookensystem ein hyalines, vollst~ndig homogenes Protoplasmagebilde beobaeh- 
tet, das, an err  und Stelle sich lebhaft bewegend, so sehnell seine Form verhn- 
derte, dab mit Zeiehnen kaum naohzukommen war. IXlaoh 8 Stunden hatte die 
Bewegung aufgehOrt. Aueh im fixierten und gef~rbten Pr~parate sind einzelne 
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Gebilde als kernlose t~rotoplasmamassen anzusprechen, doeh ist hier ein Irr tum 
nicht auszuschlie~en (Abb. 7). Damit  ist aueh fiir das mensehliche Protoplasma 
die be~ Pflanzen und Protisten bekannte Unabh~ngigkeit gewisser Lebensersehei- 
nungen, die Bewegungsf~higkeit, yon der Kernfunktion best~tigt (Klebs', Vet- 
worn, O. und G. Hertwig). 

Gleichzeitig mit  diesen Vorg~ngen am Syncytium ist zu beobaehten, wie an 
der Peripherie des Explantates, selten einzeln, meist gruppenweise, abet immer 
unabh/ingig voneinander, grol~e rundliche oder eif6rmige Zellen auftreten. Die 
Peripherie ihres Protoplasma ist yon groben, stark lichtbreohenden, zum gr6gten 
Tell alkoholunlSsliehen KSrnern erfiillt, die im Zentrum eine rundliehe Zone fiir 

Abb. 7. 24stiindige Kultur. Fixiertes und gef~irbtes Totalpr~iparat. Kernfreier Protoplasma- 
fortsatz nur in losem Zusammenhange mit kolbenfSrmigem, syncytialem Ausl~ufer. Vergr. 460 raM. 

den Kern ausgespart lassen. Der Rand ist selten ganz scharf und nur dann, wenn 
diese Zellen ringsum yon ihresgleichen eng umsehlossen sind. Grenzen diese Ze]len 
aber nur mit einem Teil an das freie ~Iedium, so werden bier einzelne, verh~ltnis- 
m ~ J g  plumpe l~rotoplasmafortsiitze a~mgestreekt (Abb. 8). Liegt eine solche 
Zelle freier, so tr~gt sie, wie einen Strahlenkranz, eine Unmenge feinster, strahlig 
geriehteter Forts~tze, deren L/~nge das Doppelte des Zelldurehmessers erreiehen 
kann (Abb. 9). Andere isoliert liegende Zellen zeigen eine ganz unregelm~l]ig 
ausgezogene Gestalt mit  einzelnen grSberen, zentrifugal gerichteten Pseudopodien, 
die oft am Ende knopfartig aufge~rieben und hier noch in feinste Ausls auf- 
gespalten sind. In (Mkohol-) fixiertem und gefitrbtem ]?r~iparate sind die Proto- 
plasmagranula zum grSBten Tell noch erhalten. Der grebe bl~tschenfSrmige Kern 
zeigt ein oft recht grobknotiges Chromatinnetz und I ~ 2  grol3e Nueleolen (Abb. 10). 
Er unterscheidet sieh also deutlich yon den nicht h~lb so groiten, pyknotisehen 
Kernen des Syncytiums. Zellen, die mit Sicherheit yon dem embryonalen Binde- 
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Abb. 8. 48st(indige lebende Kultur. Langhans-Zellen miis phtmpen ~Seltdopodien. Vergr. 550real. 

Abb. 9. 48sttindige ]ebende Kultur. FAnzelr*e L~nghans-Zelle mit filiforraen Pseudol)odien. 
Yergr. 540mal. 

gewebe ~bzule i ten  w/~ren, s ind  n i ch t  zu  beob~chten ,  obwohl  einzelne schl~nke  
Zelten m i t  m e h r e r e n  sp i tzen  Ausl/~ufern ~n den  F i b r o b l ~ s t e n t y p  er innern .  

Z u s ~ m m e n f u s s e n d  isL z u  s a g e n :  Nach 2~l Stunclen sind in den Ex- 
plantaten menschlicher Chorionzotten drei verschiedene und anscheinend 
voneinander unabhdingige Erscheinungen zu beobachten, die 8ich an die 
drei morphologischen Bestandteile des Explantates anschliefien 
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1. Fibroblasten~hnliche Zellen, ~uBerst sp~rlich. 
2. Typische syncytiale Bildungen. 
3. Gruppen  isolierter Ze]len, die epi thel ialer  Na tu r  zu sein scheinen 

und  die ve rmutNch  yon der Langhansschen Schicht  ausgehen. 

Nach 48 Stunden haben sieh die syneytialen Forts~tze in den meisten Pr~pa- 
r~ten wenig oder gar nieht~ ver~tndert. Neue symeytiale Bildungen sind nicht ent- 
standen; wenige haben sich welter in die L~nge gezogen, andere ihre sekund~ren 
Ausl~ufer eingeholt. Da die syneytialen Forts~tze nur unmittelbar nach der 
Auspflanzung gebildet wurden und auch in ihrer Ausdehnung sehr beschrankt sind, 
ohne jede Neigung zu weiterer VergrSBerung, da sie ferner weder Mitosen noch 

Abb. 10. Wie Abb. 9. Fixiertes und gef~rb~es Totalpr~parat. Vergr. 660real. 

Amifosen zeigen, so muB gesehlossen werden, dab es sich nieht um ein echtes 
Waehstum, eine Kern- und Plasmavermehrung handel,, sondern um eine Ver- 
teilungsverschiebung, ein lokalisiertes VorflieBen des im Explantate mitgebrachten 
Syncytiums. Diese oberfl~ehliche Ausbreitung yon Protoplasm~ ist ja in Gewebs- 
kulturen eine h~ufig zu beobachtende Erseheinung und kommt ger~de an der 
Peripherie der in Frage stehenden syncytialen Forts~tze, in den kernfreien dtinnen 
Protoplasmazungen, deuflieh zur Anschauung. Bekanntlich ist dieses ,,~talement" 
(Champy) besonders hfibsch in Kulturen yon Retinapigmentepithel zu zeigen, 
wenn durch die Ausbreitung des Protoplasmas die einze]nen Pigmenttefie von- 
einander abgeriickt werden. Was Meyer and Heims in ihren Versuehen als ,,Aus- 
sprossen" des Syneytiums besehreiben, ist wohl derselbe Vorgang und yon einem 
eigentliehen Wachs~um streng zu scheiden. Auf Grund dieser Beobaehtung mug 
auch Teacher widersprochen werden, der annimmt, dai] das Syncytium sich selb- 

Virzhows Archly. Bd. 272. 15 
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st&ndig vermehren kann. Die in vitro auftretenden syneytialen Fortss gleiehen 
durehaus den syncytialen Knospen, die in der Placenta und such in unserem 
Material zu linden sind und deren Entstehung wit deshalb auch ~ls passive Ober- 
II~ehenerseheinung erkli~ren mSehten. 

In  einer Kultur  ist zu sehen, wie ein langes, sehmales syncytiales Band sich 
fiber eine BUeht des Exp]antates hiniiberstreekt, um mit  der Gegenseite in u 
bindung zu treten (Abb. 11). Es findet sich als in vitro die alte Angabe (1870) yon 
Zanghans besti~tigt, dab in dicken Sehnitten zu linden ist, wie syney~iale Sprossen 
yon einer Zotte auf die andere fibergehen k6nnen, um so Verbindungen unter 
einzelnen Teilen der Ptaeent~ fetalis selbst herzustellen (angeffihrt naeh Grosset). 
Solche syneytialen Verbindungen sollen eine Eigentfimlichkeit gewisser Affen- 
plaeenten sein. 

