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Einleitung. 
Die F rage  fiber die epi thel ia le  Auskle idung  der  Lungena lveo len  

und  im Zusammenhang  d a m i t  fiber die H e r k u n f t  und  F u n k t i o n  der  
sog. A lveo l a rphagocy t en  geh5r t  mi t  zu den ~ltesten,  a b e t  auch um- 
s~ri t tensten P rob lemen  der  Lungenhis tologie .  Un te r  dem Einf lu~ der  
A b h a n d l u n g e n  yon  Seemann, der  in seiner ,H i s tob io log ie  der  Lunge" 
die einsehl~gige L i t e r a t u r  fiber diese F r a g e n  bis 1931 eingehend be- 
spr icht ,  ist  das  K a p i t e l  der  Alveola rep i the l ien  und  -phagoey ten  in 
den  le tz ten  J a h r e n  erneut  bei  exper imente l len  Lungenarbe i ten ,  insbe- 
sondere bei  Speicherungsversuchen verschiedens ter  A r t ,  in den Vor- 
de rg rund  get re ten .  

Seeman~ maeht auf Grund seiner bronehogenen und intravascul~ren Versilbe- 
rungsversuehe eine seharfe topographisehe Trennung zwisehen den epithelialen 
und mesenchymalen Zellen des Alveolargewebes. Die in den Alveolen liegenden 
kernlosen Platten sieht er nicht als zellige Gebilde an. Er ~uSert sieh zusammen- 
fassend fiber den Aufbau der Alveole dahin, dal3 die Alveolarcapillaren wahrsehein- 
lich ,,nackt", d. h. nur yon einer Membran bedeckt sind und keine epitheliale Aus- 
kleidung besitzen. Er spricht den in den Nischen zwisehen den Capillarschlingen 
sitzenden kernhaltigen Alveolarepithelien eine respiratorische Funktion ab und weist 
ihnen nut eine aul~erordentlich starke Abwehrrolle zu. Aseho]], deddeloh, Masson 
und Pard, Merkulow, Westhues, Saltykow u. a. vertreten wie Seemann die Ansieht 
yon der rein epithelialen Natur der Alveolarphagoeyten. Masson und t~arg beschrei- 
ben die Entwieklung von l~iesenzellen aus den Alveolarepithelien bei den sog. 
Riesenzellenpneumonien der Kinder, auf die zuerst Hecht hingewiesen hat. Naeh 
Hecht gehen diese Riesenzellen aus den Alveolarepithelien hervor, zeigen aber geringe 
phagocyt~re Eigenschaften. Battaglia lehnt auf Grund experimenteller Unter- 
suchungen an Hundefeeten ein~ aktive Phagoeytose der Epithelien ab; naeh ihm 
finden sich dafiir rein histiocyt~re Elemente in der Lunge. Tsehistowitsch komrnt 
bei Untersuehungen an Kinderlungvn und Fried an Hand yon Kaninehenversuehen 
rail Tuberkelbacilleninfektion zu dem Resultat, dab die Alveolarphagocyten binde- 
gewebiger l~a~ur sind. Vitalspeieherungsversuche von Boattini ergaben bei ver- 
schiedenen Nagern, dab eine unregelm~Bige Auskleidung der Alveolen mit Epithel 
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besteht, und dab sieh reiehlieh histioides Gewebe in der Lunge finder; aber eine Ent- 
seheidung fiber die Na~ur der AlYeolarphagoeyten wird nieht gefallt. Francescon 
und ebenso Costa sprechen yon einer unregelm/igigen AusMeidung dar Alveolen mit 
Epithel, abet die makrophagischen Funkvionen werden nach ihnen yon Lungen- 
histioeyten ausgeffihrt. Costa geht vom physiopathologischen Standpunkt n/~her 
auf das Problem der Epithelauskleidung ein und unterscheidet dabei eine sog. 
statisehe Phase, wenn die Alveola yon Epithel haupts/~ehlieh ausgeklaidet ist, 
und eine dynamisehe Phase, wenn ihre Lichtung grSBtentails dureh die Capillar- 
sehlingen umgrenzt wird, eine Einstellung, die wegen des Eingehens auf die be- 
sonderen physiologisehen Badingungen in der Lunge Beachtung verdient. 

Mitsuda beriehtet zum ersten Male kurz fiber Zfichtungsversuehe yon Lungen- 
gewebe in vitro. Dann folgen Timo/ejewsky und Benewolenslcaja; nach ihren Be- 
funden an den Kulturen stellen die Alveolarepithelien einen sehr aktiven Bestand- 
tell der Lungen dar und besitzen groBe am6boide Bewegliehkeit und phagoeyt~re 
Eigensehaften. Sp/~tere Zfiehtungsversuehe yon Lang, Hagen, yon Henl~e und 
Nilberberg und yon Bratianu und Guerrierom ergeben, dab die Alveolarphagoeyten 
histioeyt/~re, amSboide Zellen darstellen und sich yore retieuloendothelialen System 
der Lunge ableiten. Ein eigantliches Alveolarwandepithel gibt es naeh Lang nieht; 
diese Ansicht wird aueh yon Bloom, Foot, Maximow und Polieard geteilt. Henlce 
und Silberberg sind ierner der Ansieht, dag die Alveolarphagoeyten alle Eigensehaften 
mesenehymaler Zellen besitzen und aueh als Stammzellen fhr die epitheloiden Zellen 
bei Lungentuberkulose in Frage kommen. 

Die vor l iegenden Versuehe soll ten nun  ehlersei ts  einer Un te r suehung  
dieses noeh immer  u m s t r i t t e n e n P r o b l e m s  yon der  En twiek lung  u n d F u n k -  
t ion  der Alveolarepi the l ien  und -phagoey ten  gel ten und  soll ten anderer -  
seits darf iber  hinaus aus der  Ffil le der  Probleme,  die die Zi iehtung yon  
Lnngengewebe biete t ,  eine Funk t ionspr i i fung  des F l immerep i the l s  und  
insbesondere der  g la t t en  lV[uskulatur des Broneh ia lbaumes  in der  K u l t u r  
erm6gliehen.  

Zu diesem Zweeke wurden  vor  a l lem aueh Ze i t r a f fe rk inoaufnahmen  
hergestel l t ,  die ein klares  und  eindeut iges  S tudieren  und  Demons t r i e ren  
der  Zellen und  Gewebe in der  l~u l tur  erm6gliehen.  

Das zur Ziiehtung verwendete Lungengewebe stammt yon 9--19 Tage alten 
Hiihnerembryonen und yon einige Tage bis mehrere Woehen alten tlfihnern. Vom 
Meersehweinehen wurden 3, 4, 6 und 10--12 em lange Erabryonen und 200--300 g 
sehwere lV[eersehweinehen zu den Lungenkulturen varwendet. Die Kulturen 
wurden nach der yon mir in frfiheren Arbaiten ausfiihrlich gesehilderten lV[ethoda 
angelegt. 

Zur Beurtailung der Kulturen wurden Lebenduntersuehungen und Zeitraffer- 
aufnahmen herangezogen; zur Erg/~nzung diesar Befunde wurden die Kulturen 
im Altar yon einigen Stunden bis einigen Woahen fixiert, total und im Sehnitt 
mit Minl~sehem ttamatoxylin, H~matoxylin-Eosin, van Gieson und mit Elastiea 
nach Weigert gefi~rbt. 

I .  I )as  Alveolarepi thel ,  das Mesenchym und die sog. Alveola rphagocyten  
in der Lungenkul tur .  

See'mann gib t  in seiner , ,Histobiologie der  Lunge"  einen ausgezeich- 
ne ten  Uberb l i ek  fiber die zur Zei~ her rschenden  Ansieh~en yon den Zell- 
p roblemen der  Lungenalveole .  Wie  oben berei ts  erw/~hnt, is t  aber  die 
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aus den eigenen Befnnden Seemanns sieh ergebende Sehlugfolgerung 
yon der rein epithelialen Natur  der Alveolarphagoeyten nieh~ unwider- 
sproehen geblieben. 

