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Einleitung. 

Die allseitig bearbeitete Frage fiber die Umw~ndlungsf~higkeit 
des Endothe]s zu neuen Zetlformen wird noch immer Iebhaft erSrtert 
und kann bis heute nicht als gelSst angesehen werden. Erstens behan- 
delt die Mehrzahl der neuesten, dieser Frage gewidmeten Untersuchun- 
gen das Endothelsystem nicht als Ganzes, sondern wendet sieh vor- 
nehmlich denjenigen seinen Teilen zu, deren Akt iv i t i t  am deutlichsten 
zutage *rift, namlich dem reticulo-endothelialen System, und zum Teil 
dem Endothe] der Capi]lare, w~thrend das Endothel der grol]en Gefal~e 
bisher wenig beachtet worden ist. Ferner sind selbst fiber das reticulo- 
endotheliale System und das Endothel der Capillaren die Schri~ttum- 
angaben recht widersprechend. 

W~hrend Marchand, Herzog, v. M611endor//, Ssysso]ew, Siegmund, 
Oeller u. a. diesen Zellen weitgehende MSglichkeit, sich zu differenzieren, 
zuschreiben, selbst bis Verwandlung des Endothels in myeloide Zellen, 
nimmt Maximow ffir das Capillarendothel eine beschr~nkte MSglich. 
keit der Umwandlung an, vornehmlieh in der Richtung zu Fibrob]asten. 
In bezug des Endothels der  grol~en Arterien und Venen wird, wie aus 
dem Schrifttum ersichtlieh, eine noch enger beschri~nkte Fihigkeit  
der weiteren Entwicklung angenommen, und eine eingehende Erfor-  
schung dieser Frage sehien mir deshalb erwfinscht. 

Die vorliegende Arbeit stellt einen Versuch dar, die Verwandlung des 
Endothels in einem Abschnitt der an 2 Stellen unterbundenen Art. 
carotis des Kaninchens zu verfolgen. 

Diese Methode schien mir aus folgenden Grfinden empfehlenswert: Die 
Intima der Art. carotis des Kaninchens besteht aus einer Reihe Endothelzellen, 
und entbehrt der Bindegewebsschicht und Zellenformen zwischen dem Endothel 
und der Lamina elastica internu (Thoma, Strauch). Ferner ist festgestellt, dal] 
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die Vasa vasorum der Art. carotis nur bis zu den ~uBeren Sehichten der Museularis 
dringen. 

Diese anatomisehe Beschaffenheit erlaubt uns einigermagen, die Annahme, 
dab wit beim Studium des Zellenbestandes im Lumen des Arterienabsehnittes 
nur Endothelzellen antreffen und Zellen aus dem umlaufenden Blut, die sieh gerade 
zwisehen den beiden Ligaturen befanden. 

Die t i aup taufgabe  meiner Untersuchungen  war die Beantwor tung  
folgender F r a g e n :  

1. I s t  di~s aus dem physiologischen Gleiehgewicht gebrachte  Endo-  
thel der Art.  carotis imstande, sich an der Bildung freier His t ioeyten zu 
beteiligen ? - -  2. Nehmen die Endothelzellen Tell an der Bildung einer 
neuen Bindegewebsschichg v o n d e r  Lamina  interna nach innen und 
welche Rolle spielen sie bei der Bildung yon elastisehen /~asern und 
Muskelzellen ? 

Zur Erforschung der Ern~hrungsbedingungen der Gef~gwand habe 
ieh bei Kaninehen Vitalf~rbung mit  Trytoanblau mi~tels in*ravenSser 
Einspr i tzungen angewandt .  

Scbriittumsmitteilungen hinsichtlich der Versuche mit doppelter 
Unterbindung der Art. carotis beim Kaninchen. 

Die zahlreichen Arbeiten, welche die Unterbindung der Art. carotis behandeln, 
stellcn sich ~tle die LSsung zweier Fragen zur Aufgabe: einerseits die Bedingungen 
der B]utgerinnung im Gefaglumen, andererseits die Rolle des Endothels bei der 
Neubildung des Bindegewebes. 

Verschiedene Verfasser (Sen]tleben, Rind]lei~ch, BubnoH, Cohnheim) stellen die 
M/~gliehkei~ einer Umwandlung des Endothels in Bindegewebe v61]ig in Abrede, 
und schreiben diese Eigenschaft den Wanderzellen, die in das Gef~glumen ein- 
dringen, zu. Diese Ansicht wird aueh in den Arbeiten der letzten Jahre ~ertreten 
(Dobrowolska]a, Tore, Husell). Die M6gliehkeit der u der Lympho- 
cyten und ~0nocyten des umlaufenden Blntes in Fibroblasten und fibroblasten- 
/~hnliehe Gebilde ist neuerdings auch dutch Versuehe mit Blutauspflanzungen 
best~tigt worden (Timo/e]ewsky und Benewolenska]a, Maximow und Bloom, 
Bhoda Erdmann). Muscatello und Merkel, die die F~higkeit der Wanderzellen 
und ,Leukoeyten", sich in Fibroblasten zu verwandeln, in Abrede stellen, be- 
streiten diese MSgliehkeit auch in bezug des Endothels und nehmen an, dab dieses 
,nut die Eigensehaft besitzt, die Ireie F1/~che des Bindegewebes und der J~an~le 
der Thromben zu bedeeken. 

Im Gegensatz zu diesen Ansiehten haben die Untersuchungen yon Baum- 
garten und seiner Schule (Boether, Bizet) yon zahlreichen Arbeiten bestgtigt 
( Raab, Pflitzer, Burdach, Pick, Heukind, Thoma, Sokolof/, Beneke, Peckelharing, 
Orth, Borst, Martin Heyde, Jores u.a.) einwandfrei die Fiihigkeit des Endothels, 
sieh in Fibroblasten zu verwandeln, bewiesen. Die Arb'eiten Baumgartcns und 
seiner Sehule haben ferner ~estgestellt, dab Mle diese Vorg~nge der Gewebe- 
bfldung im Absehnitt der unterbundenen Arterie veto Anfang bis zum Ende 
ohne jegliehe Thrombenbildung verlaufen. 

Nut fiber die zur Wueherung und Umwandlung des Endothels ffihrenden 
Ursaehen bestehen einige Meinungsversehiedenhe[ten. 

W~hrend. Banmgarten annimmt, d~B die Endothelwueherung eine Folge der 
durch das Trauma hervorgerufenen Entziindung deg Ge'f/~Bwandi sei, scl~reiben 
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Beneke und Peckelharing die grSBte Bedeutung mechanischen Einfliissen zu, 
namlich der Blutdrucksenkung und der Veranderung der  Spannung der GefaB- 
wand. Als Beweis ffir ihre Ansieht fiihren sie den Umstand an, daB, je naehdem, 
welehe Unterbindung zuers~ angeleg~ worden ist, die Reaktion des Endothels 
einen verschiedenen Verlauf nehmen kann. Baumgarten und Sokoto//, welche 
die 1%eaktion in der Umgebung der Unterbindungen, wo sie am deutliehsten aus- 
gesprochen ist, beobachteten, konnten die Befunde yon Beneke und Peckelharing 
nicht best/~igen. 

Alle diese Arbeiten, dureh welehe die fibroplastisehe Funktion des Endothels 
der Art. earotis unbestritten festgestellt wird, lassen die Frage der MSglichkeit 
einer Umwandlung des Endothels in der Richtung der ffeien ttistioeyten oder 
in der Richtung der Reihe der myeloiden Zellen vSllig unberiihrt. 

Nur in der neuesten Zeit findet man Andeutungen bezfiglich einer solehen 
Differenzierung des Endothels der gr0i]en Gefi~Be. Ritter beobaehtete bei Ver- 
suchen mit doppelter Unterbindung der Venen bedeutende Zunahme der nephro- 
cytaren Funktion des Endothels; v. M611endor//fiihrt die M6glichkeit einer myeloi- 
den Umwandlung bei doppelter Unterbindung groBer Venen beim Meerschwein- 
chen an. 

Eigene Untersuehungen. 
Material  und Methodi]c. 

Es wurden  im ganzen 49 Versuche mi t  doppe l t e r  U n t e r b i n d u n g  
der  Ar t .  carot is  be im K a n i n c h e n  ausgeffihrt .  Alle Versuche lassen sich 
in 4 Gruppen  te i len.  

1. In der 1. Gruppe wurden die beiden Unterbindungen 1/4--1 cm von- 
einander entfernt, unterhalb der Art. thyreoidea inf. an die von umgebendem 
Bindegewebe isolierte Arterie angelegt. In  einigen Versuehen wurde die periphere 
Unterbindung zuerst angelegt, die zentr~le sp/~ter, in anderen Versuehen um- 
gekehrt. Im 1. Falle war die Arterienwand gedehnt und das I~ohr mit Blur ge- 
ffillt; im 2. Falle enthielt das Gef/iB bedeutend weniger Ze]len. Die Versuchsdauer: 
6, 12, 18 Stunden, 1, 2, 3 Tage (2 Versuche), 4, 5, 6 (2 Versuche), 7 (2 Versuche), 
8 (2 Versuehe), 9, 10 (2 Versuehe), 12, 14 (2 Versuehe), 16, 17 (2 Versuche), 18, 
20, 21 Tage, 1, 11/2, 2, 3, 6 Monate und 1 Jahr. 