Abb. 11. Langer syncytialer Auslgufer verbindet 2 entfernte Stellen [des Exl)lantates. 
Vergr. 160 real. 

Fibroblastenghntiche Zellen sind zu dieser Zeit nirgends mehr zu 
sehen: sie sind wohl yon der raseh iiberhandnehmenden epithelialen 
(dritten) Zellgruppe iiberwuehert worden. Diese bildet in einzelnen 
Pr~tparaten breite, in das Plasmagerinnsel sieh vorsehiebende I-Ialb- 
inseln, in anderen K ulturen umgibt sie sehon in sehmalem Gfirtel das 
g~nze Explantat.  W~hrend die peripheren Zellen, die dutch die Naehbar- 
beziehung Plasmamedium-Zelle gekennzeiehnet sind, die gleieh zu be- 
schreibende Vielgest~ltigkeit aufweisen, kommt bei den Zellen im 
Innern der Waehstumszone, bei denen die Naehbarbeziehung Zelle-Zelle 
vorherrseht, der epitheliale Ch~rukter immer mehr zum Ausdruek: Zelle 
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liegt an Zelle mit scharfer, vieleekiger Grenze. Damit kann dutch Aus- 
schlu8 der iibrigen M6glichkeiten die Abstammung dieser Zellen, nieht 
mehr blol~ mutmal~lieh, sondern mit Sicherheit auf die Langhanssehe 
Schicht zuriickgefiihrt werden. Das embryonale Bindegewebe kommt 
nicht in Betracht. Das Syncytium hat seine T~itigkeit mit der Aus- 
breitung einiger Fortsgtze ersehSpf~. Dort, wo das Auswachsen der 
fraglichen Epithelien in mehr oder wenige r breiten B~ndern erfolg~, be- 
steht auch eine auffallende Xhnlichkeit dieser Gebflde mit den Zell- 
s~ulen, in denen die Langhanssehen Ze]len in der Placenta yore Ende 
der Haftzotten aus in das miitterliehe Gewebe vordringen (Abb. 12). 

Abb. 12. 48stfindige ebende Kultur. ,S~iule" voa Langhansschen ZelIem 3[osaikstruktur. 
Yergr. 630 real. 

A m  3. ~Ta, ge wJrd diese Analogie in der :Form des ~Vachst~ms noch deutlicher: 
An der Peripherie der nun schon recht stattlichen Epitheldecke (Abb. 13), d.h. 
dort, wo die eigentliehe Pionierarbeit geleistet, das Nedium erschlossen wird, ist 
das Zellgefiige aufgelocker~. :Die einzelnen Zellen zeigen bizarr verzogene Formen. 
Das Yrotoplasma lgBt deutlich um ein granuliertes Endo- ein hyalines Ekto- 
plasma erkennen, dessen gestreckte spitze Ausl~ufer frei in das Medium hinaus- 
ragen, oder mit den EktoplasmafortsStzen benachbarter Zellen zu einem zier]ichen 
Mascl~enwerk verschmelzen (Abb. 14), Die IJbereins~immung mit den bek~nnten 
histologischen Bildern der PIacentation ist schIagend. Man vergleiche eine ent- 
sprechende Beschreibung yon Graf Spee: ,,An d~r Spitze der Haftzotten zeigen 
sich, ohne Syneytium und ohne Mesenchym Zells~ulen, die nut aus Cytotropho- 
blast (Langhansschen Zellen) bestehen. Die S~ruktur des Epithelgefiiges ist auf- 

15" 
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Abb. 13. 3~g lge  lebende Kul tur  yon Langhansschem E1)itheI. Zentral Mosaikstruktur, periI)her 
ausgesprochene Polymorphie. Vergr. 56real. 

Abb. 14. 5t~igigelebendeKul~ur. InderRandzoneverschmelzendieektoplasmatischenZel]for ts i i tze  
zu einem feinen Maschenwerk. Daueben auch varikSse Forts~tze. Vergr. 235mal. 
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gelocker~, die Zellen sind von mlregelm~l~iger GestMt, sternfSrmig, nur stellen- 
weise und wie durch Ausl~ufer miteinander in Verbindung." 

Die weiteren Eigentfimlichkeiten der Kulturen werden in diesem Stadium 
durch das VerhMten des bereits erw~thnten hyMinen Ektoplasmas der peripheren 
Langhans-Zellen bedingt. Dieses glasklare, homogene Ektoplasma zeigt sich nieht 
nur in der sehon geschilderten Form uncharakteristischer spitzer Ausl~iufer, son- 
dern beansprueht besondere ]3eachtung dutch die Ausbildung eigentiimlieh vari- 
kSser, an Myelinbildungen erinnernder, gul]erst beweglieher Zellforts~itze (Abb. 15). 
Sehon die sehwache VergrS{3erung lgl3~ ~erkennen, wie der Waehstumszone des 
Explantates strahlenf5rmig eine gro~e Zahl langer Protoplasmagebilde aufsitzen, die 
zuerst an ]?ibroblasten denken lassen. ]3ei st~rkerer VergrSl3erung verbleib~ aber 
kein Zweifel, dM~ es sieh um m~chtige, ektoplasmatische Forts~tze yon Epithel- 
zellen handelt, die sieh yon den bekannten Ausl~ufern der Fibroblasten dutch 
ihre Plumpheit, eine polyeyclisehe ]3egrenzung nnd ein h~ufig wie mit der Sehere 

Abb. 15. 5t~igige lebende Kultur. ]~inzelhelten aus der polymorphen Peripherie. VarikSse 
exoplasmatische Zellforts~tze. Daneben filiforme Pseudopodie. Vergr. 450real. 

abgeschnittenes Ende unterscheiden. Nur an der :Basis dieser homogenen Gebilde, 
in der ~ h e  des Kernes, erseheinen wenige Granula. Bei l~ngerer ]~etrachtung 
des lebenden Pr~para~es (auf dem Heiztiseh) ist zu beobachten, wie das seharf- 
randige Ende solcher Ausl~ufer plStztieh eine bl~schenfSrmige Ausst~lpung bildet, 
daneben innerhMb weniger Minuten andere ektopla.smatisehe Bl~schen aufschie~en, 
so dal~ schliel31ich der Eindruck einer Cumuluswolke entsteht. Das ganze Gebilde 
streekt sieh dabei oft zentrifugM in die Lgnge und ver~ndert fortw~hrend seine 
Form. Das Ektophsma zeigt sich nur in :Berfihrung mit dem Medimn. Ganz frei- 
liegende Zellen sind ringsnm yon einem mehr oder weniger breiten, polycyelischen 
Sa.um st~ndig sich bewegenden Ektoplasmas einges~umt. Der zentrMe, granu- 
lierte, den Kern bergende Zellteil kann Ms blol]er Anh~nger eines vielfach grSl3eren 
Haufens ektoplasmatischer Bl~sehen erscheinen (Abb. 16}. Die Protoplasms- 
bewegungen wurden mit einer Aufnahme pro Sekunde mikrokinematographiert. 
Die Analyse des Films l~tl]t schematiseh 3 Bewegungsformen erkennen, die ohne 
scharfe Grenzen ineinander ~ibergehen: 
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1, Eine stgndige, der Ausdehnung naeh unbedeutende Formver- 
gnderung an dem polyeyelisehen Ektoplasmasaum. Carrel hat eine 
durchaus gleieh~rtige Bewegung an dem Ektoplasma der Monoeyten 
beschrieben, das er deshalb als ,,undulierende Membran" bezeichnet, 
obwohl es sich bier, bei den Metazoenzellen in vitro, um eine st~ndig 
entstehende nnd wieder vergehende Erscheinungsform des Protoplasmas 
handelt, w/~hrend die undulierende Membran der Protozoen eine der 
entspreehenden Entwieklungsstufe eigene, bestindige Organel]e darstellt. 