Wenn wit uns aueh einerseits der Grenzen in der Auswertung der 
Gewebeziiehtungsversuehe bewul3~ sein mfissen, so gibt es doeh anderer- 
seits Zellprobleme, die ein besonders geeignetes Versuehsfeld f/it in vitro- 
Versuehe darstellen; dazu geh6rt ohne Zweifel die Erforsehung der 
Phagoeyten des Lnngengewebes. Seemann, der den Wert  der Gewebe- 
zfiehtung f/Jr diese Fragen gering einsehgtzt, gib~ immerhin als Ergebnis 
zu, dab des Auftreten freier Lungenphagoeyten in der Kul tur  unzwei- 
deu~ig fiir die lokale histiogene Herkunf~ derselben aus dem explantierten 
Lungengewebe sprieht. 

]3ei Bespreehung der Gewebezfiehtungsergebnisse hinsiehtlieh des 
Verh/~ltnisses zwisehen Epithel und M~senehym miissen wir die Befunde 
an embryonalen und erwaehsenen Lungenkulturen trennen. 

Nit embryonMen Kulturen/~aben sieh bisher rmr Ca//ier, Bratianu und Guer- 
rierom eingehend besehaftigg. Ca//ier verwendete Lungen menschlicher Embryonen. 
Er beoba.ehtete bei den Ztiehtungsversuehen an den primitiven Lungenbli~sehen 
zwar eine gewisse VergrSBerung, halt diesen Vorgang abet nieht ftir Waehs~um, 
sondern fiir eine mehr fl/iehenhafte Ausbreitung des Gewebes am Deekglas unter 
Verlust der Dreidimension~lit~t. ,,Entwicklung und Wachstum der Lungenbtgschen 
in vitro", yon denen Ti~)/e~ewsky und Benewolens]~a~a knrz beriehten, hat er nieht 
beobaehten kOnnen. In wenigen Ausnahmen wird yon Ca/tier ein membranSses 
Epithelwaehstum festgestellt, wenn die Basalmembranen der Lungenbl~schen ein- 
gerissen waren. Ca[[ier geht darm besonders n/iher auf des Mesenehym ein und tlebt 
die spezifiseke Struktur des Lungenmesenehyms in der embryonalen Kultur hervor. 
Nit den sog. Alveolarphagoeyten hat er sieh nieht befagt. 

Bratia.nu und Guerrierom kommen auf Grund ihrer Versuehe an zahlreiehen 
Tierarten und an Gewebekulturen yon Hiihner- und Menschenembryonen zu der 
Ansieht, dal3 die embryonMe und erwaehsene Lunge ein System mit histiocyt/irer 
Funk~ion besitzt; die Phagoeytose kommt den interstitiellen Zellen und nieht den 
Epithelien zu. 

Bei den vorliegenden eigenen Versuehen wurde besonders des embryo- 
n~Ie und erwaehsene h{eersehweinchenlungengewebe zur Erforsehung 
obengenannter Fragen herangezogen und vergleiehsweise des H/ihner- 
material verwende~. 

An dem embryonalen )/feerschweinchengewebe is~ die Struktur  der 
Lungenbl/~sehen sehr gut zu studieren. W/~hrend man abet bei einfaeher 
histologischer Sehnittuntersuehung yon embryonalem Lungengewebe 
nur runde und ver/~stelte tIohlr/~ume erkennt, die mit  einem einsehich- 
tigen, zylindrisehen oder kubisehen Epithel ausgekleidet sind, und 
zwisehen denen ein sehr reiehliehes loekeres, gef/~ghaltiges Mesenchym 
liegt, t r i t t  im Explanta t  im Laufe der Ziiehtung in sch6ner plastiseher 
Form der Aufbau des ganzen primitiven Bronehialbaumes hervor. Die 
Struktur  der Kulturst~eke ist je naeh dem Alter der Embryonen in den 
ers~en Stunden versehieden dea~lich. Bei ganz jungen, etwa 2- -3  cm 
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grogen Embryonen ist die wenig verzweigte Struktur des Bronchial- 
baumes yon Anfang an gut zu erkennen, Je s der Embryo wird, 
um so dich~er ist das mesenchymale und um so verzweigter das epi- 
theliale Geriist der Lungen, so dab sehon bei 4--5 cm langen Embryonen 
die ausgepflanzten Lungenstiicke anfangs noch ganz undurchsichtig 
sind. Im Laufe der Ziiehtung wgehst das Zwisehengewebe iiberaus 
rasch in diehtem netzartig verflochtenem Verbande aus (Abb. I). Ver- 
sehieden an Zah116sen sieh Zellen naeh Art der Makrophagen Ms Einzel- 
zellen ab. Im ganzen ist abet ein loekeres netzf6rmiges Wachstum zu 

Abb .  1. K u l t u r  Nr .  2463. 2~ S t u n d e n  a l t e  L u n g e n k u l t u r  y o n  I e m  l a n g e m  Meerschwein-  
e h e n e m b r y o .  T o t a l p r ~ p a r a t  H ~ m a t o x y l i n f ~ r b u n g ,  Le i t z  Ok.  6, Obj .  8. ~ b e r s i e h t s b i l d .  

Beginnemdes ne tz~6rmiges  M e s e n e h y m ~ , ~ c h s t u m  (m) a m  t ~ n d e  tier n o e h  
u n d u r e h s i c h t i g e n  K u l t u r .  

beobaehten, wobei sieh alle ~berg~nge zwisehen den spindeligen und 
netzf6rmig verfloehtenen sog. Fibroplasten und 3/[akrophagenformen 
finden. Eine so seharfe Trennung, wie sie beim erwaehsenen Gewebe 
in der Waehstumszone zwisehen sog. Fibroplasten und !~akrophagen 
zutage tritt ,  ist hier nieht mSglich. Im Laufe der ersten beiden Tage 
waehsen neben den spindeligen und sternf6rmig verzweigten mesen- 
chymMen Zellen sehr reiehlieh Capillaren weir in die Waehstumszone 
vor. Ganz ausgezeichnet 1/~Bt sich das Waehstum der Capillaren stu- 
dieren; sie dringen stellenweise sehr weir in das N/ihrmedium als solide 
oder lumenhMtige Sprossen vor und zeigen frfiher oder sp/~ter infolge 
mangelnder Funktion typisehe t~iickbildungs- und AuflSsungsvorg~nge 
mit Restlumenbildungen, wie ieh sie sehon in frfiheren Arbeiten ein- 
gehend besehrieben habe. Dareh diese mesenchymalen Waehstums- 
vorg~nge werden die ausgepflanzten Stiieke stark aufgehellt, und die 
Struktur der Lungenepithelanlage wird deutlieh, besonders auch dadurch, 
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dag sieh die kleinen Lungenbls ziemlieh flaeh dem Deekglas an- 
legen (Abb. 2). Wenn anfangs die Lungenbl/~sehen stellenweise an den 
t~andpartien der Stiieke in die Waehstumszone hinausragen, weft das 
Mesenehym bei dem Auspflanzen zusammensehnurrt, so werden sie 
bald -con dem raseh waehsenden Mesenehym fiberholt und kommen dann 
mehr in die Mitte der Kultur  zu liegen (Abb. 2, 3). 