2. In der 2. Versuchsgruppe wurde die vom Bindegewebe isolierte Arterie 
zwischen zwei Unterbindungspaaren durchgeschnitten. In diesen Versuehen wurde 
die Gef/~Bwand starker gesehadigt. Im Lumen des Gef/ifles lieBen sich haufiger 
Thromben beobachten, jedoch wurde dureh dieses Verfahren eine vollkommene 
Isolierung des Arterienabsehnittes gesichert. Versuchsdauer: 2, 4, 8, 12, 16, 18, 
21 und 28 Tage. 

3. In der 3. Versuchsgruppe wurde die Arterie gleiehfalls zwisehen zwei 
Unterbindungspaaren durchschnitten. Das unterbundene Gef~l~ wurde darauf aus 
dem umgebenden Bindegewebe gelSst und in die BauehhShle des Kaninchens ver- 
senkt. Versuchsdauer: 4, 8, 10, 11, 14, 21 Tage, 1 und 2 Monate. 

In den Versuchen der 1. und 2. Gruppe wurde 2 Stunden und naeh der Opera- 
tion in die Ohrvene 10 cem 10proz. TrypanblaulSsung eingefiihrt. Diese Ein- 
spritzungen wurden in den Versuchen bis 6 Tage t/iglieh wiederholt, in Versuehen 
yon 6 Tagen bis 3 Wochen aUe 2 Tage, in Versuchen , die fiber 3 Wochen dauerten, 
wurde keine Vitalf/~rbung angewandt. In der 3. Versuehsgruppe wurde in die 
Bauchh6hle naeh der Operation 10 cem yon 10proz. Trypgnblau eingeffihrt: 
:Ira weiteren Verlauf wurde die Vitalfarbung wie in den vorhergehenden Gruppen 
fortgefiihrt. 
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Die Stfickchen wurden in Zenker-Formol fixiert, in 10proz. Formalinl6sung 
und in 20proz. Sublimat d- Formalin. 

Von F/irbemethoden wurden folgende angewandt: Azur-II-Eosin, May- 
Grtinwald-Panchrom, van  Gieson, Mallory, Carmin, Fuchselin fiir elastische 
Fasern, Weigert ftir Fibrin und die geaktion von Perls auf Eisen. 

Das Gesamtbild der Ver~inderungen im unterbundenen Arterienabschnitt. 

1. und 2. Versuchsreihe. 

Die yon mir im Abschnitt des unterbundenen Art. carotis beobach- 
teten Verinderungen stimmen im allgemeinen mit den zuerst yon 
Baumgarten beschriebenen iiberein. Sic bestehen in der Hauptsache 
darin, dab die Zellformen des Blut.es allmi~hlich verschwinden und 
Schwellung des Endothels eintritt, die in der NiChe der Unterbindungen 
am st~rksten ausgesprochen ist. 

Diese Verinderungen verliefen in meinen Versuchen, ebenso wie 
in denen Baumgartens, ohne Thrombenbildung. Thromben wurden 
hiufiger in den Versuchen der 2. Gruppe beobachtet. Die Thromben 
waren stets in der Nihe einer der Unterbindungen gelegen und erreich- 
ten meist nicht die zentralen Teile des Arterienabschnittes; bisweilen 
lief3en sich auch in den zentralen Teilen des Arterienabschnittes kleine, 
der Gefi~$wand anliegende Thromben beobaehten. 

Von den versehiedenen Blutzellen waren am wenigsten widerstands- 
fiihig die pseudoeosinophilen Leukocyten. Naeh 5--7 Tagen schrumpfen 
sie, verlieren ihre Umrisse und ihre KSrnelung ;im Leib erscheinen Fett- 
trSpfehen; die Kerne zeigen Karyorrhexis oder Pyknose. Die Lymph- 
zellen bleiben li~nger erhalten; jedoeh iii3t sich aueh in diesen Zellen 
hiufig Karyorrhexis oder Pyknose der Kerne beobachten. Bei diesen 
Zellen habe ich nicht die geringste Neigung zu r  Vermehrung oder zur 
Umwandlung in andere Zellenformen entdecken kSnnen. 

Am widerstandsfihigsten sind die roten Blutzellen. Die meisten 
behalten ihre GrOl~e, Form, die Fi~hlgkelt, sich zu firben, wi~hrend 
4--5 Wochen, his zum Zeitpunkt, wo das Hineinwachsen des Granu- 
lationsgewebes in das Lumen der Arterie beginnt. Unter den Erythro- 
cyten, die sich erhalten haben, erscheinen nach 2--3 Wochen Mikrocyten 
und Poikilocyten. lhre Zahl wichst mit der Zeit an, einige Zellen 
verlieren ihre F~higkeit, sich zu fi~rben. Zuweilen verli~uft der ZerfM1 
der Blutzellen schneller und dann finder man am Ende der 3.--4. Woche 
eine farblose, ~rfibe Flfissigkei~, die, nach Weigert auf Fibrin gef~rbt, 
nur Spuren desselben aufweist. Das Verhalten der Thrombocyten zu 
verfolgen, gelang mir nieht. In geringer Anzaht finder man sie bis 
7 oder 10 Tage. 

Naeh Verlauf der ersten 24 Stunden lgl3t sieh eine VergrSBerung 
der Endothelzellen und Mitosen in ihnen feststellen. 
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Am 2. Tage tritt  die Reaktion des Endothels starker hervor. Die 
Endothelzellen wuchern stark. In einigen ist der basophile Charakter 
des Protoplasmas starker ausgepr~gt, einige 16sen sieh yon der Gef~B- 
wand. Gleiehzeitig l ~ t  sich Phagoeytose yon seiten der Endothelzellen 
beobaehten: sie nehmen rote Blutzellen mid Kernbr6ekel der pseudo- 
eos~nophilen LeukoGyten und der Lymphocyten auf. Am 5. bis 7. Tage 
erseheinen im Lumen der Arterie syneytiumartige Gebflde, die aus mit- 
einander verbundenen Endothelzellen, deren Grenzen verwiseht sind, 
und aus Zellen, die sieh morphologiseh nieht yon Hamoeytoblasten 
unterseheiden, bestehen. Zwisehen dem 8. und 28. Tage Iinden sigh 
ferner im Gefgl31umen junge myeloide Zellen: Promyeloeyten, Myelo- 
eyten und MGtamyeloeyten, die karyokinetisehe ~iguren enthalten; in 
selteneren Fgllen kommen Erythroblasten vor. Ende der 2. Woehe 
fgllt eine deutliehe Verdiekung der Arterienintima auf, die dutch die 
stark wuehernde, konzentriseh innerhalb der Lain. elast, int. gelegenen 
Endothelzellen entsteht. Wghrend der 3. Woehe gehen diese Zellen 
5n .Fibroblasten fiber und man finder zwisehen ihnen feine kollagene 
und elastisehe Fasern. 

Gleiehzeitig lassen sieh nnter den in Fibroblasten fibergehenden 
Endothelzellen Zellen beobachten, die Jthnliehkeit mit glatten Nuskel- 
zellen haben. 

Nieht alle Endothelzellen lagern sieh in konzentrischen Reihen 
innerhalb der Lain. elast, int. Schon am 5. Tage nimmt bei einigen der- 
selben das Waehstum eine zur Gefgl?aehse perpendikul/~re Riehtung 
Gin. Es bildet sieh eine Reihe yon Endothelstrgngen, die mit eben- 
solehen, yon der gegenfiberliegenden Wand ausgehenden Endothel- 
str~ngen anastomosieren, infolgedessen sogenannte Gef~13kavernomen 
entstehen. 

In fr~hen Stadien, zwisehen dem 4. und 5. Tage, zeigt die GGfS~fl- 
wand bei vitaler F~rbung eine diffuse blaue Fi~rbung. -- Farbeablage- 
rung im Protoplasma der Endothelzellen in Gestalt yon feinen KSrnern 
l~13t sieh am 7. bis 8. Tage feststellen. Deutlieher treten grSgere KSrner 
yon Trypanblau am 8. bis 9. Tage auf. Zur selben Zeit erseheinen im 
Gefgl~lumen I-Iistioeyten, in deren Protoplasma Farbenk6rnehen ab- 
gelager$ sind. Die ZahI der I-Iistioeyten steigt mit der Zeit an. 

W~hrend des Zeitraumes yon 3 Monaten his zu 1 Jahr bildet sieh 
im Innern der unterbundenen Arterie ein neues Gef~13rohr, das aus 
Endothel, einer Lam. elast, int. und einigen (3--5) Reihen Muskelzellen 
und elastisehen Fasern besteht, welehe der erhaltenen Lam. elast, int. 
des unterbundenen Gef~13es lest anliegen. ])as Arterienrohr ist h~ufig 
stark verengt, jedoeh habe ieh, gleieherweise wie Baumgarten, eine 
vollst~ndige VerSdung aueh bei lange andauernden Versuehen nie be- 
obaGhtet. 