2. Die eharakteristisehe Bewegungsform ist ein ruckweises Aas- 
stiilpen kleinerer und gr6gerer, kugeliger Ektoplasmafortsgtze, die leb- 
haft an die Bruehsaekpseudopodien der DysenterieamSbe erinnern. 

Abb. 16. 5tigige lebende Kultur. IIx der l~andzone freiliegende Langhans-Zelle, Kleine Innenzone 
gekSrnten Endoi01asmas; l;_ranz Yon kugeligen ektoplasmatischen ,,BruehsackI~seudopodien". 

Vergr. 420 real. 

W~hrend diese beiden Bewegungsformen in kurzen Beob~chtungs- 
zeiten (i/~ Stunde) zu keiner st~ndigen, wesentlichen Vergnderung des 
Ortes der Zelle fiihren, so gesehieht dies, wenn Bin eben aufgetretenes 
Bruehsaekpseudopodium 

3. dureh ein langs~mes, abet gleiehm~Biges NaehflieBen von Ekto- 
plasma ~n Ausdehnung gewinnt. Naeh Auftreten einer solehen flieBenden 
Bewegung, wodurch innerhalb weniger Sekunden die Form der Zelle 
verindert, ihr Schwerpunkt versehoben wird, folgt voriibergehend 
eine bedingte t{uhe. Die kleinen ,,undulierenden Membranen" ver- 
schwinden bis auf wenige l~este und die voriibergehende Stabilisierung 
des neuen Zust~ndes wird dutch Granula angezeigt, die in den vor- 
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gesehobenen, bisher rein ektoplasmatischen, homogenen Zellbezirk 
hintiberfliegen (Abb. 17). 

Daft das in nnseren Versuehen verwendete Mensehenplasma sieh 
nieht, wie oft besehrieben, spontan verfltissigte, beruht vielleieht auf 
individuellen Eigensehaften. Die proteolytischen Eigensehaften des 
Chorionepithels sollen welter unten besproehen werden. 

1 5 10 

2 11 

12 

9 13 

Abb. 17. Auszug aus FiIm von Zelle der Abb. 16. ]gild 1 und 13 liegen 15 l~inuten auseinander. 
Bild 1 his 4 kleine Bewegungen an dem kugeligen Ektoplasma. Bild 5 bis 8 folgen sich in 
Abst~inden yon einer Sekunde. Ausstiilpen eines gro~en ektoplasmatischen Fortsatzes. Bild 9 
bis 13 nachflietten yon K6rnchen des Endoplasmas. /)er Schwerpunkt der Zelle ]st nach rechts 

verschoben worden. 

Am 3. Tage wurden die Kulturen gewasehen und mit frisehem Em- 
bryonalextrakt besehiekt. In einzelnen Prgparaten war eine m/~ftige 
Verfl/issigung aufgetreten. Neumann fand das Chorionepithel so stark 
proteolytiseh, dab seine Zl"iehtung dadureh vereitelt wurde. 

Am 4. und 5. Tage ist an den Explantaten, auBer einer [ortgesetzten 
VergrSBerung der Oberflgche, die ausschlieBlich dureh weitere Wuche- 
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rung der Langhanssehen Zellen zustande kommt, kein neuer Vorgang 
zu be0baehten, so dab das Verhalteu yore 2. bis 5. Tage /olgendermafien 
zusammenge/a]3t werden kann: Messnchym und Syncytium treten nieht 
weiter in Erscheinung und werden von den Langhans-Zellen i~berwuchert, 
die in typischer Mosaikstruktur sine ausgedehnte Epitheldeclce bilden, 
deren Peripherie abet dutch sine bier vorherrschende ZeUpolymorphie 
wie ausge]ranst erscheint. Die peripheren und vor allem die ]reiliegenden 
Langhans-Zellen erlangen dutch Ausbildung sines hyalinen Elctoplasmas 
sine lebha]te Beweglichkeit, die wesentlieh dutch das ruc]cartige Ausstrecken 
lcugeliger ,,Bruchsaclcpseudopodien" gelcennzeiehnet ist. Eine m~i[3ige 
Ver/li~ssigung des Mediums ist nut dem Ein/lufi der Langhans-Zellen 
zuzuschreiben. 

Am 5. Tags wurden die Kulturen geteilt und umgesetzt. Die Sub- 
kulturen verdoploelten in 3 Tagen ihren Durchmesser, zeigten rein 
epitheliales Wachstum und die gMche eigenartige Vielgestaltigkeit, 
die die Ausgangskulturen kennzeiehnete. Das Medium wurde gering- 
ftigig verfliissigt. Naeh 3 Tagen wurden die Subkulturen mit Embryo- 
nalextrakt gewaschen und nach weiteren 2 Tagen mngesetzt. In  dieser 
Weiss wurde noch sine zweite und dritte 5tiigige Passage vorgenommen, 
wobei sich immer wieder best~ttigte, daft sine Reinkultur yon Langhans. 
schem Epithel erzielt worden war, das also im ganzen 20 Tags lang ge- 
ziichtet worden ist. 

Wie es aber bei nicht ganz vorziiglicher Technik h~ufig vorkommt, 
so gingen bei dan verschiedenen Passagen einzelne Subkulturen nicht 
an. Die Ursachen dieser Fehlschl~ge sind zweierlei: 

1. Die ausgeschnittenen Bruchstiicke sind zu klein geraten. Wie 
die Carrelsche Schule ~eststellte, verm6gen isolierte normale Zellen 
und selbst kleine Verb~nde nicht zu wuchern. Zu  einem guten Wachs- 
tmn bedtirfen die ausgepflanzten Stiickchen einer bestimmten (zahlen- 
miiBig nieht genau festzulegenden) geringfiigigsten Ausdehnung. 

2. Da in der Gewebskultur die auswaehsenden Zellen das Fibrin- 
maschenwerk des Plasmamediums Ms meehanische Sttitze benutzen 
und seinen Fgden wie Geleisen folgen, so ist es ftir das Weiterwaehsen 
umgesetzter Explantate wesentlieh, dab die Zellen oder ihre Sehnitt~ 
flgchen unmittelbar an das frisehe Medium grenzen, um den AnsehluB 
an das neue Fibrinmasehenwerk zu finden. Bleiben Teilchen des alten 
Gerinnsels hgngen oder schrumpft infolge der elastisehen Eigensehaften 
des Mediums das ausgesehnittene Xulturstiiekehen sehr stark, so 
schiebt sieh wie eine Sehranke sine Sehieht des alten Mediums vor 
die Zellen, denen so die meehanisehe Bedingung ihrer Ausbreitung 
genommen ist. 

In den Subkulturen, die auI die eine oder andere Art in ihrer Wneher- 
rung gehemmt waren, zeigte sieh nun, neben dem Ausstreeken einzelner 
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epithelialer Zellfortsgtze und dem Auswandern einzelner Langhans- 
Zellen eine bernerkenswerte Erscheinung. Es traten wieder syneytiale 
Bildungen auI: finger- oder kolbenfSrrnig, oder in groben Sehollen, 
rnit leicht opakern Protoplasrna und eifSrrnigen, dunMen, parallel 
gestellten kleinen Kernen heben sieh, in den ersten 24 Stunden naeh 
dern Urnsetzen, diese Gebilde vorn Rande des Stiiekehens ab (Abb. 18 
und 19). In den ngehsten 4 Tagen vergndert sieh ihre Form h6ehstens 
dureh Verschiebungen an ihrern kernfreien Protoplasrnasaum. Ein 
Waehsturn finder nicht start und kann such dureh Umsetzen nieht 
angeregt werden. Nieht nur rnorphologisch, sondern aueh in diesern 

Abb. 18. ]8t~igige Kultur. 3 Tage nach der dritten Umsctzung fixiert und gef~irbt. Die Kul tur  
,,geht nicht an". Auftreten yon syncytialen Schollen und Kolben. Vergr. 215maL 

passiven Verhalten gleichen also diese neugebildeten Syncytien den- 
jenigen, die unrnittelbar nach der Auspflanzung ausgebildet wurden, 
urn dann yon den Langhanssehen Zellen iiberwuchert zu werden. 