Hat  man Pleura mit ausgepflanzt, so tr i t t  sehr bald ein ausgedehntes 
membranartiges Waehstum der Serosadeekzellen ein, fiber deren Ver- 
hMten in der Kultur  bereits in frfiheren Arbeiten ausffihrlieh beriehtet 

Abb.  2. K u l t u r  Nr.  :?458. 2 Tage  a l t e  L u n g e n k u l t n r  yon ~ era l angem XVIeerschweinehen- 
embryo .  T o t a l p r a p a r a t  H~matoxy l in f~ rbung ,  Le i t z  Ok. 6, Obj. 3. Das Mesenehym (m) is t  

b re i t  ne tz f6 rmig  ausgewaehsen,  die S t r u k t u r  des N[utterstttekes m i t  den p r i m i t i v e n  
Lungenblaschen  ~r i t t  deut l ieh  he rvor  (bl), 

wurde. Das Epithel der primitiven Lungenblgschen wgehst in zwei 
Formen. An angesehnit~enen Abschnitten ist ein pflastersteinartiges 
Membranwachstum zu beobachten. Sind die dichotom-verzweigten 
Lungenblgschen, die mit einschtchtigem bis zylindrisehem Epithel aus- 
gekleidet sind, unverletzt ausgepflanzt, so sind die Wachstumsersehei- 
mmgen anfangs gering. Nur bier und d~ is~ eine nierenf6rmige Einsehnii- 
rung als Zeichen einer neuen Blasenbildung festzustellen (Abb. 6). Diese 
Entwieklung beruht wohl auf noch vom Embryo mitgebraehten Po- 
tenzen, die eine derartige Weiterentwieklung bei giinstigen Ernahrungs- 
bedingungen in der Kultur  erm6gliehen. Beobaehtet man abet die Kul- 
turen tiber Tage hin, so zeigen sieh am Elide der ersten Woehe und Sloater- 
hin deutliehe Waehstumserseheinungen auch an erhaltenen Lungen- 
bl/~sehen (Abb. 3). Die Lungenblasehen streeken sieh in die Lange und 
waehsen gemeinsam mit dem lV[esenehym oder in selteneren Fallen aueh 
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Abb .  3. IK:ultur Nr .  2~80. 3 Tage  a l t e  L u n g e n k u l t u r  y o n  ~ c m  l a n g e m  Meersehweinehen-  
e m b r y o .  T o t a l p r ~ p a r a t  t I h m a t o x y l i n t h r b u n g ,  Le i t z  Ok.  6, Obj .  4. I n  tier M i t t e  alas au f -  
gehe l l te  M u t t e r s t f i c k  (s) m i t  d e u t l i c h e r  S t r u k t u r  der  Lungenbl f i sehen ,  n a c h  l inks  uncI 
r e c h t s  oben  b las ig  a u s g e w a c h s e n e  Lungenb l f i sehen  (bl) m i t  a b g e f l a e h t e m  E p i t h e l ,  d azwi schen  

t y p i s c h e s  F i b r o p l a s t e n w a e h s t u m  (f). 

Abb .  4. l ~ u l t u r  Nr .  2479. 7 Tage  a l t e  L u n g e n k u l t u r  y o n  4 e m  l a n g e m  5 iee rsehweinchen-  
e ~ b r y o .  T o t a l p r ~ p a r a t  H ~ m a t o x y l i n s  Le i tz  Ok.  6, Obj .  3. Die Lungenb l f i sehen  
h a b e n  s ich  v e r g r 6 g e r t ,  alas Ep ighe l  i s t  z ap fen f6 rmig  in  die  ~Vachs tumszone  v o r g e d r u n g e n  (c) 
u n d  b o g e n f 6 r m i g  v e r w a c h s e n ;  u m  alas St i iek  eine b r e i t e  m e s e n c h y m M e  ~Vachs turaszone  (m). 

Raad des l~utterstiickes (r-r). 
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sogar demselben voran in die Wachstumszone aus (Abb. 3--5). Dabei 
kommt es zu mehr oder weniger groi~en Blasenbildungen oder ]angen 
schmMen schlauchartigen Gebilden, die sich mit benachbarben Abschnitten 
verbinden k6nnen (Abb. 4--6). Das Epithel wird dabei allm/ihlich 
hochgradig abgeflacht; aber es bleib~ immer eine seharfe Trennung 
zwischen Epithel und Mesenchym bestehen (Abb. 6 lebende Kultur). 
Aus dem Mesenchym entwickeln sich an manchen Kulturen reichlich 

Abb .  5. K u l t u r  Nr .  2563. 9 Tage  a l t e  L u n g e n k u l t u r  y o n  ~ e m  langern  Meerschweinehen-  
e m b r y o .  T o t a l p r ~ p a r a t  H ~ m a t o x y l i n f ~ r b u n g ,  Le i t z  Ok.  6, Obj .  3. Die n a e h  oben  ~laeh 
a u s g e w a c h s e n e n  L u n g e n b l h s c h e n  (b]) s ind  d u t c h  b o g e n f 6 r m i g e  For~s~tze  v e r w a c h s e n ,  
r e c h t s  k le ine  C y s t e n b i l d u n g  (e). R~.nd des Mut t e r s t i i ckes  (r-r);  n e t z f 6 r m i g  ausgewachsenes  

M e s e n c h y m  (m). 

M~krophagen; eine Abl6sung der Epithelien und eine Beteiligung der Epi. 
thelien an der Bildung derartiger Makrophagen/ormen ist in embryonalen 
Kulturen mit Bestimmtheit abzulehnen. Die Befunde an den cmbryonMen 
Htihnerkulturen sind ganz entsprechend, nur an Stelle der Lungenbl/is- 
chen linden sieh die ersten Anlagen der Bronchien, der sog. Lungen- 
pfeffen mit ihren seit]ichen Ausstiilpungen, den Parabronchien (s. auch 
Abb. 10, 11), deren Epithel an manchen Kulturen reichliches Wachstum 
zeigt und zuVerflechtungen nebeneinander ]iegender Bronchialabschnitte 
ffihrt (Abb. 7). 

~berblickt man die Be/unde an den Kulturen in allen embryonalen 
Entwicklungsstadien, so fs das iiberaus aktive Wachstum des Mesen- 
chyms mit den Gefs auf. Die Wachstumserscheinungen an den 
Epithelien dcr Lungenbl~schen sind bedeutend geringer, es bleibt bis 
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Abb .  6. ] ~ u l t u r  Nr .  2~94. ~ Tage  Mte L u n g e n k u l t u r  y o n  4 c m  l a n g e m  5fee rschweinchen-  
e m b r y o .  A u s  Z e i t r a f f e r k i n o a u f n a h m e  Le i t z  Ok.  6, Obj.  16 r am.  R a n d  des 5 [u t t e r s t i i ckes  

(r-r). N i e r en f6 rmige  E i n s t i i l p u n g  eines a n s w a c h s e n d e n  L u n g e n b l h s c h e n s  (n), 
s ch lauehfSr ra iges  E p i t h e l w a e h s t u m  (s), r aesenchyrna le  ~Tachs tmnszone  (n i l  

A b b .  7. K u l t u r  Nr .  1518. 5 Tagc  a l t e  L u n g ' e n k u l t u r  eines 12 t~g igen  I t i i h n e r e m b r y o .  
T o t ~ l p r ~ p a r a t  I : f~matoxyl i~fhrbung ' ,  Le i t z  Ok.  6, Obj.  3. Das  E n d e  eines :Bronchus i s t  
k o l b e n f 6 r m i g  infolge  E p i t h e l w a e h s t u I n s  (e) a u f g e t r i e b e n .  Zwischen  den  B r o n e h i e n  s ind  
E p i t h e l b r i i e k e n  (br) e n t s t a n d e n .  ]YIesench~ma, le W a e h s t u m s z o n e  (in). Sei t l iche  Ep i the l -  

sprossen  a n  den  B r o n c h i e n  (sp). 

in hohe Passagen (yon 25--30 Tagen) eine scharfe Trennung zwisehen 
Epithel- und Mesenchymwachstum bestehen. 
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Betraehten wir ansehliegend Lungenkulturen junger (etwa 200 bis 
300 g sehwerer) ~Vfeersehweinchen, so ist yon vornherein ein enormer 
Reiehtum an auswandernden Makrophagen festzustellen (Abb. 8). 
Schon naeh einigen Stunden erseheinen sie in groger Zahl im Waehstums- 
hof, und nach 24--~8 Stunden ist um das ~ut ters t i ick  ein diehter Wande- 
rungshof nachweisbar. Der Gehalt des Lungengewebes an derartigen 
Makrophagenformen ist so grog, dab man naeh 48 Stunden das Mutter- 
stiick heraussehneiden und neu auspflanzen kann; sehr bald beginnt 