732 B.F. MMyschew: 

Das Bindegewebe in der Umgebung des Gefi~ltes reagiert mit der 
Bildung Yon Granulationsgewebc, das reich an Capillaren ist und naeh 
4--5 Wochen in das Lumen der unterbundenen Arterie hineinw/iehst, 
stets in tier Umgegend der Unterbindungen. Von diesem Zeitpunkt an 
nimmt die Zahl der isolierten Endothe]zellen der ttistioeyten und der 
myeloiden Zellen ab, und das Blur unterseheidet sich morphologisch 
nieht yore Blut der unterbundenen Vergleichsarterie. 

Abb. 1. Aktivierung des Endothels in friihen Versuchsstadien. t[y!0ertrophie de~ Endothelzellen. 
Mitosen in Endothe]zellen. Tangentialer Schnitt. Stadium 2 Tage. Leitz, Immers.  ~/12, Ok. 2. 

Die Reaktion des Endothels in /ri~hen Versuchsstadien. 

Mit Ausnahme weniger Zellen, die w~hrend der Arterienunterbin- 
dung gesch~digt wurden, weist das Endothel schon in den frfihen 
Versuchsstadien eine starke Aktivit~t auf, insbesondere in der N~he der 
Unterbindungen. 5Iach Ablauf der ersten 24 Stunden h~ben die in die 
L~nge gezogenen, abgeflachten Endothelzellen an Umfang zugenommen. 
Die Kerne nehmen ovMe oder runde Gestalt an und Mlm~hlich erschein~ 
in ihnen ein zartes Chromatinnetz und 1 oder 2 ~ucleoli; das t)roto - 
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plasma weist zuweilen schaumige Struktur auf. Gleichzeitig finder auch 
Vermehrung der EnthothelzelIen statt. 

In diesen Versuehsstadien erscheint das Endothel in Gestalt yon 
blaBgef~rbten, sehwaeh umril~nen vielgestaltigen Zellen, die mittels 
Protoplasmaforts~tzen miteinander anastomosieren (Abb. 1). 

Abb. 2. Scharf ausgesDrochene Wucherung des Endothels an der Gef~wand und freies Waohstum 
der Endothelzellen, die sich syncytiumartig vereinigen. Stadium 6 Tage. ]~eitz, Immers. ~/~. Ok. 2. 

Zwischen dem 3. und 6. Tage sehichtet sich das Endothel in der 
N~he der Unterbindungen zu einigen l~eihen yon teils in die L~nge ge- 
zogenen, teils vieleekigen oder eifSrmigen Zellen, die sieh seh~rfer von- 
einander abgrenzen. Der Kern wird abgerundet und reicher an Chro- 
matin. Der Leib einiger Zellen wird basophil (Abb. 2). 
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Gr6gtenteils liegen die vergrSBerten, wnchernden Endothelzet[en 
lest tier Arterienwand an; einige derseIben, die nKher zur Lichtung ge- 
legen sind, isolieren sieh schon zum Schluf~ des 2.--3. Tages und liegen 
frei im G ef~Blumen. Ein Tell der Zellen behglt lange die gestreckte 
Gestalt und den groBen, ehromatinarmen Kern. Andere Zellen, in denen 
sich schon vor der Isolation Strukturveranderungen im Kern vollziehen, 
w~hrend ihr Leib starker basophil wird, 16sen sich sehon abgerundet 
yon der Gei~iBwand ab. In diesen Zellen finden sich oft Mitosen. 

Abb. 3. Wachs tum freter Endothelzellen in der Umgebung zerfallender Ery throcyten  oder 
hyalinisierter Thrombocyten. Stadium 6 Tage. Leitz, Immers.  i]i~. Ok. 2, 

Viele, sowohl isolierte, wie ~ueh nieht ~bge]6ste vergrSBerte Endo- 
thelzellen nehmen Erythroeyten, Kernbr6ckel und ioseudoeosinophile 
KSrner ~uf. 

Zum SchluB des 3. bis 4. Tages lassen sieh im Lumen der Arterie 
Gruppen yon dicht aneinanderliegender, bald ]~nggestreckter, bald 
vieleekiger oder eifOrmiger Zel[en beobaehten, deren Verbindung mit den 
der Wand ~nliegenden Endothe]zellen selbst in ]~eihenuntersuehungen 
nioht festzustellen ist. 

Diese Zellkomplexe nehmen am 6. bis 7. Tage stark an Umf~ng 
zu, sind zuweilen in der N~the der Unterbindungen gelegen, zuweilen 
in den zentrMen Teilen des Arterienabsehnittes und stets in einiger Ent- 
fernung yon der Gef~tl~wand (Abb. 2 and 3). 
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Auf Grund  dcr  ausgef i ihr ten Beobseh tungen  is t  zu vermuten ,  dab  

dss  E n d o t h c l  im un t e rbundenen  A r t c r i e n a b s c h n i t t  zu W s c h s t u m  und  
Differcnzierung in i so l ier tem Zus tande ,  n sch  dem Typus  des E x p l s n -  
tares ,  fghig ist,  wghrend  das P r o t o p l a s m s  des un t e rbunde ne n  Ar te r ien-  
sbschn i t t e s  den Nghrboden  dars te l l t .  

Ds ,  we die du tch  die U n t c r b i n d u n g  zussmmengepreBten  Ar te r ien-  
wgnde tes t  sne inander lagen ,  wich die t~eskt ion  des Endo the l s  einiger- 
maBen yon dem oben besehr iebenen Bride ab. 

I n  diesen Bezi rkcn  vcrschmelzen die ges t reckten ,  mi t te l s  ihrer  Fo r t -  
sgtze anss tomos ie renden  und  s t a rk  wuchernden  Endothe lze l len  zu 
ziemlich festen s y n c y t i u m s r t i g e n  Gcbilden.  Zahlre iche Kerne  yon vcr-  
schiedener  Gr6Bc und  GestMt bef inden sich in t ier  s t a rk  vakuol i s ie r ten  
p ro top l a sms t i s chen  Masse, die das L u m e n  des zus~mmengepreBten  
Ar t e r i enabschn i t t e s  ausfii l l t .  

Das P r o t o p l a s m s  der  Syney t iumgeb i lde  enth ie l t  gleichfalls phage-  
ey t i e r t e  Ery~hrocy ten  und  Kernbr6cke l .  

I n  spg te ren  Versuchss t sd ien  wurdc  beobsch te t ,  dab  einzelne ab- 
ge runde te  Endothe lzc l l en  sich yon diesen, aus dem zussmmengepreBten  
GefgB~bschnit t  ausgehenden  S y n e y t i u m g e b i l d e n  abschni i r t en  und  iso- 
l ie r t  im L u m e n  der  ve rbundenen  Ar te r ie  ]agcn. 

En twick lung  des Endothels  in der  R ich t lmg  zu freien Hist iocyten.  

W~hrend die MSglichkeit der Verwandlung des l~eticuloendothels in freie 
ttistiocyten (lurch zahlreiche Arbeiten unbestritten festgestellt ist (Maximow, 
Tschaschin, G. Herzog, Ssyssojew, Chlopin u. a.), geben ffir andere Endothelzellen 
- -  das Endothel der Capillaren bzw. der grol]en Gefgl3e - -  nur wenige Verfasser 
eine solche F~higkeit zu. 

Die yon Herzog an FrSschen mit intravenSser Einfiihrung yon Tusche an- 
gestellten Versuche zeigten, d ~  die Tusche in Gestalt yon KSrnern verschiedener 
GrSl~e yon den Endothelzellen der Lungeneapillaren gespeichert wird. - -  Nach 
einigen T~gen 15st sich ein Tell dieser Tusche enthaltenden Zellen yon der Gerbil- 
wand ~b und verwandelt sich in Makrophagen. Einige dieser Zellen wandern 
durch die Gefiil~wand und verwandeln sich in amSboide Bindegewebezellen. - -  
Mandelstamm fiihrte Trypanblau in Cerebrospinalflfissigkeit ein und fand Ab- 
l~gerung yon feinen FsrbenkSrnern ira Endothel der Arterien und Venen der 
weichen Hirnhaut. Das Endothel der Capillaren speicherte die Farbe in bedeutend 
gr(i~erer Menge auf. 

v. MSllendor/] ist es beim Studium des Bindegewebes sensibilMerter Tiere 
(~eersehweinchen und Kaninchen) gelungen, die Verwandlung yon Endothe]- 
zellen der postcapillaren Venen in Histiocyten zu beobachten. 

J~osental und Schilling sind der Ansicht, da~ das l~eticuloendothel nur dem 
aktivierten Zustand des Endothels anderer Herkunft entspricht und dal~ die 
phagoeytare Funktion der Endothelzelle bei gewissen Bedingungen stark zu- 
nehmen kann. 

Die an Hunden ausgeffihrten Versuche yon Ritter scheinen diese Ansicht 
hinsichtlich der grol3en Venen zu bestiitigen, l~itter erhielt, indem er einen Ab- 
schnitt grol]er Venen an 2 Stellen verengte und ins Innere des Abschnittes 
Bakterien, Tusche, kolloide Farben und Eisen einffihrte, bedeutende ErhOhung 
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der  p h a g o c y t i r e n  F i h i g k e i t e n  des Endo the l s ,  besonders  bei  vo rhe rgehende r  Sen- 
s ibi l is~t ion der  Tiere  m i t  EiweiBstoffen.  