ErSrterung der Versuchsergebnisse. 

Das Zottensyncytium. 
Fiir die Entstehung der neugebildeten Syncytien kornrnen 2 MSg- 

lichkeiten in Betracht. Einrnal ist nieht auszusehliei~en, daft in den 
urngesetzten Aussehnitten auch der zweiten und dritten Passage noeh 
Zot~ensyneytium des Ausgangsmaterials vorhanden war, das nun 
nachtrgglich gewuehert w~re. 

Derngegeniiber ist aber zu betonen: ])as ausgepflanzte Zottensyn- 
cytiurn hat hie ein eehtes Wachsturn gezeigt, sondern nut ein beschrgnk- 
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tes Vorfliel~en in das Medium. Die so entstandenen Forts~tze sind nur 
unmittelbar nach der Auspf]anzung, bei bester Berfihrung mit dem 
frischen Medium aufgetreten und h~ben sich selbst unter diesen besten 
Lebensbedingungen nicht welter vergrSBert. Es w~re daher ganz un- 
verst/~ndlich, wie nach langer Latenz dasselbe Syncytium wieder in 
Erscheinung treten sollte. 

Es bleibt daher nut die zweite M6glichkeit ~ibrig: Unter den Bedin- 
gungen der ,,mi[31ungenen" Subk~lturen sind aus den Langhansschen 
Zellen selbst neue Syncytien hervorgegangen. (Im folgenden soll dieses 

Abb. 19. Siehe bei Abb. 18. Die grol~e syncytische Scholle links oben bei der ~'r~iparation 
yore Explantat ~bgerissen. 

neue Syncytium mit B bezeichnet werden~ die innerhMb der ersten 
24 Stunden der Auspfl~nzung uufgetretenen syncyti~len Forts~tze 
mit A.) 

Dar[ in dieser B~obachtung kin direkter Beweis da/iir gesehen werden, 
]i~r die immer noch umstrittene Annahme, daft das Zottensyncytium tat- 
sdichlich eine Bildung der Langhans-Zellen ist ? 

Nein, sicher nicht ohne weiteres, denn die Bedeutung der Syncytien 
ist bek~nntlich keineswegs eindeutig. V~Tenn schon im Organismus 
Syncytien, Sympl~smen (z. B. mehrkernige l~iesenzellen) eine morpho- 
logische Konvergenz d~rstellen, die die verschiedensten Ursachen, die 
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verschiedensten Entstehungsweisen haben kSnnen, so ist das Auftreten 
yon Konvergentien geradezu eines der wiehtigsten Merkma]e der Morpho- 
logie in vitro, so dab bei morphologisehen Analogieschlfissen gr613te Vor- 
sieht geboten ist. Es muB daher untersueht werden, ob auch yon anderen 
Gesiehtspunkten aus, das in vitro aus den Langhans-Zellen hervor- 
gegangene Syncytium der Zottendeckschieht entspricht. 

Suehen wit physiologische Merkmale, so kann in vitro die Proteolyse 
beurteilt und mit folgender Einschr~nkung mit der ~isto]yse im Orga- 
nismus vergliehen werdenL Vermag eine Zellart in vitro nicht einmaI 
das tote Plasmagerinnsel aufzuspalten, so darf wohl angenommen wer- 
den, dab sis noch viel weniger im Organismus lebende Zellen angreifen 
k6nne. Fehit Proteolyse in vitro, so fehlt wohl aueh Histolyse im Orga- 
nismus. Wie bereits erwhhnt, wurde das Medium in den l(ul turen ver- 
flfissigt. In den Prs yon den ersten 24 Stunden der Anspflan- 
zung, in denen ausgedehnte syncytia]e Massen neben auswaehsenden 
Langhans-Zellen liegen, ist deutlich zu sehen, wie die Verflfissigungs- 
zone auf das Gebiet der Langhans-Ze]len besehrs ist, w~hrend das 
Syneytium fiberall an festes Medium grenzt. In den Subkulturen ver- 
h/~]t sich das Syncytium B genau so. Das in vitro aus den Langhans- 
Zellen hervorgegangene Syncytium ist also in gleisher Weiss wie alas 
Zottensyncytium durch das Fehlen proteolytischer Eigenscha/ten aus- 
gezeiehnet. In der Tat  steht heute, entgegen der ~lteren Ansieht yon 
Bonnet (1903) fest, dab dem Zottensyncytium, dem Syneytium zweiter 
Generation, keine gewebsaufl5sende Leistung zukommt, im Gegensatz 
zu dem prim~ren Syncytium, das in den ersten Stadien der Eieinnistung 
aus dem Trophoblasten hervorgeht und mit seiner starken Cytolyse 
das Ei in die mfitterliehe Schleimhaut eingriibt. W~hrend dieses Im- 
plantationssyncytium aber rasch degeneriert, stfilpt der Trophoblast, 
zur eigentlichen Placentation fibergehend, solide Epithelzapfen aus, 
die sich spgter fiber einem mesenchymalen Grundstock auf die beiden 
Decksehichten des Zottenepithe]s verringern, yon denen die iiu~ere 
das hier in Frage stehende Syncytium zweiter Generation ist 2. Seine 
Leistungen sind wohl Aufsaugung, vielleieht Absonderung und Gerin- 
nungshemmung. Zur Austibung der Cytolyse hat das Zottensyncytium 
aueh gar keine Gelegenheit, denn dort, wo die Zottenoberfls mit 
dem mfitterlichen Gewebe in Beriihrung kommt, an der Spitze der 
Haftzotten, da fehlt es ]a. ])as Eindringen und die partielle Aufl6sung 

1 Dabei bMbt es gleichgti!tig, ob die Proteolyse durch aktive Bildung eines 
Fermentes erfolgt, oder dureh Aktivation im Plasma vorhandener Profermente 
dureh Zerfallsprodukte zugrunde gegangener Zellen. 

2 Uber morphologisehe Untersehiede zwischen Einpflanzungs- und Zotten- 
syneytium siehe G~osser. Dieser Forseher leitet die ehorialen ~Vanderzellen yon 
Resten des Implantationssyneytiums ab, ebenso die Chorionepitheliome. Siehe 
aueh Paul, Schlagi~hau/er. 
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des mtitterliehen Gewebes erfol~ dutch die iebhaft wuchernden Lang- 
hans-Zellen, die ihr 10roteolytisehes VermSgen ja aueh in vitro zum 
Ausdruck gebraeht haben. 

Vergleichen wir die Umst~nde, unter denen in vitro aus den Lang- 
hans-Zellen Bin Syncytium hervorgegangen ist mit den eigentiimlichen 
Ern~hrungs- und Wachstumsbedingungen, die den Standort der Zotten- 
decksschicht kennzeiehnen. In den ,,miBlungenen" Subkulturen linden die 
sehr aktiven, aber sehleeht ausgeschnittenen Verb~nde yon Langhans- 
Zellen reichliehe Mengen aller ben6tigten N~hrstoffe: Frisches Plasma, 
frischen Embryona]extrakt, Sauerstoff. Die allgemeinen Lebensbe- 
dingungen sind also durchaus gtinstig. Zum Auswachsen aus dem 
gesehrumpften alten Gerinnsel, zum ~bergreifen auf des neue Fibrin- 
maschenwerk/ehlen nut  die mechanischen Bedingungen 1, und die Waehs- 
tumsenergie der Langhans-Zellen erschSpft sich in der Bildung yon 
Syncytien. 