Abb.  8. K u l t u r  Nr.  2498. 3 Tage  a l te  Lnngen lo l l t n r  yon  jllng'em ) Iee r sehweinchen  (250 g). 
TotMprf ipara t  H~matoxy l in f~ rbung ,  Le i t z  Ok. 6, Obj. 3. U n t e n  Rand  des Mut ters t i iekes  (m), 

sehr reichl iche Auswanderung" yon  Makrophagen  in das N&hrme4inm.  

dann wieder ein gleichartiges massenhaftes Auswandern solcher Zellen. 
])as ausgepflanzte Stfick hat  an allen Seiten Sehnitt- und damit  Wund- 
fl~ehen, die auf den dureh die Auspflanzung gesetzten Reiz mi~ einer 
Auswanderung soleher ~akrolohagenformen antworten. Man ist jedes- 
real ~on neuem iiberraseht, welch grebe Zahl yon Zellen aus solehen 
1--2 cram grogen Stiieken normalen Lungengewebes herauswandern. 
Eine gut ausgepflanzte derartige Lungenkultur gleieht in ihrem Gehalt 
an Makrophagen mitunter  auf den ersten ]~liek einer ~iilzknltur. Es 
ist allerdings zu betonen, da6 die zur Kontrolle ausgefiihrten Sehnitt- 
untersuehungen yon Meersehweinehenlungen im Gewebe stellenweise 
lymphatisehe Einlagerungen und einen e~was gr6Beren Zellreiehtum 
der Alveolarselo~en ergeben als in der Mensehenlunge. 
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Durch die Auspflanzungsversuche ist klargestellt, dag die physio- 
logisch in den Lungen auftretenden Abwehrzellen nicht hamatogener 
sondern histiogener Natur sind; denn die in den Capillaren enthaltene 
geringe Zahl yon monocyt~iren Elementen kann bei dieser reiehlichen 
Auswanderung keine Rolle spielen. 

Betrachten wir diese ausw~ndernden Zellen (Abb. 8) auf ihren Zell- 
charakter hin, so steht fiir einen Gewebeziiehter die mesenchymale Natur  
dieser Zellen schon deshalb aufter Zweifel, weft es in der Kultur  derartige 
aktiv wandernde epitheliale Zellen nieht gibt. Es ist wohl m6glieh, 
da~ sich Epithelzellen aus ihrem Zellverband 16sen und als Einzelzellen 
weiterleben und sich bewegen. Solche Befunde kann man in }~ulturen oft 
erheben; ieh habe das z. ]~. in Careinomkulturen eingehend untersueht; 
aber die Bewegungen soleher Zellen sind viel tr&ger und zeigen nieht einen 
derartigen amSboiden Charakter. Weiterhin gibt es an einzelnen freien 
Epithelzellen bei ]Degenerationserseheinungen zuweflen starke undulie- 
rende Bewegungen im Protoplasmasaum; aber aueh diese ]~ewegungen 
sind ohne Schwierigkeiten als Degenerationsprozesse zu erkennen. 

Innerhalb der Knlturen ist wegen der Diehte des erwaehsenen Lungen- 
gewebes in vivo niehts zu erkennen. An Sehnittpr/~paragen eingebetteter 
Kulturen sieht man in den Alveolarlumina reiehlieh abgerundete, in 
ihrer Gr6f~e untereinander versehiedene Zellen. Nun fangen auch bier 
wie bei anderen experimentellen Arbeiten an Lnngengewebe z .B.  bei 
Speicherm?gsversuehen die Schwierigkeiten der Diiferenzierung an. 
Woran liegt das ? Alle Zellen, die in das Alveolarlumen austreten oder 
abgestoBen werden, kommen dort unter andere ehemisehe und vor ahem 
physikalisehe Verh/~ltnisse als im Gewebsverband der Alveolen. Da die 
Zellen keinen Halt  haben, runden sie sieh ab und verlieren viel yon ihrer 
spezifisehen Struktur. Ieh habe solehe Zellver~nderungen bereits an 
friiheren Ztiehtnngsversuehen yon Serosadeekzellen beobaehten und im 
Film festhalten k6nnen. Solange solehe Zellen im Verbande leben, 
stellen sie groge, epithelartige, flaeh auswaehsende Zellen dar. Kommt  
es zur AuflSsnng der Serosazellmembran, z .B.  dutch Verfliissigungs- 
vorg/~nge in der Kultur, so 16sen sieh einzelne Zellen ab nnd k/Snnen inner- 
halb weniger Minuten zu kleinen runden, lymphoeytenartigen Elementen 
zusammensehnurren. Bei [Beobaehtung soleher Vorgange in vivo wird 
klar, wie raseh spezifisehe Zellstrukturen unter Xnderung der Umwelts- 
bedingungen eine Wandlung erfahren k6nnen. 

Naeh den Sehnittnntersuehungen an den Kulturen schliel3e ieh 
mieh der Ansieht yon Seeman~ insofern an ,  dag in den Alveolen 
groge flaehe Zellen vorhanden sind, die wahrseheinlich als Epithelien 
anzuspreehen sind, aber eine sichere Entseheidung ist auf Grund der 
Kulturbefunde nieht m6glieh. Es sei bier nebenbei daranf hingewiesen, 
dal~ bekanntlieh in der Geburtsperiode und besonders aueh danaeh 
mit Eintri t t  der Lungenfunktion eine reiehliehe Abl6sung yon Alveo- 
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larepithelien in die Alveolen stattfindet, die nieht wieder ersetzt werden. 
Derartige Zellen k6nnen aber aneh zum Tell im Verband der Alveole ver- 
bleiben, wghrend der Atemfunktion der Lungen kleinste Rugpartikel 
aufnehmen and spgterhin aueh im Immen als abgerundete Zellen an- 
getroffen werden. Es ist sehlie$1ieh unter entspreehende Bedingungen 
gebraeht ein derartiges Eindringen yon Fremdk6rpermaterial in die 
weiche Protoplasmamasse fast jeder Zellar~ m6glieh. Aber dies Mles 
als aktive Phagoc:v~ose anzusprechen, wiirde meines Eraehtens zu weir 
gehen; erst dann, wenn dureh aktive amSboide Bewegung ~'remdkSrper 
aufgenommen werden, wie man das z. B. an Filmanfnahmen yon Kul- 
turen beobachten kann, sollte man yon Phagoeytose spreehen. Aueh 
bei den yon Seemann angeffihrten vergleiehenden Beispielen yon Fremd- 
k6rpereinverleibung in Leberzellen und Nierenepithelien usw. handelt 
es sieh wohl mehr um passive als aktive Vorggnge. Seemann geht in 
seinen SehluSfolgerungen so welt, dab or anch die im interstitiellen 
Lungengewebe angetroffenen and mit Fremdk6rpern beladenen Makro- 
phagen ffir Zellen epithelialer Natur hglt, die aus den Alveolen ein- 
gewandert sind. 

Nit  Hilfe der intravasculgren und intrabronchialen Versilberungs- 
methode die epitheliale Natur  der AlveoJarepithelien ~md -phagocyten 
zu beweisen, wie das Seemann rut, erscheint mir nieht sehr ragsam, da 
einersei~s beide Versuehsbedingungen zu versehieden sind in der Art 
der Durehsptilung, andererseits die Ergebnisse derartiger Versilberungs- 
versuehe, die ieh aueh an Kulturen friiher 5fgers ausgef/ihrt babe, nieht 
eindeu~ig und zuverl/~ssig in ihren Resul~aten sind. 

Es ist eine eigenartige Erseheinung: die Ansieht yon der epithelialen 
Natur  der Alveolarphagoeyten ist vielen so selbstverst/~ndlieh, dag 
sie bei Sehnittuntersuehungen immer wieder dazu verleitet werden, 
alle diese Alveolarphagocyten ohne weiteres mi~ Alveolarepithelien zu 
identifizieren, w/~hrend in allen anderen Organen diese phagoeytgren 
Funktionen nur histioeyt~ren Elementen zugestanden werden. 