Meine Yersuehe best~tigen die Beobachtungen der genannten Ver- 
fasser auch hinsiehtlich des Endothe]s der Art. carotis. Wie schon 
erwihnt,  fanden sich naeh Verlauf yon 2--8 Tagen im Leib vieler 
Endothelzellen, die an Umfang zugenommen hatten und noch in Ver- 
bindung mi~ der Gefil~wand standen, phagoeytierte Erythrocyten,  
KernbrSckel und pseudoeosinophile K6rner und FarbenkSrner yon 
Trypanblau (Abb. 4). Diese Zellen verwandeln sich, indem ihr Kern 
reieher an Chromatin wird, sie selbst sich abrunden und sich yon der 

Abb. 4. :Fa~bespeicherung ira Leib der an der GefiBwand wuche~nden Endothelzetlen. Isolie- 
rung einiger iarbeenthalSende~ Zellen in das Gei~i~lumen. ]~ine ~ielkernige l~iesenzelle, vielleicht 
endothelialen UrsDrungs, deren Protoplasm~ groBe FarbenkSrner enthalt. Stadium 8 Tage. Leitz, 

Immers. ~/i~. Ok. 2. 

GefiBwand 16sen, in freie MM:rophagen. In isolier~em Zustande fahren 
sie fort zu phagoeytieren and sigh mittels Mitosen zu vermehren. Die 
Zahl der Makrophagen w~chst mit der Zeit bedeutend an (Abb. 5). 

Bildung yon myeloiden Zellen im unterbundenen Arterienabschnitt. 
Die im unterbundenen Abschnitt der Art. carotis entdeckte Blut- 

bildung habe ieh anfangs fiir eine zufiilige Erscheinung angesehen; die 
Bestindigkeit, mit welcher yore 8. Tage an bis zu 1 Monat (in 12 yon 
20 F~llen) I-Ierde yon myeloiden Zellen auftraten, veranlM~ten reich, 
diesem Umstand grSBere Beachtung zu sehenken, um so mehr, da auch 
im Schriittum die MSglichkeit einer solchen Differenzierung angedeutet 
worden ist. 

I c h  i ibergehe die A n g ~ b e n  tiber die E n t w i c k l u n g  der  Zel len des  mye lo iden  
Gewebes  ~us de n  Re t icu loendothe lze l l en  (Siegmu~d, Ssysso#w, Ho//) u n d  ~us 
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dem Endothel der Capillaren (G. Herzog, Oeller u. a.), um eingehender die Arbeiten 
yon v. MSllendorf/ in Betraeht zu ziehen, der die in gede  stehende Verwandlung 
aueh in bezug auf die postcapillaren Venen des Kaninehens und der Venue jugularis 
des ~eerschweinchens fiir m6glieh h~lt. 

v. Mbllendor// studierte die F~higkeit der Bindegewebezellen sensibilisierter 
Kaninehen und Meersehweinehen und fand a/4--1/~ Stunde naeh subeutaner Re- 
injektion yon Sehafserum myeloide Metaplasie in den postcapfllaren Venen, in 
einiger Entfernung yon der Injektionsstelle. Die Vefien waren z. T. mit basophilen 
Zellen, mit groftem, bleiehem, bohnenl6rmigem Kern, z. T. mit  Leukoeyten und 
allen Ubergangsformen zwisehen basophilen Zellen und Leukoeyten iiberfiillt. 
Im Lumen befanden sieh g~r keine Erythrocyten, so d~f3 die Venen morphologisch 
gleiehs~m aus dem Blutstrom ausgeschlossen waren. - -  Naeh der Ansieht yon 

Abb. 5. Ein kleines Kavernom. Farbablagerung in den meisf~en Endothelzellen an den Wgnden de~ 
KavernomhShlen. In den ttShlen freie, mit Farbe geftilRe ]gistiocyten. Stadium 14 Tage. Leitz, 

framers. ~/~. Ok. 2. 

v. 3!6llendor//entstehen sowohl die basophilen Zellen, wie aueh die aus denselben 
differenzierenden Leukocyten an Ort und Stel]e aus Fibrocyten und Endothelzellen. 
In  einer anderen Arbeit erhielt v. MglI~ndor//an der Venae jugularis des Meerschwein- 
cherts die gleichen Ergebnisse. v. MSllendor/[ fiihrte bei normalen und sensibilisier- 
ten Meerschweinchen in das Lumen der an 2 Stellen unterbundenen V. jugularis 
physiologische NaC1-L6sung und inakiiviertes Sehafserum ein. Ein Tell der Gef~l~- 
abschnitte wurde vollst~ndig isoliert und in keimfreiem Serum vom ]VIeerschweinchen 
in den Thermos~aten gestellt. Es zeigte sich, dab die Einftihrung yon physiologi- 
seher NaC1-LOsung und Serum bei normalen Tieren sowohl in d e r  Gef~l~wand, 
wie aueh im Lumen der Vene stark ausgesproehene Leukopoese hervorruft. ]3ei 
sensibilisierten Tieren tr i t t  entweder gar keine Leukopoese ein, oder dieselbe is~ 
bedeutend schw~cher ausgepr~gt. Da die Versuche sich in den gleichen Be- 
dingungen, wie die Gewebekulturen in vitro, befanden, sprich~ MSlle~'~or// die 
Ansicht aus, die Leukopoese entwickele sich aus den BestandteiJen der Gef~B- 
wand und aus dem Endothel. 

Diese Arbeiten yon Mbllendor// stieBen auf gewichtige Einw~nde seitens 
mehrerer Verfasser (Ascho//, I, ubarsch, Gerlae/~ und B. Fischer) w~hrend des Vor- 
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trages yon Bi~ngler auf dem deutschen PathologenkongreB in D~,nzig 1927, und 
in der Arbeit yon •alk, welche die Versuche yon MSllendorff nachpriiften. 

In seiner unl~ngst in der Miineh. mad. Wsehr. ver6ffentlichten 
Arbeit besteht v. MSllendorff, obwohl er zugibt, die Zunahme der Leuko. 
cytenmenge im ausgepflanzten Venenabschnitt k6nne nur eine sehein- 
bare gewesen sein, doch darauf, dab im Lumen eines soichen Gef~$- 
abschnittes sich mehr basophile einkernige Zellen befinden, als in dem 
Vergleiehsabsehnitte. 

Von mir angestellte Versuche mit t~inger-Lock-Durehspiilung der 
Gef~l~e des Kaninehenohres und die Versuehe yon Ssysso]~w mit Ringer- 
Loek-Durehspiilung des gesamten GefEl~systems des Tieres bereehtigen 
keinesfalis dazu, eine Differenzierung des Endothels in neue Zellen- 
formen anztmehmen. Gleichzeitig mit de r Fltissigkeit habe ich Strepto- 
kokkenkulturen eingefiihrt nnd nie im Gewebe des iiberlebenden Ohres 
eine Zellenreaktion (auBer Phagoeytose) auf diese Kultur:  ausfindig 
machen kSnnen; demzufolge ist es sehwer, sieh vorzustellen, dab die 
Endothelzellen der ausgepflanzten V. jugul~ris imstande sein k6nnten, 
die ihnen eigene F~higkeit zu betatigen. Dazu kommt, da$ wir mittels 
der Durehspiilung des Venen- oder Arterienabsehnittes, sei es, dal3 der- 
selbe an seiner Stelie bIeibt oder, wie ieh verfuhr, in die Bauchh6hle 
iiberpf!anzt wird, den gr61~ten Teil der im Lumen, zwisehen den Unter- 
bindungen befindlietien freien Zellenformen entfernen; indem wir die 
Zellen entfernen, werden gleiehzeitig aueh nicht nur die Produkte 
ihres Stoffwechse]s, sondern aueh die Produkte ihres Zerfalls entfernt, 
und eben diese besitzen in hervorragendem Maine die Eigensehaft, die 
Differenzierung des EndotheIs zu erhShen. 

Fel'ner mu~ erwghnt wexden, daft m~n, um ein positives oder negatives UrLeil 
fiber den Differenzierungsprozel~ ira Endothel fallen zu k6nnen, mit der Versuchs- 
dauer zu rechnen hat. Die Versuchsdauer ist bei Falls und Mgllendor[] so gering 
Q/~--10 Stunden), daB, wie meine Versuehe beweisen, irgendeine Reaktion yon 
seiten des Endothels in so kurzer Zeit nicht zu erwarten ist. 

Oben ist sehon erw&hnt worden, d~l~ zu Ende des 4. bis 5. Tages 
unter den wuchernden Endothelzellen hypertrophierte Zellen, die 
keinen Anteil an der Bildung freier t t istiocyten nahmen, auitreten. 
Die Kern'e dieser Zellen runden sieh ab, verlieren ihre diffuse F~rbung; 
~llm~hlich erseheint ein deutlieh ausgeprggtes Chromatinnetz und 1 bis 
2 1NIueleoli. Der Zel[eib wird gleichfalls abgerundet und basophil. In 
solchem Zustande ]iegen diese Zellen teils an der Gefgl3wand, zwisehen 
den Zellen des wuehernden Endothels, tells 16sen sie sieh in das Gefgl3- 
lumen ab und werden zu Ze]]en verwa.ndelt, die nieht yon H~mocyto- 
blasten zu unterseheiden sind (Abb. 6). Diese Zellen werden nieht nur 
aus den neuen Generationen der wuehernden Endothelzellen in der 
Umgebung der UnLerbindungen gebildet, sondern aueh aus dem Endo- 
thel des zentralen Teiles des Gef~l~absetmittes, we die Vermehrung der 
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Zellen bedeutcnd schwhcher ausgesprochen i s t . -  H~mocytoblasten- 
artige Zeilen k6nnen auch aus Endothe]ze]len, die im Gold,lumen 
Strange bilden, entstehen. 