In der Placenta liegt das Syneytium den Langhans-Ze]len dort 
auf, wo die Zottenoberfl~che frei an die h~morrhagische Fliissigkeit 
der intervill6sen t~ume grenzt. Obwohl bier vorztigliehe Ern~hrungs- 
bedingungen herrschen, zeigt die Langhanssche Schicht nut eine sehr 
geringe Wucherung. Die wenigen Mitosen, die hier zu linden sind, 
erlauben der Epitheldecke eben nut mit der sieh vergrSgernden Zotten- 
oberfl~ehe Sehritt zu halten. Die Langhans-Zellen sind aber unf~hig, 
in die umgebende Fltissigkeit hinaus zu wuchern, Zells'~ulen in die 
B]utr~ume vorzutreiben. Nun ist die Unf~higkeit, sich in einem fliissigen 
Medium zu vermehren, die Abh~ngigkeit des Zellebens yon einem me- 
ehanisehen Gerfist, die Loeb ,,Stereotropismus" nannte, eine grund- 
legende Eigensehaft, die allen Gewebszellen in vitro zukommt. Lewis 
und Lewis zeigten, dab selbst aus embryonalem tterz und Darm bei 
der Auspflanzung in flfissiges Medium syncytiale Gebilde entstehen 
dutch amitotisehe Kern-, ohne nachfolgende Protololasmateilung. Ob- 
wohl aus unseren Pr~paraten keine entspreehenden unmittelbaren Be- 
obachtungen vorliegen, wird dadureh wahrseheinlieh gemaeht, dab die 
Syneytienbildnng aus Langhans-Zellen auf dieselbe Art erfolgt ist. Bevor 
der Satz yore Stereotropismus abet zur Erkl~rnng des vorliegenden 
Falles angeffihrt werden darf, mug untersueht werden, inwieweit die 
Verhgltnisse in vitro und im Organismus vergleiehbar sind. Da ergibt 
sieh nun, dab die l'Jbereinstimmung nirgends so vollkommen ist als 
gerade in dem vorliegenden Falle: Die frtihfetalen, noch nieht gefgg- 
fiihrenden Zotten stellen den einzigartigen Fall dar, dab ein typisehes 
Gewebe seine Niihrstoffe aussehlieglieh yon der Peripherie her bezieht 
und ausschlieBlieh dutch peripher geriehtetes Waehstum sieh vergrgs- 

1 Bei den gut ausgeschnittenen, nicht geschrumpften, ~ber zu kleinen Stiiek- 
then fehlen andere Einfliisse, die welter unten besprochen werdell sollen. 
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sernd, in das ern~hrende, fremde Medium vordringt . . . und eben- 
dieselben eigenartigen Verhgltnisse kennzeichnen die Gewebskulturen. 

Es kann also gesagt werden, dab aueh in der Placenta dss Zotten- 
syneytium dort entsteht, wo den Lsnghans-Zellen eine mechanische Be- 
dingung zur Wucherung fehlt. Die Bedingungen, die in vitro bei der 
Entstehung yon Syneytien aus Reinkulturen yon Langhsns-Zellen 
msl3gebend sind, finden sich also such in der Placenta am Standorte 
des Zottensyncytiums wieder. Ds aul3erdem dss in vitro aus Langhans- 
Zellen entstandene Syncytium such morphologiseh nnd in seinem 
psssiven fermentstiven Verhslten dem Zottensyncytium entspricht, 
so darf woh] in der Tat  in unseren Versuchen ein direkter Beweis fiir 
die Abstammung des Zottensyncytiums yon dcr Langhansschen Zell- 
schicht gesehen werden. Als ausl6sende Ursache ffir die Entstehnng 
des Zottensyncytiums ergibt sich aus der vergleichenden Betrachtung 
der Vorg/inge in vitro und im Organismus, die Einwirkung des miitter- 
lichen Blutes in seiner Eigenschaft als fltissiges Medium auf die Lang- 
hans-Zellen. Damit finder sich, etwas ansgebaut, eine Ansicht unter- 
stfitzt, die schon 1899 yon Peters ausgcsprochen und 1925 yon R. Meyer 
wieder vertreten worden ist. 

Grosset wendet sieh gegen diese Lehre, well Syncytien such mitten 
in Trophoblastmassen (Zells/iulen- und Inseln) uIld such im mfitter- 
lichen Gewebe, d. h. abseits yon der Berfihrung mit dem Blur zu finden 
sind. ,,Das Syncytium ist ein Entwicklungs- kein Degenerations- 
produkt".  

Diesem Einwand kann mit einem ttinweis auf die so mannigfaltigen 
Entstehungsm5glichkeiten der Syncytien begegnet werden, worauf 
Grosset ja selbst such hinweist. Es k6nnen aus demselben Ausgangs- 
material auf verschiedenen Wegen dieselben syncytiMen Formen ent- 
stehen: Nsch L. Loeb sind gsnz allgemein die Bedingtmgen Ifir die Ent- 
stchung yon Syncytien und Plasmodien dann gegeben, wenn Zellen 
mit starker Wschstumsenergie sich untcr abnormen und ungiinstigen 
Verh/iltnissen befinden, deren Grad natfirlich yon Bedeutung ist und 
die ihrer Art nsch folgenderma/3en bestimmt sind: 

1. Mcchanisehe Bedingungen. 
2. Ern/ihrungsbedingungen. Die wichtige Rolle, die eine vermin- 

derte Ssuerstoffspannung fiir die Syncytienbildung spielt, ist yon 
Loeb und Fleischer, neuerdings wieder yon Barta hervorgehobert worden. 

3. Andere, noch nicht n~her bekannte Bcdingungen, die besonders 
zur Erkl/~rung der syncytialen ehoriMen Wanderzellen anzunehmen 
sind. (Auf diesen Punkt  soll weiter unter noch eingegangen werden.) 

Es sei dsran erinnert, dsl? js such in unseren Subkulturen unter 
zwci ganz verschiedenen Bedingungen sus den Langhsns-Zellen Syn- 
cytien hervorgegangen sind: Nieht nur beim Fehlen mechanischer Be- 
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dingungen, sondern aueh in den zu klein geratenen Stfickehen, bei 
denen gunz andere Einfliisse mitspielen (s. weiter unten). Ebenso 
sind in der Placenta versehiedene Entstehungsbedingungen vorhanden. 
Wit halten damn lest, dag an der Zottenoberfl~che die sehlechten 
mechanisehen Bedingungen, die durch das miitterliehe Bint gegeben, 
mM~gebend sind. Im Inneren der Zells/~ulen und Inseln verursuchetl 
wohl mangelh~fte Konzentrationen an Sauerstoff und NEhrstoffen 
die Syncytienbildung, Verh~ltnisse, die ja gush im Inneren yon Carei- 
nomen zu Syncytien fiihren k6nnen. 