II, Bronehialflimmerepithel in der I~ultur. 
Das Bronchialepithel ist bisher bei der Zfiehtung yon Lungengewebe 

nur wenig berfieksiehtigt worden. Timo/ejewsky und Benewolenskaja 
beriehten, dab das Flimmerepithel in der Kultur  bald seine Flimmer- 
haare verliert, abet weiterlebt und sich vermehrt, indem es die ItShlen 
irmerhalb der Stficke und manchmal einen Teil der Oberfl~ehe mit Zy- 
linderepithel bedeekt. Lang beobaehtete an seinen Kaninchenlungen- 
kulturen lange Zeit Funktion der Flimmerhaare an dem zum Teil kubi- 
schen, zum Teil zylindrisehen Epithel. Ein membranartiges Wachstum, 
wie es sonst am Epithel anderer Organe zu verfolgen ist, wird yon Lang 
nicht festgestellt ; das Epithel gleitet fiber die Oberflgche des Explantates 
hinweg und tiberzieht unter Verfl/issigung des Nghrmediums grSBere 
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und kleinere Absehnitte des ausgeloflanzten Gewebestfiekes. An Sehnitten 
wird aueh im Imlern der Stiicke sehlauehf6rmiges oder solides Bronehial- 
epithelwaehstum besehrieben. Die versehiedenen Formen der Epithelien 
sind in seinen glteren Kulturen mitunter sehwer yon denen der auswaeh- 
senden Fibroplasten zu unterseheiden. 

Bei den vorliegenden Versuehen lassen sieh besonders in den embryo- 
nalen I-Itihnerknlturen, weniger in denen veto Meersehweinehen, an grSl3e- 
ren Bronehien und an der Trachea das Waehstum und die Funktion des 
Flimmerepithels verfolgen. Am Tage der Auspflanzung zeigt das Flimmer- 
epithel oft mangelhafte oder keine Flimmerbewegung. Wieweit das dutch 
Shoekwirkung bei der Auspflanzung oder dutch die Gerinnung des Nghr- 
mediums bedingt ist, ist sehwer zu entseheiden. Letzteres spielt sieherlieh 
eine gewisse Rolle, da immer dann, wenn sieh ein Verfliissigungshof 
im Bereiehe yon Epithelien entwiekelt, Flimmerbewegung festzus{ellert 
ist. Im Laufe des zweiten Tages tr i t t  in zahlreiehen Fgllen eine regel- 
mgl3ige Tgtigkeit auf, die bei guter Pflege der Kulturen woehenlang zu 
beobaehten ist. Eigenartig ist es, dab in manehen Kulturen lange Zeit, 
oft mehrere Tage vergehen, ehe die Funktion des Flimmerepithels ein- 
setzt. 8o kommt es, dab man mitunter anfangs in einer grogen Serie 
yon Kulturen kein Flimmern beobaehtet und im Laufe der ersten Woehe 
immer mehr Kulturen eine regelmgBige Funktion und ein Waehstum 
der Flimmerzellen aufweisen. I-Iandelt es sieh am gesehlossene Bron- 
ehien, d .h .  um Quer- oder Lgngssehnitte innerhalb der Stiieke, so 
werden im Laufe der Ztiehtung zwar massenhaft Flimmerepithelien in 
das Lumen abgestogen, abet der Epithelsaum bleibt erhalten, bzw. 
regeneriert sieh und weist gleiehmggige wellenartige t/ewegungen des 
Flimmerbesatzes auf. Aueh viele abgestoSene einzelne Flimmerzellen 
zeigen noeh Flimmerbewegung, selbst dann, wenn sie sieh abrunden 
und ziemlieh weitgehende vaeuolgre Degeneration erkennen lassen, ein 
Zeiehen daf/ir, dag die vaeuolgre Degeneration fiir die l~'limmerzellen 
noeh keine so sehwere Sehgdigung der Zellen bedeutet, dag damit ohne 
weiteres eine Einstellung ihrer Funktion verbunden skin mug. Oft h6rt 
erst dann die Flimmerbewegung auf, wenn der Zellkern zugrunde geht. 

Finden sieh angesehnittene gr6Bere Bronehien mit Flimmerzelien am 
I~ande der Kulturen, so kann sehon sehr bald naeh demAnsetzen der Kul- 
turen unter Verfliissigung des angrenzenden Nghrmediums eine regel- 
mggige Flimmerbewegung am Epithelsaum auftreten, der sehr bald aueh 
ein membranartiges Waehstum yon nndifferenziertem Epithel aufweist. 
Sehon yon Anfang an waehsen Flimmerepithelzellen hier und da in der 
Membran mit aus, die yon dem urspriinglichen Flimmerepithel der 
Bronehien herrtihren und wohl mehr passiv mit der lV[embran in die 
Waehstumszone gelangen. Daraus bilden sich in der einfaehen Epithel- 
membran Inseln aus einer oder mehreren Flimmerzellen, die regelm~Big 
funktionieren und ehle Vermehrung in der ausgewaehsenen Membran 



vom Neerschweinchen und ttuhn in der Kultur. 635 

~m Laufe der Zfiehtung beobaehten lassen. Eine Teflung der Flimmer- 
zellen ist dabei nieht festzustellen. Somit ist anzunehmen, dab bei der 
Neubildung yon Epithelien in der Waehstumszone nieht nur einfaehe 
platte Epithelien gebildet werden, sondern dab aueh eine Differenzierung 
soleher Zellen zu Flimmerzellen m6glich ist. Die Frage, wie diese Neu- 
bildung vor sich geht, ist sehwer zu beantworten, weft sieh die Flimmer- 
zellen innerhalb der Membranen dauernd versehieben und mitunter  durch 
versehiedene Eilffliisse ihre T/~tigkeiten unterbreehen. Dadurch ist die 
Kontrolle der Neubildung yon Flimmerzellen sehr ersehwert. 

Die Flimmerepithe]ien zeigen eine ziemlieh grol~e Widerstandsf/~hig- 
keit gegen die versehiedensten seh/s Einfl/isse, z .B.  sehleehte 
Ern/ihrungsbedingungen in der Kul tur  oder Lieht- und Temperatur-  
einwirkungen. Normales Tageslieht und lange einwlrkendes Mikro- 
skopierlampenlieht stSrt die Funktion kaum, nur gegen sehr intensive 
Beliehtung sind die Zellen empfind|ieh. Setzt man die Zellen z. B. 
einige Minuten sehr starker Beliehtung mit der Bogenlampe aus, so 
er]iseht wahrseheinlieh aueh infolge der enormen Hitzeentwieklung 
die Bewegung der Flimmerhaare meist ffir immer, was besonders stSrend 
bei Filmaufnahmen in Erseheinung tritt. 

Um die Einwirkung yon Untertemperaturen auf die Funktion zu 
prfifen, wurden die Kulturen auf einem durchspfilbaren Kgltetiseh yon 
Leitz untersucht (ein Mikroskopobjekttisch, der unter Temperatur- 
kontrolle mit  kal tem Wasser durchspiilt und auf dem die Kulturen 
bei versehiedensten Temperaturen untersueht werden kSnnen). Tem- 
peraturen herab bis 25--280 C werden ohne St6rungen vertragen. Geht 
man mit  der Temperatur  weiter bis auf etwa 200 C herunter, so wird die 
Flimmerbewegung allm/~hlieh langsamer, und naeh einer viertel bis halben 
Stunde erliseht die Funktion vollkommen. Bringt man die Kulturen in 
eine Temperatur  yon 370 C zuriiek, so tr i t t  naeh 20--30 Min. wiederum 
allm~thlieh eine gleiehm~6ige geordnete Funktion des Flimmersaums 
auf. Lal~t man diese starke Abkiihlung l~nger bestehen, so kommt  
keine Erholung der Flimmerzellen mehr zustande. Derartige Versuehe 
wurden nieht nur an frisehen, sondern atteh an 2--3  Woehen alten Flimmer- 
epithelkulturen ausgefiihrt; sie spreehen flit die grol3e Widerstands- 
f/~higkeit der Zellen. Werden solehe Zellen 1/ingere Zeit, etwa 1 Woehe 
nieht mit  neuem N/~hrmedium versehen, so treten ausgedehnte De- 
generationserseheinungen an den !Kembranen auf. Die Flimmerzell- 
bewegung geht aber mitunter,  wie oben bereits erw/ihnt, aueh bei starker 
vaeuol~rer Degeneration der Zellen weiter, selbst dann, wenn die aus- 
gewaehsenen 3/[embranen sieh in einzelne Zellgruppen und Zellen auf- 
16sen, was in der Kul tur  als weitgehender Degenerationsprozeg der Epi- 
thelmembran anzusehen ist. 