Im Zeitraum yon 8 Tagen bis zu einem Monat erscheinen zugleich 
mit den beschriebenen Ze]len auch junge mye]oide Formen -- Pro- 

Abb. 6. Proliferierung und Iso]ierung der Endothelzellen, mit  zunehmender Basophflie des 
Protoplasmas einiger Zellen. Stadium 8 Tage. Leitz, Immers. 1/i~. Ok. 2. 

myelocyten, Myelocyten und NIetamyelocyten - -  entweder einzeln oder 
in grS~eren Haufen mit Mitosen. 

Ihren t tShepunkt erreicht die Myelopoese zwischen dem 16. und 
21. Versuchstage. 

In einem 3wSchigen Versuch land sich im Arterienlumen, das 
fast f~ei yon Erythrocy~en war, ein Herd myeloider Zellen (Abb. 7). 
Der Herd, we]cher im Gef~Blumen eine bedeutende Ausdehnung hatte, 
war nur an einem Pol mitte]s Str~ngen aus in die L~nge gezogenen 

Virchows Archiv. :Bd. 272. 48 
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Endothelzellen mit der Gef~l~wand verbunden. Er bestand aus Za]len 
yon unregelm~13iger Form, mit ainem eif6rmigan, siah bald blal~, bald 
kr~ftfg f~rbenden Kern, und blaiehgef~rbtem, vakuolisieI~em Proto- 
plasma. Die mittels kaum bemerkbarer Protoptasmaforts~tza mit- 
einander verbundenen Zellen gliahen Retieulumzellen. Im Protoplasma 
ainiger Zellen konnten phagoey~ierte Ery~hrocyten und Kernbr6ekel 
wahrgenomman werden. 

Abb. 7. Ein Herd aus myeloiden Zellen, t?romyeloeyten, Myelocyten und Erythroblasten.  Erythro-  
cyten fehlen ~ast vStlig im Lumen der Artez'ie. Stadium 21 Tage. Leitz, Immers. I[1~. Ok. 2. 

Zwischen diesen Ze]len gruppierten sieh Harde aus H~moaytoblasten 
und myeloiden Zellan -- Promyelocyten, Myaloayten und Matamyalo- 
eytan -- die Teflungsfiguren erhielten. AuBer myeloiden Zellen wurden 
in dem Herde aueh junge, h~moglobinhattige Forman beobaahtet, basa- 
phile und polyahromophile Erybhroblastan, mit dam liir diesa ZeUen 
typisehen runden Kern, der feina eakige, gleichm~Big vonainander ent- 
fernte Chromatinteilehen enthie]t. Das Protoplasma dieser Zellen war 
bald deutlich basophil~ bald f~1~bte as siah rosa-violett. 

In der Mehrzahl der Versuche der ersten Reihe vollzogen sieh alle 
Vorg~nge in der unterbundenen Arterie, ohne Thrombosenerseheinungan. 
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Infolgedessen lagen die myeloiden Zellen meist gleiehmggig verteilt 
im GefS~glumen, bald einzeln, bald Meine Herde bildend. Die verwandt- 
schaftlichen Verh~iltrdsse z~dschen den einzelnen Zellformen festzuste]len, 
war in diesen Versuehen sehwer. Sie t raten in den Versuchen der zweiten 
geihe deutlieher zutage. Hier entstanden im Arterienlumen hi~ufig an 
der Gef~gwand liegende Thromben. Zwisehen der 2. und 3. Woehe 
bildeten sieh in ihnen Strange yon Endothelzellen, die sieh teils 
in der Riehtung der tIistioeyten und Fibroblasten entwiekelten, 

Abb. 8. Vnt:erer Tell der Abbildung: H~mocytobIasten im Thrombus, ~i tosen enthaltend. Oberer 
Teil: Aul dem iolgenden Schnitt  derselben Serie Herd aus Promyelocyten und Myelocy~en. Stadium 

17 Tsge. Leitz, Immers. ~/~2. Ok. 2. 

tells jedoch sich vergr6gerten, sich abrundeten, die Struktur ihres Kernes 
und Protoplasmas vergnderten und in Zellen, die den H/imoeytoblasten 
glichen, verwandelt wurden. In diesen Versuehen konnte man aueh in 
einer Sehnittreihe, sogar auf einem Pr~tparate, neben basophilen Ge- 
bilden, tIerde aus jungen myeloiden Zellen wahrnehmen (Abb. 8). 

Zuweilen befinden sigh die myeloiden Zellen in der Intima der At- 
retie, unter den wuehernden Endothelzellen. 

Auger den Granuloeyten entwiekeln sieh zuweilen im GefgBlumen 
und an der Gefggwand, wie es seheint aus Endothelzellen, vergrSgerte, 

48* 
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an Umfang die H~imocytoblasten mehrfaeh iibertreffende Zellen, mit 
eifSrmigem oder unregelm~Ngem Kern und einer reichen Schicht yon 
basophilem Protoplasma. Es ist m6glich, dab diese vergr58erten H~mo- 
cytoblasten das Anfangssfadium der Entwicklung der Megakaryo- 
cyten darstellen (Abb. 9). 

Die kleinen Lymphoc.yten, die in wachsender Anzahl in denselben 
Versuchsstadien ersoheinen, wie die myeloiden Zellen, entstehen wohl 
aus den Zellen, die H~moeytoblasten gleichen. 

Ende der 4. Woehe geht die Myelopoese zuriiek, die Zahl der myeloi- 
den Zellen, der H~mocytoblasten und auch der freien Histiocyten 

nimmt ziemlich rasch ab. 
Naeh 6 Woehen hat sieh die 
Arterie v611ig yon diesen 
Zellen befreit. Von dieser 
Zeit an unterseheJdet sich 
das B]ut morphologisch 
nicht yore Blut der Ver- 
gleichsarterie. 

Soweit es sieh beobach- 
ten lieB, h6rt die extra- 
medull~re Blutbildung auf, 
sobald das Hereinwaehsen 
des Granulationsgewebes in 
die unterbundene Arterie 
beginnt. Demenfsprechend 

Abb. 9. Abgerundete basophile EndothelzelIen, die an 
vergrSBerte t t~mocytoblasten erinnerm Es konnte das l ~ B t  sie sieh w~hrend der 
Anfangsstadium der Entwicklung der Negakaryocyten  Versuehsdauer yon 8 Tagen 

seim Stadium 6 Tage. Leitz, Immers. 1/1~. Ok. 2. 
bis zu 1 Monat beobachten. 

Das Fehlen yon myeloiden Verwandlungen in anderen Organen und 
yon myeloiden Zellen in der Vergleiehsarterie, das Fehlen der Einwan- 
derung yon Hgmoeytoblasten und jungen myeloiden Formen dureh die 
Gef~Bwand, das Vorhandensein aller •bergangsformen zwischen H~mo- 
cytoblasten und Metamyeloeyten. bereehtigt ausschliel?lieh autoehtone 
Entwieklung der myeloiden Zellen im Inneren der Art. earotis anzu- 
nehmen. Ieh behalte mir iedoeh vor, ein entseheidendes Urteil in der 
sehwierigen Frage der Entstehung der myeloiden Zellen abzugeben. 

Ieh bezweifle nieht, dab aus Endothelzellen sieh neue Zellen bilden 
k6nnen, die gestaltlieh den It~moeytoblasten v611ig gleieh erseheinen; 
die gestaltliehe Gleiehheit btirgt jedoeh nieht Itir die Gleiehheit der 
ihnen innewohnenden Fahigkeiten. 

Wir wissen, dal~ beim Auspilanzen yon Netzstfickehen (Maxi- 
mow) mesotetiule Zellen in typisehe H~moey~oblasten verwandelt 
werden; diese typischen H~moeytoblasten entwiekeln sieh indessen 
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nicht zu Zellen der myeloiden Reihe. Dieselben Angaben macht auch 
O. Lewin beim ~berpflanzen des freigemachten Netzes in die Leber- 
wunde des Kaninchens. Von diesen Beobachtungen ausgehend, haben 
wir nicht in geniigendem MaBe AnlaB, die gefundenen myeloiden Zellen 
mit den h~mocytob]astenartigen Ze]len endothelialen Ursprungs in Ver- 
bindung zu bringen, um so mehr, da mit g]eichem Recht auch andere 
Annahmen gemaeht werden kSnnen. Wie wir wissen, kreisen im Blut 
omnipotente Retikuloendothelzellen, diese Zeilen kSnnen in den Ar~ 
terienabschnitt zwischen beiden Unterbindungen eingeschlossen worden 
sein. Bei erhaltener F~higkeit kSnnten sic sich bei veri~nderten Lebens- 
bedinga~ngen, unter dem EinfluB der t~eizung dutch Zerfallprodukte, 
sowohl in Granulocyten, wie auch in h~moglobinhaltige Zellen ver- 
wandeln. 