Zur Entstehung yon Syneytien geh6rt also gleiehsam sin Plus und 
ein Minus, eine starke Vermehrungsenergie bei noeh sti~rkeren Ver- 
mehrungswiderstgnden. (Vgl. die vielkernigen Riesenzellen, die bei 
gestSrter Regeneration uuftreten k6nnen in Alveolarepithelien, Drfisen- 
zellen yon Leber und Niere, Endothelien yon BlutgeI~Ben und ser6sen 
R~umen, Muskel- und Fettzellen, b6sartigen, leieht zerfallenden Ge- 
schwfilsten- R6ssle. ) 

Nur dureh einseitige Bewertung der Minusfaktoren konnte die 
yon Grosset mit gecht bek~mpfte Auffassung des Zottensyneytiums 
als Degenerationsprodukt entstehen. Dureh vollstgndiges 1)bersehen 
der Minusfaktoren erklgrt sieh die gegenteilige, abet ebenso unrichtige 
Ansicht, ,,dab fippige Ern~hrungsbedingungen die allgemeinen Grund- 
bedingungen ffir das Zustandekommen yon Syncytien sind" (Bonnet 
1903). Es kann aueh Guggisberg nicht beigestimmt werden, wenn er aus 
der Beobachtung, dag das Zottensyneytinm in vitro nieht ausw~chst, 
den Sehlug zieht, dal3 es ein Degenerationsprodukt der Langhans- 
Zellen sei. Die mangelnde Wueherungsf~higkeit kSnnte ebensogut, 
wie z. B. bei den Ganglienzellen, Iiir sine hohe Differenzierung zeugen. 
Vielkernigkeit wird dort gesehen, wo sin Mi[3verhgltnis besteht zwischen 
der Funlction~/iihiglceit der einksrnigen ,,Standard[orm" der Zeile und 
der zu leistenden Funktion. Die Vielkernigkeit ist ein Ausdruck dieses 
Widerstreits, ohne dug damit fiber seinen Ausgang etwas ausgesagt 
w~re. D.h., es ist nieht ohne weiteres ersichtlieh, ob die Vielkernigkeit, 
wie bei den Osteoclasten, wirklich sine sich den Umst~nden anpassende 
Leistungssteigerung bedeutet, oder, wie bei gewissen L~nghanssehen 
I~iesenzellen, sin Versagen der ProtoplasmateiIung unter bakterio- 
toxisehen Einfliissen. 

Choriale Wanderzellen und Chorionepitheliom. 

Die Langhans-Zellen haben in vitro eine sehr lebhafte und eigen- 
artige Beweglichkeit gezeigt. Bewegliehkeit, Ms sine der ursprfingliehsten 
Eigensehaften des lebenden Protoplasmas, kommt aueh den meisten 
Metazoenzellen unter den Bedingungen der Auspflanzung zu. ,,Es 
geh6rt eben herzlieh wenig zur Erlangung umSboider Beweglichkeit, 
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manchmal vielleicht nicht mehr ale ein kleines Stiickchen flfissiger 0ber- 
flache", denn der Solzustand ist die Voraussetzung, dal~ 0berflgchen- 
spannungsunterschiede, diese wiehtigen Triebkrgfte der Protoplasms- 
bewegung, zur Auswirkung kommen. Schon wghrend der ersten Ent- 
wieklung verschiebt sich der Zustand der Zellen immer mehr yore Sol- 
zum Gelzustand. Je weniger die Zellen differenziert sind, um so fliissiger 
und um so beweglieher sind sie such (I. Spelt). Die grol~e Beweglieh- 
keit der embryonalen Langhansschen Zellen in vitro ist also durchaus 
kein Kuriosum. Noeh weniger das Auftreten des beschriebenen hya- 
linen Ektoplasmas, da ja heute die meisten Cytologen die Lehre vet- 
treten, dab wenigstens zeitweise jedes Protoplasms optisch (such ultra- 
mikroskopisch) homogen sein kann (Wilson, G. Hertwig u. ~.). Die 
Form der Bewegung ist eine Resultante aus dem strukturellen Zustand 
des Protoplasmas und der Beschaffenheit des umgebenden Mediums. 
Vor allem kSnnen dutch Vergnderungen der Menge und Art der Ionen 
experimentell den verschiedensten Protoplasmen Bewegungsformen 
aufgezwungen werden, die ihnen in ihrer natfirliehen Umwelt ganz fremd 
sind. Wenn aber versehiedene Zellen unter dan gleichen, heute doch 
recht gut bekannten, Bedingungen derAuspflanzung im Plasma-Embryo- 
nalextrakt-Gerinnsel verschiedene Bewegungsformen zeigen, so muB 
dieser Untersehied auf einer wichtigen Verschiedenheit ihres Proto- 
plasmabaues beruhen, der vielleicht hinreicht, um die Zellart zu kenn- 
zeichnen. So beschreiben Carrel und Ebeling, wie die Lymphocyten 
kleine, stumpfe Pseudopodien ausschicken und sich wie kleine Wiirmer 
bewegen, die vielgestaltigkernigen Leukocyten lange Auslgufer aus- 
stoBen, sich wie AmSben bewegen, Monocyten aber wie Octopus mit 
einer unaufhSrlich um den ganzen ,Rand undulierenden, sehr d~innen 
Membran (siehe die Zusammenstellung bei A. Fischer). Fibroblasten 
flieBen mit Hilfe ihrer Pseudopodien langsam geradlinig vorwgrts - -  
und ffir die Langhansschen Zellen ist die ruckartige Bewegungsform 
mittels Bruchsackpseudopodien aus hyalinem Ektoplasma kennzeich- 
nend. Eine ghnliche Bewegungsform scheint Tsehassowni/cow an Epi- 
thelzellen bei der Ztiehtung yon Kaninchenthymus beobachtet zu 
haben. Dieser Forscher besehreibt die ]~ildung yon ,,Protoplasma- 
perlen" mit einer selbstgndigen, ihrem Mechanismus nach nicht klar- 
gestellten Bewegung. Nach den Zeichnungen zu schlieBen, handelt 
es sieh um Gebilde und Vorgs die den hier analysierten ektoplasma- 
tisehen Bruchsaekpseudopodien entsprechen. Champy gibt an (per- 
s6nliche Mitteilung), eine entsprechende Bewegung am Keimepithel 
ausgepflanzter EierstSeke und an den Sertoli-Zellen bei der Zfichtung 
yon Kaninehenhoden gesehen zu haben. Diese Bewegungsform ist 
also bisher nur an Epithe]ien festgestellt worden. Oppel hat eine andere 
Bewegungsform als epithelspezifiseh besehrieben: Eine aktive Massen- 



240 E.A. I-I. l~riedheim: 

bewegung, wghrend der die Zellen sich innerhalb des Verbandes gegen- 
einander versehieben, wobei die Formvergnderung der einzelnen Zelle 
keine Ver~nderung der Oberflgehengr6Be bedingt, so dab die Einheit 
des Gewebes gewahrt bleibt. Diese ,,Epithelbewegung", bei der es 
ira allgemeinen nicht zu Pseudopodienbildung kommt, wird in grund- 
s/~tzliehen Gegensatz gestellt zu der meist mit Pseudopodienbildung 
einhergehenden ,,Leukocytenbewegung". Die oben beschriebene Be- 
wegungsform der Langhans-Zellen ist also eine ,,Leukoeytenbewegung" 
im Sinne yon Oppel. Sehon Klebs beobaehtete bei der Regeneration 
yon Plattenepithel, wie einzelne Zellen yore Mutterboden abgel6st als 
,,epitheliMe Wanderzellen" auf Grund yon Pseudopodienbildnng eine 
aul3erordentliehe Bewegliehkeit zeigen. Neuerdings maeht Levi in 
seinem Lehrbueh darauf aufmerksam, wie die Epithelzellen der Rand- 
zone einer Kultur in weichem Gerinnsel vielgestaltig werden, sieh vom 
Verband losl6sen und selbstgndig wandern. ,,Epitheltyp" und ,,Leu- 
kocytentyp" der Bewegung sind also nicht sehroffe Gegensgtze. Inner- 
halb des Verbandes schiebt sich die Epithelzelle unauff/~llig naeh dem 
,,Epitheltyp" vor. Freiliegend bewegt sie sieh lebhaft mit Pseudo- 
podien naeh dem ,,Leukoeytentyp", und zwar wie die wenigen his jetzt 
vorliegenden Beobaehtungen sehliel3en lassen, naeh einem ganz bestimm- 
ten ,,Leukoeytentyp", der die isolierte Zelle aneh dann noeh geno- 
typisch Ms Epithelzelle stempelt, wenn die anderen MerkmMe, wie 
Neignng zur Bildung mosaikartiger Verbgnde, zum Ijberkleiden freier 
Oberflgehen, versagen. 

