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In Bd, 290, Heft 1 dieser Zeitschrift berichtete Siegmund zusammen- 
fassend fiber die Bedeutung des Endokards und seiner subendothelialen 
Schicht als mesenchymales Keimlager bei Speicherungsvorg/~ngen und 
gesteigerten Resorptionsleistungen. Durch seine Befunde angeregt wotlen 
wir mit dieser Mitteilung einen Beitrag zur Kl~rung der Frage liefern, 
inwieweit die subend0theliale Schieht der peripheren Gef/~l~e in ent- 
sprechender Weise wie die des Herzens a]s mesenchyma]es Keimlager 
zu betrachten ist. Als Gegenstand ffir unsere Untersuchungen w/~hlten 
wir die tuberkulSse Meningitis, well sic Gef/~l~ver/~nderungen bietet, die 
in stets gleichmi~i~iger deutlicher Form zu finden sind und well die dabei 
anftretenden Infiltrate dutch besondere Zellformen ausgezeichnet sind, 
die Ifir unsere Schlfisse nicht ohne Bedeutung sind. 

Wir haben nicht die Absicht, s/~mtliche bei tuberkulSser Hirnhaut- 
entzfindung vorkommenden Gef/~i~ver~nderungen bier zu beschreiben, 
da wir im allgemeinen keine yon den 1/~ngst bekannten abweiehenden 
Befunde erheben konnten. Aus demselben Grunde erfibrigt es sich 
auch, eine Literaturfibersicht zu geben. Biber ist unseres Wissens der 
letzte, der sich eingehend mit diesen Gef/il3ver/~nderungen befaSt hat;  
dort linden sich die frfiheren Arbeiten besprochen. Einer genaueren 
Besehreibnng bedfirfen ledig]ich die subendothelialen Zellanh/~ufungen, 
da aus Bibers Darstellung Art und Wesen dieser Zellen nicht mit ge- 
nfigender Deutlichkeit hervorgeht. Vorausschicken mSchten wir noch, 
dal3 wir zur genauen Untersuchung der im folgenden niedergelegten 
Zellbefunde im wesentlichen Gefi~Be verwandten, die wohl in der Zone 
der Entztindung lagen, selbst abet keine tuberkulSsen Wandver~nde- 
rungen, aueh nicht in der Adventitia, wenigstens an der dutch den 
Schnitt getroffenen Stelle, aufwiesen. 

l%ege]m/il~ig linden wit in solchen Gef/~en zwischen Endothel und 
Elastica interna ausgebreitet eine bald lockere, bald dichte Anh/~nfung 
verschiedenartiger Zellen. H/~nfig bilden sie ein konzentrisches Band 
rings um die Lichtung; aber auch Buckelbildung und  Warzenar~ige Er- 
hebungen linden wir nicht selten. An den in den tuberknlSsen' Entziin- 
dungsproze6 einbezogenen Gef/~Sen schieben sich meist anf der Seite 
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der Wandnekrose die Zellen halbmondfSrmig gegen das Lumen vor. 
gel den yon uns zur genaueren Untersuchung gew/~hlten Gef/~ften mit 
nicht verkgster Adventitia bildet die innere elastische Schieht eine 
scharfe, nie fiberschrittene Grenzschicht zwischen subendothelialem Zell- 
po]ster und iibriger Gef/~Bwand. Deutliche, zahlenmgBig fagbare Unter- 
schiede in der Verteilung der Zellen in Intimanghe gegentiber denen in 
Elastiean~he k6nnen wit nirgendwo sehen. Wit betonen dies deshalb, 
well Konschegg bei den Gefs die er bei ks Pneu- 
monie in der Lunge finder, in der grSl3eren Zellzahl in Elastiean~he die 
Hauptstiitze fiir seine Ansehau- 
ung sieht, daft die subendothe- 
lialen Zellpolster ihr Dasein 
einer Einwanderung yon au/3en 
verdanken. 

Die Ver/tnderungen lassen 
sich bei geeigneten F/~]len miihe- 
los in all ihren Entwieklungs- 
stufen nebeneinander beobaeh- 
ten. In der Norm ist die Zah] 
sehmaler subendothelialer Mes- 
enehymzellen auBerordentlieh 
sp~trlieh in der plasmatisehen 
Zwisehensubstanz. Aueh bei der 
tuberkulSsen Meningitis finden 

sieh anf~nglieh nur in grSl3eren Abb. 1. Subendotheliale Zellproliferation 
Zwisehenr/~umen aneinanderge- in einer  Ar t e r i enwand .  

reihte Zellen. Allm/~hlieh riieken 
sie enger zusammen, bis sie einen lfiekenlosen l~ing bilden. Das Zellband 
~5rd dann mehrzeilig (Abb. 1) und sehlieglieh kann die Liehtung so 
eingeengt werden, dab dem Blutstrom nut  noeh ein spaltfSrmiger, yon 
Endothe] ausgekleideter Raum zur Verfiigung steht. Aueh dieser kann 
mitunter  versehwinden; der Verschlul3 des Gef/~l?es bilde~ dann das Ende 
der eben besehriebenen Entwieklung. Ern/~hrungsstSrungen des Him 
gewebes, zum Teil dutch hinzukommende Thrombosen, im Versorgungs- 
gebiet des befallenen Gefgftes mit all ihren Begleiterseheinungen sind 
die unausbleibliehe Folge. Alle Vers treten in gMeher Weise 
wie an den Arterien aueh an den Venen auf. 