In  den ausgewaehsenen Flimmerepithelmembranen (Abb. 9) ist 
ein geordneter Fl immerstrom zu beobaehten. Es m~ssen aber aueh hier 
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an den ausgewachsenen bzw. neugewaehsenen Zellen irgendwelehe 
Uberleitungen vorhanden sein, die die Bewegung der Flimmerhaare 
in gleieher Riehtung bewerkstelligen. Sind die Flimmerzellen dicht 
ausgewaehsen, so hat man ein prachtvolles Bild; es maeht  den Eindruek, 
als sehaue man auf ein wogendes Ahrenfeld. Auf den Flimmerhaaren 
tanzen in gro~er Zahl aus dem Verbande gelSste abgestorbene Zellen und 
zugrunde gehende Makrophagen bin und her. In dem Bereiche, in dem 
die Epithelien auswachsen, tritt in zahlreichen F&llen kein Fibroplasten- 
wachstum ein, zuwei|en mitbedingt durch Umwachsung des Explantates 

.%bb. 9. l~:ultur Nr. 1205. 3 Tage alte Lungenkultur yon 16thgigem Hiihnerembryo. ~-kus 
Zeitrafferkinoa.uinahme Leitz Ok. 6, Obj. 6~. Reehts oben Bronchialwancl (br) naeh unten 
membranartig ausgewachse~es Bronchialflimmerepithel (fl) unscharf darfiber als helle 
Flecke abgestol~ene Epithelien ~om Flimmerstrom beweg't. F]immerhaare in der Aufsicht 

nur als feinste Pfinktchen zu erken~en. 

mit Epithelzellen. An anderen Kulturen dagegen tr i t t  ein gemischtes 
Waehstum auf, wobei Epithelien und Fibroplasten an der typischen 
Zellstruktur ira Verband gut zu unterscheiden sind. Die Funktion des 
Flimmerepithels bleibt am besten in den ~embranabschni t ten  dicht am 
Mutterstfick erhalten, w~hrend die welt in die Wachstumszone aus- 
gewaehsenen Flimmerzellen im allgemeinen friiher ihre Funktion eJn- 
stellen; der Einfluf~ des 1Kutterstiiekes auf Leben und Waehstum, d. h. 
auf den Stoffweehsel der ausgewaehsenen Zellen maeht  sieh dabei deut- 
lieh bemerkbar.  Immerhin ist auch an den gusgewachsenen Flimmer~ 
zellen die groGe Widerstandsfahigkeit im Vergleieh zu anderen Zellen 
deutlieh. Es ist mSglieh, dab dutch die Flimmerhaarbewegung eine 
besonders gute ErnShrung gewhhrleistet wird; denn es finder dadureh 
ein dauerndes VorbeistrSmen des verfliissigten Ns und da.mit 
wahrscheinlich aueh ein Abtransport  der Schlaekenstoffe aus den Ze]len 
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statt, was den anderen Zellen in der Kultur  im Gegensatz zum Leben 
im Organismus fehlt. 

Die Beobachtungen am Bronchialel~ithel in den Kulturen zeigen einer- 
seits art den groi3en Epithelmembranbildungen die enorme Regenerations- 
fghigkeit des Bronehialepithels und erkl~ren den rasehen Heilungsverlauf 
ent, zfindlieher Prozesse am Bronehialtraetus, sie zeigen andererseits die 
verh~ltnism~gig hohe Widerstandsfghigkeit des Flimmerepithels gegen- 
fiber ~ul3eren Einflfissen, denen die Zellen aueh in vivo dauernd ausgesetzt 
sind. Wieweit eirte elektrisehe Beeinflussurtg der Flimmerfunktion mSg- 
lieh ist, soll an weiteren Kulturen geprfift werden ; diese Frage ist deshalb 
besonders interessant, weil im Organismus die Funktion der Flimmer- 
zellen sieherlich weitgehend unter nervSser t~eeinflussung steht, wobei 
besonders die Funktion unterbreehende oder hemmende nervSse Ein- 
wirkungen zu erw~hnen sind. In der Kultur  dfirfen wir rterv6se Ein- 
flfisse besonders an den einschiehtigen ausgewaehsenen Flimmerepithel- 
membranen mit Sicherheit aussehlieBen, so dab ffir die l')berleitung des 
l~limmerreizes nut  die Zellen selbst in Frage kommen. 

III. Kontraktionen der Bronchialmuskulatur in der Kultur. 
W/~hrend es yon der I-[erzmuskulatur und der glatten 3/[uskulatur 

des Magens und des Darmes bekannt ist, dab sie sieh aueh nach Durch- 
trennung ihrer Nerven selbst/~ndig weiter kontrahieren kSnnen, sind 
andere Gebiete mit f la t ter  ~uskulatur  auf diese Funktion hin weniger 
(Trendelenburg), im Explantat  fiberhaupt ~loeh nicht untersueht worden. 
EingehendeUntersuehungen fiber die Funktion derD/iagen-Darmmuskula- 
fur in der Gewebekultur sind yon Nordmann, Baxter und Wesle ausgeffihrt 
worden. Sie beobaehteten rhythmisehe Kontraktionen an kleinen 
ausgepflanzten Muskelstticken des XVIagens und Darmes vom J-Ifihner- 
embryo fiber 10 Tage lang, wobei auffiel, dab nich~ alle Stficke der Darm- 
muskulatur Kontraktionen aufwiesen, eine Beobachtung, die auch an 
I-Ierzmuskelexplantaten zu maehen ist. An den Darmst/ieken w~lrde 
kein Waehstum der glatten Muskelfasern festgestellt. Nordmann schlieBt 
aus seinen Beobachtungen, ,,dal3 die Autonomie nieht allen glatten 
Muskelzellen des Magen-Darmkanales zukommt, sondern nur Gruppen 
yon Zellen, gleiehgfiltig wie sich ihre anatomisehe Differenzierung sp/~ter 
gestMte~. Je mehr die Entwicklung fortschreitet, desto eher werden 
sich Ganglien erkennen lassen, aber wie das l~eizleitungssystem des 
I-Ierzens zeigt, kann die nerv6se Begabung auch trotz der Differenzierung 
zu quergestreifter 3/iuskulatur erhalten bleiben. Ob das in dieser Voll- 
endung auch bei der glatten 3/iuskulatur der Fall ist, s~eht dahin". 

Mit Hilfe der Gewebezfiehtung gelingt es nun auch, in Lungenkulturen 
die Funktion der glatten ~uskulatur  an kleinsten ~Bronehien zu beob- 
achten. Da die Kulturen von ttiihner- und yon Meersehweinehenembryo- 
nen im allgemeinen die gIeichen Befunde ergeben, sollen sie gemeinsam 
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Abb. 10. l~ultur Nr. 1022. 23 Stun4en alte Lungenkultur yon 14t~gigem Hfihnerembryo. 
Schnittpr~parat  H.-E.-F~rbung, Leitz Ok. 6, Obj, 6e. Zwei ]~ingsgetroffene Bronchien (br) 
mi t  Epithel~ussttilpun~en (e) dutch die Bronchialmuskulatur  (m), dazwischen lockeres 

Mesenchym mt t  zahlreichen Capillaren (c), die auf die Epithelknospen zuwachsem 

Abb. l l .  !4:ultur Nr. 1022. 23 Stunden ~lte Lungenkul tur  yon 14tagigcm Hiihnerembryo. 
Schnit tprgp~rat  I:[.-E.-Fhrbung, Leitz Ok. 6, Obj. 6e. Bronchus im Querschnitt  mi t  kleinen 

Epithel~usstiilpung'en (a) 4urch die ringf6rmig ang'eordnete Muskulatur  (m), 
Epi thelauskleidung des Bronchus (e). 
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besprochen werden; auf ldeine Unterschiede wird besonders hingewiesen 
werden. 