Damit erhebt sieh die dem Versuch zug~ngliehe Frage naeh dem 
feineren Mechanismus dieser Bewegung, der ihr zugrunde liegenden 
Struktur und Leistung des Proto.plasmas und damit vielleieht die 
Aussieht, auf diesem Wege zu einer physikaliseh-chemisehen Kennzeich- 
nung der Epithelnatur zu kommen. Es sei n0eh folgende Andeutung 
zu diesem Ausbliek gestattet: Das myelinartige Aussehen der langen, 
lebhaft bewegliehen epitheliMen Zellfortsgtze ist vielleieht ein tIinweis 
daffir, dag diese epitheliale Bewegliehkeit ebenso auf Quellungsvor- 
g~ngen beruht, wie die eehte Myelinbildung. Es sei ferner daran er- 
innert, dag Carrel die Annahme aufsteltte, dab es die hyaline undulie- 
rende Membran der Monoeyten ist, die den Zusammensehlug dieser 
Zellen zu einem Gewebe verhindert. Es ist denkbar und bMbt zu unter- 
suehen, ob nieht eine ~hnliche Eigensehaft des ja in vielen Beziehungen 
monoeytenartigen (Langhanssehen) Epithelprotoplasmas dafiir ver- 
antwortlieh ist, dab die Epithelzellen sieh zwar einander zum Verband 
anfiigen k6nnen, abet nieht dureh wesentliehe Auslgufer miteinander 
in Verbindung treten. Der unmittelbare Naehweis einer selbstandigen, 
lebhaften gewegliehkeit der Langhanssehen Zellen ist abet vor allem 
deswegen wiehtig, weil er beweist, dab das Vorkommen ehorialer Ge- 
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bride in der Tiefe des Myometriums sehr wohl durch eine aktive Ab. 
wanderung yon den fetalen Zotten zu erkl~ren ist, der Ausdruck ,,cho- 
riale Wanderzellen" also zu Recht besteht. 

Damit f~llt ein wesentlicher Einwand der Gegner der Marchand. 
sehen Lehre veto Chorionepitheliom, denen nunmehr die ganze Beweis- 
last zuf~llt, wenn sie die Chorionepithelien vom mfitterlichen Gewebe 
ableiten wollen. 

R. Meyer betont zwar, dal3 die Annahme einer aktiven Bewegung 
zur Deutung der chorialen Wanderzellen iiberflfissig sei, da in sorg- 
f~ltig hergestellten Sehnittreihen stets eine ununterbroehene Zellreihe 
mindestens bis zur Schleimhaut, h~ufig bis zu den Chorionzotten nach- 
zuweisen sei. Der hier beigebrachte direkte Nachweis einer aul~er- 
gewShnlichen Bewegliehkeit der Langhanssehen Zellen befreit zum 
mindesten diejenigen Forseher, die die Befunde von R. Meyer nieht be- 
st~tigen kSnnen, yon dem Vorwurf mangelhafter histo]ogiseher Teehnik. 

Es bleibt noch zu erkl~ren, warum die Langhans-Zellen als choriale 
Wanderzellen vorwiegend syneytiale Formen annehmen, denn  dafiir, 
dab syneytiale Bruehstiicke der Zottendecksehieht so weitgehend 
wandern kSnnen, fehlen alle Anhaltspunkte. R. Meyer glaubt, dal~ 
eine Ern~hrungsstSrung in dem dichten Gewebe der Muskulatur ver- 
antwortlieh zu maehen ist. So sehlecht kann die Ern~hrung hier aber 
nieht sein, da die ehorialen Wanderzellen jahrzehntelang am Leben 
bleiben kSnnen. Loeb nimmt, wie erw~hnt, ffir die Entstehung dieser 
besonderen Art yon Syncytien eine eigene Gruppe noeh unbekannter 
Einfliisse an. Erinnern wir uns daran, dab nicht nur in geschrumpften, 
mechanisch behinderten Subkulturen aus Langhans-Zellen die Bildung 
yon Syncytien erfolgte, sondern auch dann, wenn das umgesetzte Stiick 
einfach zu klein war, so ist zu erw~gen, ob nicht ~hnliche Einfliisse einer 
ungeniigenden Masse aktiven Gewebes bei vereinzelten, welt vorge- 
drungenen Langhans-Zellen in der Uterusmuskulatur eine mitotische 
Vermehrung verhindern und die Umwandlung in Syneytien begiinstigen 
kSnnten. Weleher Art die bier wirkenden Umst~nde sein kSnnten, sell 
im folgenden im Lieht der Erfahrungen und Theorien der Gewebe- 
ziiehtung erSrtert werden: 

Von den Bedingungen stofflicher und anderer Art, die die Zellen zur Er- 
haltung ihres Lebens und fortgesetzter Vermehrung brauchen, sind zweierlei 
Gruppen hervorzuheben: Eine 1. Gruppe yon Stoffen, mit dem Sammelwort 
,,Trephone" bezeichnet, dient als Nahrung. Sie ist art- und gewebsunspezifisch 
und in weitgehender Ann~herung als hShere Eiwei~abbauprodukte gewisser 
MolekiilgrS/3e bestimmbar. Der l~rototyp dieser Stoffe ist der EmbryonMextrakt 
und die Proteosen yon Fischer und Demuth. Diese Trephone ermSglichen un- 
begrenzt Assimilation, Wachstum und Teilung der Zellen, wenn gleichzeitig eine 
2. Gruppe yon Bedingungen, die A. Fischer ,,Desmone" nennt, gegeben sind. Die 
Wirkung der Desmone erhellt aus dem Grundversuch: Einzelne Zellen oder kleine 
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Zellverbgnde, deren Ausdehnung Unter einer bestimmten Grenze bleibt, kSnnen 
sieh in einem einwandfreien Medium, das, wie Vergleiche zeigen, eine hinreichende 
Menge yon Trephonen enthglt, nieht vermehren. Es genfigt aber, eine kleine 
Menge gleichartiger Zellen mit der 1. Gruppe in Bertihrung zu bringen, um starke 
Zellteilung und Waehstum des an sieh zu kleinen Stiickes auszulSsen. Ob bier 
Stoffe wirken, die nur intraplasmatiseh ausgetauscht werden kSnnen, oder ob es 
sich um einen eigentiimliehen Fall yon Massenwirkung handelt, sei dahingestellt. 
Von grS•ter Bedeutung ist aber die Entdeekung der Carrelschen Sehule, da~ 
normale Gewebszellen nur gewebsgleiehe, Zellen bssartiger Gewgehse aber aueh 
gewebsfremde Desmone verwerten kSnnen, solange sie nur tierspezifisch sind. 