Es ist schon erw~hnt worden, dab fast gleichzeitig mit den mye]oiden 
Zellen auch kleine Lymphocyten erscheinen. Obwohl das gleichzeitige 
Auftreten dieser und jcner Ze]len keinen Bezug auf ihren Ursprung hat, 
um so mehr, da die mikroskopische Untersuchung uns keine objektiven, 
greifbaren Tatsachen gibt, kSnnen wir nicht umhin, auch diese Ansicht, 
die sich auf Untersuchungen anderer Veffasser begriindet, anzufiihren 
( Maximow, Zawarzin, Chlopin, M ]asso]edo//). 

Schr zweifelhaft ist die Annahme, die Mutterze]len wanderten durch 
die Gef~Bwand in die Umgcbung der Unterbindungen. Trotz eingehender 
Untersuchung ganzer Reihen yon Pr~paraten babe ich diese Erschei- 
nung nicht wahrgenommen. Ebenso unwahrscheinlich ist die Annahme, 
die myeloiden Zellen entwickelten sich aus h~mocytoblastenar~igen 
Zellen, die sich zuweilen unter dem Endothel beobachten lassen und die 
als embryona]e Ze]len beobachtet werden konnten. 

Diese Ansicht wird in geniigendem MaBe durch das Bild der Ent- 
wieklung dieser Zellen aus dem wuehernden Endothel, dutch Struk- 
turver~nderung, wider]egt. 

Entwicklung des Endothels in der Richtung zu Fibroblasten und die 
Bildung des sogenannten Arterioms der Arterie. 

Die Rolle der Endothelzellen der Art. carotis beschri~nkt sich nicht 
nur auf die Bildung yon freien Histiocyten und Hgmocytob]asten ~hn- 
lichen Ze]len; das Endothel differenziert sich auch in der Richtung der 
Fibroblasten und beteiligt sich, wie erwi~hnt wurde, an der Bildung 
einer neuen Bindegewebeschicht innerhalb der Lain. elast, int. 

Die Fahigkeit des Endothels, sich in Fibroblasten zu differenzieren, ist in 
der Literatur hinreichend erhSht worden. Aul3er den oben angefiihrten Arbeiten 
mit doppelter Unberbindung der Art. carotis, haben zahlreiche neueste Unter- 
suchungen (Maximow, Ssysso]ew, Chlopin, Siegmund u. a.) die MSglichkeit einer 
solchen Differenzierung sowohl fiir die Retikuloendothelzellen wie auch fiir die 
Endothclzellen anderer Lokalisation ~estges~ellt. 
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Meine Untersuchungsergebnisse k6nnen nur die den Endo~helzellen 
eigene F~higkeit, in l~ibroblasten iiberzugehen, nochmals auch fiir das 
Endothel der Art. carotis best~tigen. 

Ende des 5. bis 6. Tages bildet ein Tell der Endothelzellen (vor- 
nehmlieh in der Umgebung der Unterbindungen), mitotisch sigh stark 
vermehrend, eine Schieht yon langgestreckten, mittels ihrer Fortsgtze 
anastomosierenden Zellen, welehe infolge am6boider Bewegungen auf 
der inneren Fl~che der Lamina elast, interna zu den zentralen Teilen 
des unterbundenen Arterienabschnittes vorw~rts riicken. Die bald 
runden, bald in die Lgnge gezogenen Kerne dieser Zellen sind ziemlich 
scharf umrissen; sie enthalten bald einige ungleiehmi~gig gelegene 
Chromatinbr6ekel yon unregelm~Biger Form, bald versti~ubtes Chromatin 
mit 1 oder 2 Nucleoli. Das Protoplasma dieser Zellen ist zuweilen 
basophfl. Ende der 2. Woche bilden diese Zellen, gemeinschaftlich mit den 
wuehernden Endothelzellen des zentralen Teiles der Arterie, innerhalb 
der Lain. elast, int. eine deutlich wahrnehmbare Zone aus Fibroblasten. 

In unmittelbarer Verbindung mit den in Fibroblasten differenzieren- 
den Zellen, bildet sich am 8. bis 10. Tage kollagene Substanz. Die 
kollagene Substanz tritt bei Fgrbung der Pri~parate nach Mallory als 
blauer Streifen an der Peripherie der Protoplasmaforts~tze der Fibro- 
blasten hervor, wi~hrend das Protoplasma selbst sich grau-violett igrbt. 
Gleichzeitig kann man zwisehen den Zellen der neugebildeten inneren 
Sehicht aueh diinne elastisehe Fasern finden, die nieht nut in der Nghe 
der Lamina Blast. int. gelegen sind, sondern aueh in den nigher zum 
Gef~filumen gelegenen Sehiehten der Intima. Die elastisehen Fasern wer- 
den mit der Zeit zahlreicher. Zuerst liegen sie in verschiedenen Rich- 
tungen zwiseken den Zelien der neugebfldeten Bindegewebesehicht 
(zwisehen den Fibroblasten). 

In spi~teren Versuehsstadien, yon 6 Monaten bis zu 1 Jahr, werden 
die Fibrillen dicker und bilden wellige Membranen, die eine zur Aehse 
der Arterie kreisfSrmige Lage einnehmen und deren Inneres, unmittelbar 
unter dem Endothel gelegen, alle Merkmale der Lamina elast, int. 
aufweist, n~mlieh ununterbroehen und stark wellenfSrmig ist. 

Nach dem Erseheinen der elastischen Fasern, ungei~hr Ende der 
2. Woehe, lassen Sieh in der neugebildeten Fibroblastensehicht aueh 
glatte Muskelzellen wahrnehmen, mi* dem far sit eharakteristischen 
ovalen oder stgbchenfSrmigen, zuweilen gesehniirten Kern, der ein 
deutlieh ausgepr~gtes Chromatinnetz und einige Nucleoli enth~lt, 
mit in die L~nge gezogenem homogenem Protoplasma, das sieh naeh 
V. Gieson gelb f~rbt. Anfangs liegen die Muskelzellen in versehiedenen 
Riehtungen in der Nghe der Lamina elast, int. der unterbundenen Arterie. 

Bei der Versuehsdauer yon 3 ~Konaten zu 1 Jahr bilden die Muskel- 
zellen 2 Sehiehten -- eine innere, ringfSrmige Sehieht, die unmittelbar 
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nach auf3en yon der neugebilde~en L~mina elast, int, gelegen ist, und 
aus 3--5 t~eihen Muskelzellen besteht, und eine guf3ere Sehich~, die 
aus Gruppen yon Muskelzellen besteht, welche hinsiehtlich der Gefg~- 
achse meist in die L~nge gelegen sind. 

In  meinen Versuehen bildete sich also, wie aueh in den Versuchen 
yon Baumgarten, Heubner, Jores u.a. ,  infolge der doppelten Unter- 
bindung der Art. earotis, im Inneren des unterbundenen Absehnittes, 
ein neues Arterienrohr (das Arteriom der Arterie, Heubner). 

Wie bekannt, sind die muskulgr-elastisehen Hyperplasien der GefgBintima 
nicht nur in den Versuehen mit doppelter Unterbindung und Beschgdigung der 
A~erienwand beschrieben worden (Borst und Enderlen, Ssolow]e//u. g.}, sondern 
aueh am Sektionsmaterial: Friedmann, in ldeinen Nierenarterien bei Niereneirrhose; 
Szasz-Schwarz, Pan~co/l, Sohma, B6shagen, Kohn und Kara/ci u. a., an Uterus- und 
Ovarialarterien wghrend der Sehwangerschaft und bei senilen Vergnderungen; 
Borchard, in den Arterien der Extremit~ten. Alle angefiihrten Verfusser stellen 
sowohl die F~higkeit des Endothels, Muskelzellen sieh umzuwandeln, wie anch 
seine Beteiligung an der Neubildung der elastisehen Fasern nicht in Abrede. - -  
Jores nimmt an, dal] die Bildung des neuen Arterienrohrs im Inneren des alten 
sich in dem Sinne deuten lasse, dab die neue Muscularis aus der stark entwickelten 
Intima differenziert werde. Grundsgtzlieh hat auch Maximow nichts gegen diese 
Ansicht einzuwenden. Maxi~now meint, dal~ obwohl die Bildung yon Muskel- 
zellen aus Fibroblasten im erwaehsenen Organismus nieht bewiesen ist, anderer- 
seits such Tatsachen, die dagegen sprgchen, fehlen. - -  Die Ergebnisse meiner 
Versuche bieten aueh keinen Anlal~, diese MSgliehkeit in Abrede zu stellen. 