Bei genauer Betraehtung der Zellen kSnnen wir im wesentlichen 
drei Gruppen unterseheiden, die wit in der lgeihenfolge der Itaufigkeit 
ihres Anftretens aufz/~hlen wollen. 

Ganz vereinze]t finden wir Zellen, d i e  auch im Blur vorkommen: 
Gelapptkernige Leukocyten, Lymphoeyten uric! einige P]asmaze]len. 
Dann folgen typisehe fibroeytenartige Mesenehymzellen mit helIem lgng- 
liche~q Kern, mit Nneleolen und kaum sichtbarem Ze]leib. Die bisher 
aufgeffihrten Zellformen werden aber an Zahl und Gr56e weir fiber- 
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troffen durch die dritte Zellart. Diese Zellen haben einen runden, nieren, 
oder hantelfSrmigen, manchmal sogar gelappten Kern mit deutlichem 
Chromatingerfist. Der Chromatingehalt der verschiedenen Zellen wechselt 
jedoch ziemlich stark. Stets ist eine ausgepr~gte Verdichtung des Chro- 
matins am Rande festzustellen. GewShnlich erreieht der Kern die 
Gr61~e eines Leukoeyten, doch aueh hier finden sich Untersehiede. Die 
Lage des Kerns zum Zelleib ist ganz unregelm~ig.  Er  kann in der Mitte 
liegen, exzentriseh oder ganz am gande.  Die Eigenschaften des Plasmas 
lassen zusammen mit denen des Kerns die ZugehSrigkeit zu einer Zell- 
art erkermen. Der Zelleib ist basophil und zeigt die verschiedensten 

Strukturen. Bald ist 
er vSllig gleichm~13ig, 
bald zeigt er wabigen 
Bau; manehmal fin- 
den wit grSl~ere 
Vakuolen (Abb. 2). 
Seine Form kann 
rund sein oder dutch 
zaekige Ausls 
seltsame Gestalt an- 
nehmen. Wir finden 
auch Ze]len gleicher 
Art mit zwei Kernen. 
Diese Iqeigung zur 
Mehrkernigkeit fin- 

Abb .  2. I t ist ioc:ys Ze l l f o rmen  u n t e r  d e m  E n d o t h e l .  den wit am deut- 
lichsten ausgepr~gt 

im Befund von Riesenzellen, deren Kerne und Plasma die gleichen Eigen- 
schaften wie die eben beschriebenen Zellen aufweisen, und die weder durch 
ihre Form noch durch ihre Kernverhgltnisse an Langhanssche erinnern. 

Ungeachtet dieser VariationsmSglichkeit begegnen wir am hgufigsten 
Zellen mit ausgesprochenem Wabenplasma. Ihr Leib sieht wie gefeldert 
aus. In einem dieser Felder liegt meist der Kern. Ob die Ws dieser 
Felder' nur Plasmaverdichtungen sind, ob sie oder die yon ihnen um- 
schlossenen Plasmateile Strukturen bestimmter funktioneller Bedeutung 
darstellen, vielleicht als Vorls oder Reste yon Vakuolen, sei dahin- 
gestellt. " Alle die erw~hnten Eigenschaften sprechen ffir die histiocytgre 
Iqatur der gefundenen Zellen. Auch der Ausfall verschiedener Spezial- 
f~rbungen deutet in diese Richtung. Nie lassen sich bei Giemsaf~rb~ng 
Granulierungen nachweisen, auch wenn die  danebenliegenden Leuko- 
cyten sich posi~iv verhielten. Hie zeigten die :Zellen Oxydase- oder Per- 
oxydasegranula. Auch bei genauester~ Untersuehung konnten niemals, 
auch nicht im Dunkelfeld, Tuberkelbacillen naehgew~esen werden, wenn 
sie sieh auch ~ul~erhalb der ZeHwucherungen in Massen fanden, lqirgends 
konnten wir Bindegewebsfasern oder gar Capillaren finden, so da6 Bibers 
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Bezeiehnung der subendotheHalen Zellwueherung als ,,Granulations- 
gewebe" wenigstens aus unseren Fgllen nieht gerechtfertigt erscheint. 