Je friihere Embryonalstadien bei bereits entwickelter t~ronehial- 
muskulatur fiir diese Versuche verwendet werden, um so klarer lassen 
sich die Kontrakt ionen verfolgen; denn im Laufe der embryonalen Ent-  
wicklung wird das Lungengewebe so dicht, da6 selbst kleinste Stricke 
in der Kul tur  nicht mehr durchsichtig sind. In  den Lungenkulturen 
yore t tr ihnerembryo liegen die Verhs einfaeher, well die einzelnen 
Bronchien (die sog. Lungenpfeifen) noch bei 18--19 Tage alten tItihner- 
embryonen in diinnen ausgepflanzten Stricken zu erkennen sind. Ill 
Xulturen vom Meerschweinchen ist das nur in der ersten Foetalperiode 
an Embryonen yon etwa 4- -6  cm L/tnge m6glich. An gut durchsichtigen 
Knlturen sind an den kleinsten Bronchien, und zwar an solchen, die 
noch kein Flimmerepithel tragen, wellenf6rmige Ringkontraktionen zu 
beobaehten, und wie gesagt, besonders deutlieh an den sog. Lungen- 
pfeifen (Abb. 10, 11), die eine viel stgrkere Muskulatur anfweisen als die 
entsprechenden Bronchien yore Meerschweinchen. Auch hierbei lassen 
sich zuweilen wie am Flimmerepithel die spezifisehen Funktionen der 
Zellen erst vom 2. Tage ab deutlieh beobachten, mSglicherweise dutch 
eine gewisse Shockwirkung beim Auspflanzen bedingt. Ferner lgBt die 
Aufhellung der Stricke infolge des Auswachsens des Nesenchyms a llmgh- 
lich immer mehr funktionierende Bronchien zwisehen dem Mesenehym 
klar hervortreten. 

Die Zeitintervalle der Kontraktionen der Bronchialmuskulatur sind 
in den einzelnen Kulturen recht versehieden; bei gut Iunktionierender 
Musknlatur schliel3t sich eine Kontrakt ion an die andere an (Dauer 
der Kontrakt ion etwa 15--30 Sek.); dabei kommt  es zu hochgradiger 
Einengung des Lumens dutch die sich spiralig nnd ringfSrmig kontra- 
hierenden Muskelfasern. An anderen Kulturen schwanken die Intervalle 
zwischen 10 Sek. und einigen Minuten oft an verschiedenen Bron- 
chialquersehnitten derselben Stiicke. Dabei sind die Bewegungen 
niemals ruekartig, wie an Herzmuskelexplantaten, sondern es handelt sieh 
um langsame abet kr/~ftige, gewissermagen yon einer auf die andere Faser 
ribergreifende Kontrakt ionen mit bald sich ansehliel3ender allm/~hlicher 
und in gleicher Reihenfolge eintretender Erschlaffung. An 1/~ngs zu 
beobachtenden Bronchien ist mitunter eine deutliehe Peristaltik fest- 
zustellen (Abb. 12). Eigenartig ist, dag oft in einem Striek Quersehnitte 
yon ]~ronchien mit Kontraktionen neben anderen ohne oder nut  mit  
Xontrakt ionen einzelner Muskelfaserabschnitte bei gleicher GrSl]e nnd 
Struktur liegen. Diese Kontrakt ionen treten nur immer an den kleinsten 
mit  Muskulatur versehenen tlronchien auf. 

Diese Vorg~nge an den Bronchien sind nicht durch irgendwelehe bei 
der Auspflanzung hervorgerufene Reize bedingt und auch nicht als 
agonale Kontraktionserscheinungen zu betrachten; denn sic treten mit 
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Regelm/~gigkeit an allen Kulturen auf und sind bei guter Erns 
nicht nut Stunden, sondern Tage und Woehen nach der Auspflanzung 

Abb.  12. K u l t n r  Nr. 1025, 9 Tage  a l te  L u n g e n k u l t u r  ~r l l t~ igigem Hiihnerembr?~o. Aus 
Ze i t r a f i e rk inoaufnahme  Lei tz  Ok. 6, Obj. 16 ram.  Sehr~tg dureh  clas Gesichtsfeld ver-  
lanfencler l~ing~etroffener  ]3ronchus (gr), all d em i m  Fi lm dauernde  per is ta l t i sehe J~on- 
t r a k t i o n e n  zu beobach ten  sind. Aus der Bronehia lwand auswachsende  Zellen (Z), 

Mesenehym (m). 

Abb.  13. Ik2ultur Nr.  ~06. 19 Tago a l te  L u n g e n k u l t u r  yon  12t~gigem Hf ihnerembryo .  
Schn i t t p r~pa ra t  I{ . -E.-F~rbung,  Le i tz  Ok. 6, 1/7 01imm. Langges t r eck te  Zellen m i t  
sehraalen K e r n e n  und  a n g e d e u t e t e r  iaser iger  P r o t o p l a s m a s t r u k t u r ,  die aus der Muskel- 
sehieht  der  Bronehien  auswaehsen  (z), dazwisehen t~Tpische F ibroplas ten  m i t  lfi.ngsovalen 

K e r n e n  (f), 

zu beobachten. Genau so wie im Herzmuskelexplantat gehen die Kon- 
~raktionen der glatten Muskelzellen trotz eines sieh immer st/~rker 
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entwickelnden Fibroplastenwachstumshofes unentwegt weiter. Wachstum 
der :Bronehien tr i t t  w/~hrend der Ziichtung kaum auf. t i ler  und da 
kommen zwar kleine Bronchien aus den Mutterstficken etwas hervor, 
abet  im groBen ganzen ist das Wachstum gering und wohl auf Energien 
zurfickzuftihren, die yore Mutterorganismus stammen. Ein Auswachsen 
einzelner glatter Muske]zellen aus den Bronehialwandungen in die Um- 
gebung ist ab und zu festzustellen (Abb. 13), diese Zellen sind als noeh 
ziemlieh indifferente Zellformen schwer yon den Fibroplasten zu unter- 
seheiden. An Schnittprgparaten soleher Muskelfasern ist aber stellen- 
weise bereits eine beginnende Iibrill/~re Struktur deutlieh nachzu- 
weisen (Abb. 13). 

Wieweit irgendwelehe Zentren fiir die Kontraktionen in Frage kommen, 
wie das vom Auerbachsehen und Meifinersehen Plexus am Darmtraetus  
yon manchen angenommen wird, ist naeh den Kulturbefunden nieht 
zu entseheiden. Irgendwelehe nerv6sen Elemente sind bisher an Hand  
der mikroskopisehen Befunde nieht naehweisbar. Immerhin ist es, 
wie oben sehon bemerkt,  auff~tllig, dab in allen Kulturen gewisse Bron- 
chialabsehnitte deutliche Kontraktionen aufweisen, w/~hrend sie in anderen 
gleiehartig gebauten fehlen. DaB eine meehanische Sch/~digung soleher 
nieht funktionierender Bronehien eine Rol]e spielt, ist nicht anzunehmen, 
da solehe Abschnitte oft gar nicht im Bereiehe yon Schnittfl/~ehen liegen. 
Da nieht selten in /~lteren Kulturen nur einze]ne Muskelfasergruppen 
noch lange Zeit Kontraktionen zeigen, wobei deutlieh der Obergang 
der Kontrakt ion yon einer auf die andere Faser zu beobachten ist, 
w~re daran zu denken, ob nieht die Muskelfasern mit  beginnender Diffe- 
renzierung aueh gewisse nerv6se reizleitende Eigensehaften erhalten. 