Ohne auf die Frage der Differenzierung der elastischen Fasern aus 
der undifferenzierten Zwisehensubstanz (Hue~c) n~her einzugehen, 
m6chte ich einen Umstand anfiihren, der, wie mir seheint, als umgehen- 
der Beweis ffir die Beteiligung der Endothelzellen an der Bildung der 
elastisehen Fasern werden kann. In zwei und seehswSehigen Ver- 
suchen habe ich wghrend der Bildung des Arterioms im Gef~l]lumen, 
an der Gef~tl~wand gelegene Thromben mit Organisabionserscheinungen 
in dense]ben gefunden. Die freie Fl~ehe des Thrombus war mit einigen 
Reihen yon Zellen beldeidet, die morphologisch teils den Fibrob]asten, 
tells den Muskelzellen gliehen. Bei Fi~rbung auf elastisches Gewebe 
traten zwisehen diesen Zellen zahlreiche elastische Fasern hervor, die 
im Bereieh des Thrombus nirgends mit der Lam. e]ast, int. in Beriih- 
rung standen. Im Thrombus selbst waren gleichfalls keine elastischen 
Fasern zu finden. Die Bildung elastischer Fasern ohne jeg]iche Be- 
rfihrung mit der Gef~13wand und in ziemlieher Entfernung yon derselben, 
unter Bindegewebezellen (Fibroblasten), die sieh aus dem Endothel diffe- 
renzieren, geben AnlaG, die MSgliehkeit der Beteiligung des Endothels 
an der Bildung der elastisehen Fasern zuzugeben. 

JJber das sogenannte Kavernom der Arterie. 

Es gibt endlieh noeh eine bei den Versuehen mit doppelter Unter- 
bindung der Arterie auftretende und bis jetzt im Sehrift~um nicht 
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genfigend be]euchtete Erscheinung zu besprechen, die in der Entwick- 
lung yon angiomat6sem Gewebe im Lumen des unterbundenen Gef~es  
besteht; das neugebildete Gewebe gleicht morphologisch dem kavernS- 
sere Angiom und is t  in einer Reihe yon Fi~llen als kavernSse Verwand- 
lung des Thrombus beschrieben worden. 

Am Sektionsmaterial sind solche Kavernomen in der V. porta beobachtet 
worden und sind nach der Ansicht einiger Verfasser (Versd, Emmerich)als eigen- 
artige Rekanalisation des thrombosierten Gef~l~es anzusehen. Andere (Beitzke, 
Hart) halten sie ffir Entwicklungsanomalie der V. porta. Pick beschreibt seinen 
Fall als wirkliche Geschwu]st (tt~mangiom). 

v. Baumgarten stellt eine Rekanalisation des Thrombus im Sinne yon Borst, 
d.h. eine Verbindung der neugebildeten Capillaren des organisierten Thrombus 
mit dem nichtthrombosierten Gefi~l~lumen, in Abrede. Er spricht die Ansicht aus, 
dab viele F~lle, die Ms kavern6se Metamorphose des Thrombus beschrieben worden 
sind, tats~chlich primi~r, ohne jeglichen Thrombus entstehen, und dal~ die angioma- 
t6sen H6hlen sich infolge der Intimawucherung bilden (Endoarteriitis obliterans), 
gleichzeitig mit KanMen, die den Rest des Gef~l~lumens darstellen. 

Meine Versuehe best~tigen die M6glichkeit des Auftretens des so- 
genannten Kavernoms des Thrombus, beim vSlligen Fehlen eines 
Thrombus im Gefi~i31umen, als Ergebnis der Endothelwucherung. 
Sehon am 5. bis 6. Versuehstage ]assen sieh im Lumen der Arterie, an 
Stellen, die dureh die Unterbindung zus~mmengeprel~t sind, unter den in 
einigen Reihen gelegenen Endothelzellen solche bemerken, die sich in 
die Li~nge ziehen und senkreCht zur Gef~I~w~nd wachsen. Diese Zel]en 
teflen sich mitotisch, lagern sich in einige Reihen und bilden Strange, 
die mit ~hnlichen, ~us der gegeniiberliegenden Gef~l~wand ausgehenden, 
anastomosieren. Dutch die Bfldung dieser Endothelstr~nge wird das 
Gef~l~lumen in eine Reihe yon HShlen geteilt (Abb. 10 u. 5). 

In spi~teren Versuchsstadien zweigen sich yon diesen Str~ngen 
in den versehiedensten Richtungen Endothe]s~r~nge zweiter Orduung 
ab. Dieselben wachsen in den mittleren Teil der Arterie hinein und 
bilden, indem sie mit ihren langen Forts~tzen mit den benaehbarten 
Str~ngen anastomosieren, die W~nde der angiomatSsen HShlen, d .h .  
des Kavernoms des Thrombus (Abb. ]1). 

Ein Tell die W~nde dieser ttShlen bildender Endothelzellen ent- 
wickelt sich zu Fibroblasten. Im Inneren der HSh]en sieht man Erythro- 
eyten und auch zahlreiche Makrophagen, deren Pr0toplasma zuweilen 
Kernfragmente und Erythroeyten,  zuweilen zahlreiche FarbenkSrner 
enth~]t. Die die Wi~nde der HShlen bekleidenden Endothelzellen 
speiehern zuwei]en in ihrem Leib eine Menge yon ziemlich grol~en 
Farbenk6rnern. H~mosiderin konnte weder in den W~nden der Ka- 
vernomhShlen, noch in der Arterienwand selbst, festgestellt werden. 

In der Geiii~wand beobachtete Veriinderungen. 
Die Ver~nderungen in der Gefi~l~wand selbst berfihre ich nur soweit 

es zur L6sung meiner Aufgaben unumgi~nglich notwendig ist, ohne 
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reich bei der schon geniigend im Schriftum beleuchte~en Frage der 
u tier Gef~Bwand bei ihrer Sehi~digung aufzuha]ten (Mal- 
]co]], Fabrds, Andriewitsch, Sumicava, Jas.sinowsky, Jores, Borst und 
Enderlen, Schmidt, Ssolow]ew u. a.). 

Meine SchluBfolgerungen in betreff der Reaktion des Endothels 
beruhen vornehmlich auf den Versuchen der ersten 2 Reihen, wo eine 
Sch/idigung der Gef~13wand soweit als m6glich vermieden wurde und 

Abb. 10. Endothelzellen bilden senkrech~ zur Gefal3wand gelegene Strange. Anfangsstadium der 
Entwickhmg eines Kavernoms, ohne Thrombus. Mitosen in den Endothelzellen. Stadium 7 Tage. 

Leitz, Immers.  ~]~2. Ok. 2. 

morphologisch nur in der Umgebung der Unterbindung vorlag. In diesen 
Bezirken der Muskularis wurden UnregelmgBigkeiten in der Lage der 
elastisehen Membranen und der Muskelzellen beobachtet, auch Pyknose 
der Muskelkerne. In den zentrMen Teilen der unterbtmdenen Arterie, 
in den unmittelbar der Lain. elast, int. yon aul]en anliegenden Schich- 
ten, erschienen die Muskelzellen schon am 8. bis 10. Tage wesen~lieh 
aktiviert. Sie bildeten hier Gruppen yon dicht aneinander liegenden 
Zellen, deren in die Lgnge gezogene, eifSrmige und oft stark gesehnfirte 
Kerne zahlreiche Amit0sen enthielten. Es ist nicht ausgesehlossen , dab 
ein Teil der sich amitotiseh vermehrenden Muskelzellen dureh die 
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Lain. elast, int. dringt und ~n der BHdung der Muskelwand des 
sogenannten Arterioms teilnimmt. 

Viele Forscher halten die Regeneration dcr Muskelze]len der mittleren 
Artcrienwand bei ihrer Beschidigung ffir zweifelhuft (Mallco//, Marchand, 
Sumicava, Borst und Enderlen). Meine Ergebnisse stehen nicht im Ein- 
kiang mit dieser Ansicht, sondem entsprechen vielmehr den Ergebnissen 

yon Jassinows~y, Smith 
und h~upts~chlich yon 
Ssolow]ew, der die P~ege- 
ner~tion der Muskul~ris 
bei verhiltnismii~ig ge- 
ringfiigigen Sch~digun- 
gen derselben untersuch- 
te und bedeutende Teil- 
nahme der Muskelzellen, 
die sich auch in seinen 
Versuchen amitotiseh 

teilten, ~m Regenera- 
tionsv0rgang feststellte. 

Das umgebende Bin- 
degewebe reagiert, wie 
sehon gesagt, mitBildung 
yon capillarenreichen 

Granulationsgewebe, das 
zu Ende tier 4. Woche 
in die Lichtung der 
unterbundenen Arterie 
hineinwichst, stets (wie 
Ssol~olo//festgestellt hat) 
in unmittelbarer Nihe 

Abb. 11. Kavernom der Arterie. Stadium 21 Tage, Schwache 
u der Unterbindungen. 

IIL Versuchsgruppe. Versuehe mit iJberpIlanzung des unterbundenen 
Absehnittes der Art. carotis in die Bauchhiihle. 

Versuche mit Uberpflanzung (Transplantation) yon Arteriensttick- 
ehen in die Bauchh6hle hatten den Zweck, die ErnihrungsmSglichkeiten 
des Gefi~6es dutch unmittelbares Eindringen der N~hrmittel dutch die 
Gefi~gwand naehzuprtifen. Es war anzunehmen, dal3, falls dieser 
Vorgang sieh so abspielen kann, den Tatsachen entsprieht, der isolierte 
Arterienabschnitt keine nekrobiotisehen Verinderungen erleidet, und 
die MSglichkeit gewonnen wird, die Reaktion der Muskularis und der 
Endothelzellen bei fast vollkommener Isolierung zu verfolgen. 