In Analogie an die Vorg~nge in vitro, ist aueh im Organismus in 
Betracht zu ziehen, dal~ die einzelnen auswandernden Langhans-Zellen, 
je weiter sic sich vor der Placenta entfernen, um so mehr der gewebs- 
spezifisehen Desmone entbehren, sich also in der gleiehen Notlage be- 
finden, wie die zu klein geratenen Kulturausschnitte. Der Mangel an 
gewebsspezifischen Desmonen verhindert eine Wucherung, stellt der 
den Langhans-Zellen eigenen Waehstumskraft gegenfiber einen ,,Minus- 
faktor"  dar,. so da~ die nun auftretende Syneytienbildung durchaus 
dem allgemeinen Schema nach Loeb entspricht. W i r  k5nnen also die 
Gruppe unbekannter Einfliisse, die Loeb eigens ffir den besonderen Fall 
der Syncytienbildung ehorialer Wanderzellen verlangt, dahin genauer 
bestimmen, da~ es sieh um das Fehlen gewebsspezifischer Desmone han- 
delt. Wenn fiber das Wesen der Desmone aueh nichts naher bekannt 
ist, so ffihrt die bier gegebene Deutung doeh an Stelle einer ganz form- 
losen Unbekannten einen Begriff ein, der eine experimentelle Grund- 
lage besitzt, und der sieh als Arbeitsannahme bew~hrt hat. Das fiir 
die chorialen Wanderzellen Gesagte gilt auch fiir die in Leber, Lunge usw. 
versehleppten Chorionepithelien. Alle placentafernen Inseln yon 

Chorionepithel werden dutch den Mangel ehorionepithel-spezifiseher 
Desmone an der weiteren Wucherung verhindert und nehmen eine 
syncytiale Form an. Ffir das Absterben dieser Gebilde ist kein beson- 
deter Grund vorhanden, da sie die an ihrem Standoff vorhandenen 
mfitterlichen Nghrstoffe, Trephone, verwerten kSnnen, die ja nur art-, 
a be r  nieht gewebsspezifiseh zu sein brauchen. 

Auf Grund dieser Auffassung erkl~rt sich einerseits das evtl. jahr- 
zehntelange Uberleben,  und andererseits das fiberwiegend gutartige 
Verhalten der ausgewanderten oder verschleppten Chorionepithelien. 
Dabei ist die Annahme yon eytolytisehen AntikSrpern, Abwehrfermenten, 
deren regelma~iges Vorkommen iibrigens nicht erwiesen ist und die 
wohl nur ein Begleitsymptom der Zotteneinwanderung darstellen, fiber- 
flfissig. Ein Wiederaufleben der Wueherung ist nut  dann mSglieh, wenn 
die isolierten Chorionepithelien die Fghigkeit erlangen, die ihnen un- 
sl~ezifischen Desmone des sie umgebenden Gewebes zu verwerten. Das 
ist abet, nach der Lehre der Gewebezfiehtung, ein charakteristiseher 



Ziich~ung yon Chorionepithel. 243 

Mechanismus des b6sartigen Waehstums. Diese theoretisehe Ableitung 
deekt sieh mit den klinisehen und pathologisehen Erfahrungen: Die 
yon ehorialen Wanderzellen oder Zottenembolien ausgehenden Wuehe- 
r ungen sind hie gutartig, sondern nehmen stets die Form des bSsartigen' 
Chorionepithelioms an. Warum aber in gewissen F/~llen, friiher oder 
spater bSsartiges Waehstum einsetzt, warum dann, mit dem Symbol- 
der bier angewendeten Theorie gesproehen, die ortsfremden Chorion- 
epithelien plStzlieh gewebsfremde Desmone verwerten, das bleibt, ebenso 
im Dunkel wie das Agens, das in embryonalen Zellversprengungen 
im Sinne Cohnheims bSsartiges Wachstum auslSst. 

Aus diesen Ubsrlegungen ergeben sish aueh neue Gesiehtspunkte 
gegen die Abstammung der ortsfremden Chorionepithelien und der 
Zottendecksehicht aus den miitterliehen Geweben: Sollten die Chorion- 
epithelien wirklieh aus dem miitterlishen Mesenchym stammen, wie 
Bostroem annimmt, so fanden die ehorialen Wanderzellen sowie die his- 
her als verschleppt betraehteten Zottentefle an ihrem Standort, der 
ja naeh Bostroem gleiehzeitig der Or~ ihrer Entstehung ware, genfigend 
gewebsspezkfische Desmone vet, und ss ware im Liehte der neuen Er- 
gebnisse der sxperimentsllen Zellforsshung, die heute nieht mehr ver- 
naehl~ssigt werden diirfen, kein Grund, dab diese Gebilde sich nicht 
jedesmal unbegrenzt vermehren sollten. 

Zusammen]assung. 
1. Das Zottensyncytium zeigt kein echtes Wachstum, sondsrn nur 

unmittelbar naeh der Auspflanzung sin Vorfliel]en. Abgeschn/irte 
Massen kernlosen mensehlichen Protoplasmas k6nnen stundenlang 
fibsrlebend lebhafte Bewsgliehkeit aufweisen. 

2 .  Das embryonale Bindegewebe tritt gar nicht in Erscheinung. 
3. Die Langhansschen Zellen zeigen eine auBerordentlich starke 

Wusherung und bilden/ippige Kulturen, die yon Arffang an epitheliale 
Reinkulturen sind. Der epitheliale Charakter ist nur im Innern der 
Wachstumszone deutlich, we Zelle an Zelle liegt. 

4. Aus ]~einkulturen Langhansscher Zsllen k6nnen syneytiale Kolben 
und SeholIen hervorgehen, die morphologisch dem Zottensyneytium 
unter denselbsn Bedingungsn gleiehen. 

5. Alle beobachteten syneytia.len Gsbilde zeigen keine Verfliissigung 
des Mediums und keine Bsweglishksit. 

6. Dis Langhans-Zellen verfliissigen das Medium im maBigen Aus- 
maBe. 

Ergebnisse. 
7. Der direkte Naohweis einer au6erordentlichen Bewegliehkeit 

der Langhansschen Zellen stiitzt die Annahme, dab die chorialen 
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Wanderze l len  auf eine selbst/~ndige W a n d e r u n g  Langhanssehe r  Zellen 
zur i ickzufi ihren sind.  

8. Der  d i rek te  Nachweis,  daf~ aus Re inkuI tu ren  Langhanssehe r  
Ze]len un te r  dem Einfluf~ besonderer  ungi ins t iger  meehanischer  Waehs -  
tumsbed ingungen  , die auch in der  P l acen t a  an  der  Zot tenober f l~ehe  
vorherrschen,  Syncy t i en  ents tehen,  die morphologisch und aueh funk- 
t ionel l  in dem F e h l e n  pro teo]yt i scher  E i g e n s c h a f t e n  dem Zot ten-  
s y n c y t i u m  gleiehen, s t i i tz t  die Annahme,  dal~ das  Z o t t e n s y n e y t i u m  
eine Bfldung der  Langhans-Zel len  ist, also Ie ta ler  Na tu r .  

9. Das Feh len  regel reehter  Ze l lvermehrung  aus k le inen  isol ier ten  
Verb/~nden Langhansseher  Zellen u n d  die E n t s t e h u n g  yon  Syney t i en  
erkl~r t ,  dal~ bei  den  ehor ia len Wanderze] len  und  ve rseh lepp ten  Ghorion- 
epi the l ien  die  syney t i a l e  F o r m  vorherrseht .  

10. I m  Beginn der  embryona len  E n t w i c k l u n g  i iberwiegt  die Wachs-  
tumsenergie  des Epi the l s  fiber die des Mesenchyms.  

11. Die  ehor ia len Wanderze l l en  und  versch lepp ten  Chor ionepi the-  
l ien wuehern an ihrem S t a n d o r t  n icht  weiter,  weft ihnen gewebsspezi-  
fische Desmone fehlen, sic e rha l t en  sieh aber  j ah re lang  a m  Leben,  weft 
sic geniigend unspezifische N/s Trephone,  zur Verfi igung haben.  
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