Bei Filmaufnahmen der Bronehialmuskelkontraktionen f/~llt noch 
mehr als am Flimmerepithel auf, dal~ die Funktion der Muskelzellen bei 
starker Beliehtung leidet, so dal~ sehr bald naeh Beliehtung die Kon- 
traktionen nachlassen; in gleieher Form ist das bei Abkfihlung der Kul- 
turen zu beobaehten, wonaeh aber bei entsprechender Behandlung sehr 
bald wieder Erholung und erneute Kontraktionen auftreten k6nnen. 

Vergleiehen wir die Befunde mit solehen des Magen- und Darm- 
t raktus  yore Il i ihnerembryo, wie sie von Nordmann, Baxter und Wesle 
besehrieben worden sind, so f/~llt die _Ahnliehkeit hinsiehtlieh der Kon- 
traktionsvorgs ins Auge; bier wie dort unabh/~ngig vom Waehstum 
des Mesenehyms in den Kulturen rhythmisehe Kontraktionen der glatten 
Muskulatur, bier an den kleinen :Bronchien oft sogar mit  deutlieher 
Peristaltik. Naeh den vorliegenden Versuehen ist es sehr wahrschein- 
lieh, dal~ die besehriebenen Kontrakt ionen auch bei dem erwaehsenen 
Tier an den Bronchien vorhanden sind, aber die Diehte des Gewebes 
maeht  eine solche Beobaehtung in der Kul tur  unm6glieh. Da es sieh 
um die kleinsten Bronchien handelt, gelingt aueh ein Herauspr~parieren 
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nieht oder ffihrt zu derartigen Schs des Gewebes, dab keine 
Kontraktionen erfolgen. 

Die Frage, ob aueh in vivo peristaltisehe Bronehialmuskelkontrak- 
tionen zu beobaehten sind, wurde yon Mayedo Seiichiro am Mensehen 
nach Bronehialffillung mit Lipjodol-Lafay untersueht; es gelang ihm, 
mit Hilfe von Serienr6ntgenaufnahmen peristaltisehe und mischende 
Bewegungen naehzuweisen, die abet nur die gr6Beren und mittleren 
Verzweigungen des Bronchialbaumes betreffen. 

Zum SehluB sei darauf hingewiesen, dab die Befunde von spiraligen 
Kontraktionen an den kleinsten Bronehien in der Kultur  tinter anderem 
wohl geeignet sind, in die bisher noch offene Frage fiber die Bildung 
der Curschmannsehen Spiralen bei dem Asthma bronehiale K1/~rung zu 
bringen. 

Zusammenfassung der Ergebnisse. 

An Lungenkulturen wird das Verh/~ltnis der mesenchymalen und 
epithelialen Zel]en in embryonalen und erwaehsenen I-Ifihner- und IYieer- 
sehweinchenlungen untersucht, sowie die Funktion des Flimmerepithels 
und der Bronchialmuskulatur geprfift. 

I. An embryonalen Lungenkulturen vom Meerschweinchen besteht 
im Bereiche der primitiven Lungenbl~schen eine scharfe Trennung 
zwisehen Epithel und Mesenchym. Infolge raschen Auswachsens des 
1V[esenehyms und der Capil]aren kommt es zu einer Aufhellung der Stiieke 
und damit zu einer klaren Darste]lung der Struktur der primitiven 
Lungenbl/~schen. 

Das Lungenepithel zeigt membranartiges, zum Teil blasiges oder auch 
schlauchf6rmiges Waehstum. Bis in hohe Passagen besteht immer eine 
seharfe Trennung zwischen 1V[esenchym- und Epithelwachstum. Eine 
Abl6sung yon Epithelien aus dem Verband und eine Umwandlung in 
Phagocyten ist nicht zu beobachten. 

An Kulturen junger Meersehweinchen f~llt eine massenhafte Aus- 
wanderung yon Makrophagen aus dem Lungengewebe in das INi~hr- 
medium auf, mitbedingt durch den an der Schnittfli~che der Stfieke 
gesetzten Wundreiz. 

Eine hi~matogene Herkunft  dieser Abwehrze]len in der Lunge ist auf 
Grund der Kulturbefunde sieher abzulehnen. 

Diese auswandernden Makrophagen, die in den Alveolen auch als 
Alveolarphagocyten funktionieren kSnnen, sind auf Grund ihres biologi- 
schen Verhaltens in der Wachstumszone der Kultur als histiocyt~re 
Elemente aufzufassen. 

Die an Sehnittpraparaten in den Alveolen anzutreffenden abgerun- 
deten Zellen bieten an und ftir sich aueh in der Kultur  keine MSglichkeit, 
ihre epitheliale oder mesenchymale Herkunft  sieher iestzuste]len. 
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II. Die Flimmerfunktion bleibt am Epithel grofJer Bronehien und 
der Trachea in der Kultur  wochenl~ng erhalten. 

Das ]~ronchialepithel wi~ehst einsehichtig membranartig in die Waehs- 
tumszone aus und zeigt aueh in den neugebildeten ~embranen eine 
rhythmisehe Funktion des Flimmerbesatzes, Die Flimmerzellen funk- 
tionieren fast ununterbrochen; es besteht keine nerv6se Beeinflussung 
des Flimmersaumes in der Kultur. Der EinfluB des elektrisehen Stromes 
auf die Flimmerfunktion in der Kultur  soll noch gepriift werden. 

Degenerationsvorg/~nge an den Epithelien pflegen die Flimmert~tig- 
keit lange Zeit nicht wesentlich zu beeinflussen; auch aus dem Verband 
gel6ste und abgerundete Epithelien k6nnen weiterfunktionieren. Oft 
h6rt die Flimmerbewegung erst mit dem endgtiltigen Absterben der 
Zellen, mit ZerstSrung der Kerne, auf. 

Die Flimmerzellen zeigen groBe Widerstandsfithigkeig gegen die 
versehiedensten sch~tdlichen Einfltisse in der Kultur, so z .B.  gegen 
schleehte Ern~hrungsbedingungen, Lieht- und Temperatureinwirkungen. 
Dureh den Flimmerstrom sind wahrscheinlich die Lebensbedingungen 
in der Kultur  hinsichtlich der Ern~thrung und des Sehlackenabtransportes 
fiir diese Zellen giinstiger als ffir andere Zellar~en. 

III .  An kleinsten Bronehien yore Htihner- und Meerschweinchen- 
embryo lassen sieh in der Kultur  autonome Kontraktionen der glatten 
Muskulatur nachweisen. 

Durch das rasehe Auswachsen des Mesenehyms aus den Mutterstiicken 
tr i t t  der Bronehialbaum deutlieh hervor; dadureh wird die Beobachtung 
der Kontraktionen wesentlich erleichtert. 

An den Bronchien yore Hiihnerembryo linden sich besonders kr~ftige 
ringfSrmige oder spiralige Kontraktionen, bei l~ngs zu beobachtenden 
Bronchien oft mit deutlicher Peristaltik. 

Es fallen Bronchia]querschnitte mit gleiehm~l~igen rhythmischen 
Xontraktionen neben anderen ohne Kontraktionen in der gleichen Knltur  
auf. Zentren ffir die Kontraktionen sind aber nieht naehweisbar; die 
Fasern besitzen wahrseheinlieh reizleitende Eigensehaften. Zuweilen ist 
eine Art ~berleitung yon einer sieh kontrahierenden Faser auf die n~chste 
anliegende festzustellen. 

Die Kontraktionen bleiben trotz eines sieh immer st~trker um die Stiieke 
entwicke]nden Fibroplastenwachstumshofes bestehen. 

Abgesehen yon der sicherlich schon ffir die normalen Atmungsvor- 
ggnge wiehtigen peristaltischen Funktion der Bronehialmuskulatur 
spielen derartige spira]ige Kontraktionen an den kleinsten :Bronchien 
wahrscheinlich auch bei der bisher noch ungeklgrten Bildung der Cursch- 
mannschen Spiralen bei dem Asthma bronchiale eine gewisse Rolle. 
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