Im Schi'iit~um linden wit Angaben (Sen/tleben, Burdach) fiber Unterpflanzung 
in die BauchhOhle der fixierten Arterienstiickchen. Die Untersuchungen yon 
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Sen]ileben and Burclach 15sten die Frage fiber die tterknnI~ des Bindegewebes 
im Arterienlumen yon ganz verschiedenem Standpunkg aus. 

Sen#leben schrieb auf Grund seiner Befunde yon viel Carmink6rner enthalten- 
den Makrophagen im iiberpflanzten toten Gewebe, den einwandernden ~mOboiden 
Zellen und dem einwachsenden Granulationsgewebe eine aussehliel31iehe Be- 
deutung ffir die Neubildung des Bindegewebes zu. 

Burdach wand~e gleichfMls die ~ethode yon Sen#leben an, jedoch mit ge- 
wissen VorsichtsmaBregeln in betreff der Auswahl des Arterienstiiekehens, das 
Irei yon Anastomosen sein mu$te, und mit grol3er Schonung beim Anlegen der 
Unterbindungen; er fund im Verlaufe yon 11--17 Versuehs~agen im Lumen der 
fiberpflanzten Arterie weder amOboide Zellen, noch hineinwaehsendes Granu- 
lationsgewebe. Auf Grund dieser Ergebnisse nimmt er an, dab bei der Ent- 
wMdung des Bindegewebes im Lumen der nichtfixierten Arterie die 6rtlichea 
Zellen, das Endothel, beteiligt sind. 

Da ieh mir die Aufgabe gestellt butte, die Reaktion des Endothels 
in der fiberpflanzten Arterie zu verfolgen, nahm ieh nicht fixierte 
Sttickchen und tiberpflanzte sie schon w~thrend der Operation in die 
BauehhShle. 

I m  grol3en und ganzen bew~hrten sieh in diesen Versuehen die sehon 
friiher gewonnenen Ergebnisse. Wie in den Versuchen der beiden ersten 
I~eihen, lieg sich Aktivierung des Endothe]s beobaehten, Differenzie- 
rung in der Richtung zu Fibroblasten und Histiocyten, Wachstums- 
f ihigkeit  in isoliertem Zustande, naeh dem Typus des Explantates .  
In  einer dreiwSchigen und einem einmonatigen Versuch waren im Ge- 
f ig lumen Promyeloeyten und Myeloeyten in geringer Anzahl wahr- 
zunehmen. Alle Vorginge verliefen, wie aueh in der vorhergehenden 
Reihe, ohne Thromboseerseheinungen. Aueh die Bildung yon Kaver-  
nomen der Arterie ]iel~ sich in diesen Versuehen beobachten. Farbe- 
ablagerung in KSrnern, im Protoplasma der Endothelzellen t ra t  in dem 
gleiehen Versuehsstadium auf, wie in den Versuehen der ersten Reihe. 

Ich m6chte nur noch auf zwei Tatsaehen hinweisen, die, wie mir 
seheint, als Beweis fiir die ?r des Wachstums und der Diffe- 
renzierung yon Bestandteilen der Arterienwand, bei Uberpflanzung in 
die BauehhShle, dienen k6nnen. 

Schon am 8. bis 10. Tage lassen sieh unter den wuehernden und in 
der Riehtung der Fibroblasten sich entwickelnden Zellen, die innerha]b 
der Lain. elast, int. liegen, in versehiedenen Riehtungen verlaufende 
feine elastische Fasern beobaehten, welehe in spg~eren Versuehsstadien 
konzentriseh zur Gelil3wand gelegene elastisehe Membranen bilden. 
Zu derselben Zeit erseheinen unter den Zellen der neugebildeten Binde- 
gewebssehieh~ Muskelzellen in bedeutender Anzahl, die sieh dutch 
amitotisehe Teilung vermehren. Die 1VIuskelzellen der Muskularis 
teilen sieh aueh amitotiseh. 

Auf diese Weise entwiekelt sieh im Lumen der tiberpflanzten Arterie 
bei Versuehsdauer yon 2 Woehen bis zu I Monat eine neue muskul6s- 



750 B.F. Malyschew: 

elastisehe Sehicht, deren Bildung kaum mit dem Hineinwachsen von 
Granulationsgewebe in Verbindung zu bringen ist. 

Der zweite Umstand w~re die Beob~ehtung, dag d~s ins Lumen der 
iiberpflanzten, unterbundenen Arterie hineinwaehsende Granulations- 
gewebe die Atrophie und des tr~nsplantierten Stfickehens fSrdert. 
Das Itineinwaehsen yon Granulationsgewebe in das Lumen der unter- 
bundenen Arterie beginnt naeh meinen Versuehsergebnissen nach 
1 Monat. iBis zu diesem Zeitpunkt verlaufen alle Ver~nderungen, so- 
wohl in der Gef~13wand wie aueh im Lumen der Arterie naeh dem- 
selben Typns wie in den Versuehen der ersten Reihe. 

Innerhalb der Lam. elast, int. entwiekelt sieh, wie sehon erwghnt, 
eine muskulSs-elastische Schieh% die den Arterienkanal verengerte, 
jedoeh niemals verSdete. Eine Atrophie des Muskularis liel3 sieh bei 
dieser Versuehsdauer nicht feststellen. 

Bei der Versuehsd~uer fiber 1 Monat trat VerSdung des Kanals der 
iiberpflanzten Ai~erie dutch I-Iineinwaehsen yon Granulationsgewebe 
aus der I~mgegend der Unterbindungen ein und erst yon diesem Augen- 
bliek an lieB sieh sehnell vorwgrts sehreitende Atrophie und Auf- 
saugung des Stfiekehens beobaehten. 

Zu Ende des zweiten Monats land sieh nur ein kleines, der Diek- 
darmwand angeklebtes Stiiekehen yon Gewebe vor, das spgrliehe Muskel- 
zellen und Stiiekehen yon elastischen Fasern enthielt und in dem der 
Bau der Gefitgwand v61Iig vermigt wurde. 

AuI Grund dieser Beobaehtung ist anzunehmen, dub das in das Arte- 
rienlumen hineinwachsende Granulationsgewebe nieht das MateriM zur 
Entwieklung der muskulSs-elastischen Sehieht im Inneren der Arterie 
bietet, sondern im Gegenteit die sehneli fortsehreitende Atrophie des 
fiberpfianzten Stfiekchens i6rdert. 

Schlu[3/olgerungen. 
1. Bei allen Ver~nderungen, die im Inneren des an 2 Stellen unter- 

bundenen Abschnittes der Art. earotis des Kaninehens vor sieh gehen, 
gehSrt der Endothelzelle die Hauptrolle. 

2. Die Endothelzellen 15sen sieh in das Lumen der unterbundenen 
Arterie ab, vermehren sich bier, wachsen in isoliertem Zustande nach 
dem Typus des Explant~ts und wandeln weiterhin bMd in der Rich- 
tung der Fibroblasten, bald in der t~ichtung der Histiocyten und 
Makrophagen, bald in der Richtung yon Zellen, die sieh gestMtlich nicht 
im geringsten yon H~mocytoblasten unterscheiden, urn. 

3. Zwischen dem 8. bis 28. Versuchstage ]~gt sich im Lumen des 
doppelt unterbundenen Arterienabschnittes Vollst~ndige H~matopoese 
beobachten, n~mlich Myelo-Erythropoese und Megakaryocytose. Der 
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ganze Vorgang der Hgmatopoese verlguf~ ausschliel]lich in t ravasku la r  

und  autochthon.  

4. Bei der En twick lung  zu F ib rob las ten  bi lden die Endothelzel len 
inaerha lb  der Lain. elast, int .  eine neue Bindegewebeschicht,  die sich 
in sp~teren Versuchsstadien in eine muskul6s-elastische verwandel t  (Ar- 

ter iom der Arterie). Die elastischen Fasern  a n d  Muskelzellen dieser 

neugebi ldeten Schicht entwiekeln sich voraussichtl ich un te r  Betei l igung 
der aus dem Endothe l  differenzierten Fibroblas ten .  

5. Das im Schr i f tum beschriebene Bild des , ,Kavernoms des 
Thrombus"  k a n n  in  den Versuchen mi~ doppel~er Un te rb indung  bei 

v611igem Fehlen  eines Thrombus  im GefgSlumen auf t re ten  und  ist 
das Ergebnis  einer eigenart igen Endothelwucherung.  

6. I n  den Versuchen mi t  (~ber10flanzung yon  u n t e r b u n d e n e m  
Arter ienst t ickchen in die Bauchh6hle verlief die l:'~eaktion des Endo-  
thels nach  demselben Typus  wie in den Versuchen ohne Transp lan ta t ion ,  

mi t  Bi ldung yon His t iocyten  a n d  myeloiden Zellen. I m  I nne r e n  der 
f iberpflanzten Arterie entwickelte sich gleichfalls eine muskul6s- 
elastische Schicht, wobei die Regenerat ion der Muskelzellen sogar 

stgrker ~usgesprochen war. Ins  Lumen  der u n t e r b u n d e n e n  Arterie 

bei diesen Versuchen hineinwaehsendes Granulat ionsgewebe verur- 
saeht schnell fortschreitende Atrophie u n d  Aufsaugung des ausgepflanz- 

ten  Stfiekchens u n d  nimm~ nicht  ~eil an  der Bi ldung der muskulSs- 
elastisehen Schicht. 
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