Nut  bei einem im Alter yon 6 Monaten an ausgesprochen produktiv- 
granulierender Meningealtuberku]ose verstorbenen Kinde konnten wir 
keine histioeytiire 
Zellulation unter 
dem Endothel, son- 
dern nur fibropla- 
stenhaltige Faserpol- 
ster Iinden. Hier 
war yon vornherein 
die gauze Reaktion 
des subendothelialen 
Gewebes in andere 
Richtung gelenkt. 
Es erscheint durch- 
aus denkbar, dag der 

geaktionszustand 
des Gesamtorganis- 

Abb. .3 .  Schol l ige  U m w a n d l u n g  der  G r u n d s u b s t a n z  u n t e r  
mus, tier dessert Ge- dem Endothel. 
gengul3erungen in 
die lgiehtung mehr 
exsudativer oder 
mehr produktiver 
Entziindung lenkt, 
auf die Art der ent- 
stehenden Zellen 
einen bestimmenden 
Einflug ausiibt. Aber 
aueh eine spgtere 
Fibrillenproduktion 
halten wir bei ein- 
tretender Heilung 
oder beim Chroniseh, 
werden der Entztin- 

dung fiir durchaus Abb .  5. F ib r ino ide  Q u e l l u n g  tier G r u n d s n b s ~ a n z .  

mSghch. So erkl~ren 
sich vielleicht die Befunde yon Fasern und ,,Granulationsgewebe", die 
wir selbst bis ant den eben erwghnten Fall stets vermiSten. 

Die GrundsubstanZ, in der die Zellen liegen, ist hgufig eigentiimlieh 
schollig oder wabig umgewandelt. GrSbere Schoilen kSnnen mit dem 
Endothel verbaeken sein (Abb. 3, 4). Diese Massen f~rben sieh mit 
Eosin leuchtend rot, mit Kresylechtviolett hellblau und geben bei der 
Weigertseben Fibrinf~rbung positive Fibrinreaktion. 
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Der Kern der eigentliehen Endothelzellen erscheint hs ver- 
~ndert, bald Verdichtet, bald gequollen. Manchmal sieht der Endothel- 
ring infolge knotiger Verdieku~g der einzelnen Zellen wie eine Perl- 
schnur aus. 

Wenn wir jetzt der Frage nach der Herkunft der Zel]en n~thertreten, 
so lassen sich theoretisch 4 M5gliehkeiten ins Auge fassen, die schon 
Biber erwog, l ,  Die Zellen stammen yon den Endothelzellen ab. Da- 
gegen sprieht das vSllig andere Aussehen und Verhalten der subendo- 
thelia]en Zellen. Ferner ist entspreehend der Ansieht yon Maximow 
auch nach unserer Untersuehung die Endothelzelle als eine hochdiffe- 
renzierte Zelle zu betrachten, die nieht mehr die F~higkeit besitzt, Histio- 
cyten zu bilden. 2. Die Zellen sind AbkSmmlinge der Blutzellen. Dieser 
Ursprung ist in sp~teren Stadien ffir die sps vorhandenen Leuko- 
cyten wohl ohne weiteres anzunehmen. Die Abstammung der Histio- 
cyten yon eingewanderten Blutzellen ist abet unwahrscheiMieh, wenn 
auch die MSglichkeit ihrer Entstehung aus eingewanderten Lympho- 
eyten besteht, deren Umwandlung nach Maximow mSglieh ist. 3. Die 
Einwandernng aus den iiufieren Gef/~l~schichten spielt nach unseren 
Beobaehtungen iiberhaupt keine Rolle, weft wir nirgends Zellen auf der 
Wandersehaft durch die doch betr/~chtlieh dicke Gefs antreffen 
konnten und weil wit ffir unsere Untersuehungen Gef~{3e w~hlten, die 
keine entziindlichen Ver~nderungen der ~uBeren Wandschichten auf- 
wiesen. Wir mfissen die Annahme des Hereinwachsens yon aul3en, die 
Konschegg ffir die Zellwueherungen bei der k~sigen Pneumonie maeht, 
durchaus ablehnen. Die elektive Lokalisation und Vers im 
subendothelialen Gewebe bei vSlligem Freibleiben der Media sprieht ffir 
den Fall der tuberkulSsen Meningitis durehans gegen eine solche An- 
nahme. 

So bleibt als 4. MSgliehkeit noch die Entstehung an Ort und Stelle, 
d. h. aus einer als mesenehymales Keimlager dienenden subendothelialen 
Sehieht. In der ~mrmalen Anatomie wird allerdings vom rege]m~Sigen 
Vorhandensein einer derartigen tier wohlbekannten subendokardiale 
entspreehenden Schicht in den Gefs wenig berichtet .  Immerhin wird 
ffir die Aorta und grSl3eren Gef~13e eine subendotheliale streifige und 
mukoide Bindesnbstanz besehrieben, in der vereinzelte Fibroeyten und 
Histiocyten vorkommen. Auch ffir die ]cleineren Hirnarterien ist sie yon 
Benningho[] erw/~hnt. Wir glauben naeh vielf/iltigen Erfahrungen an 
unserem Insti tut  annehmen zu dfirfen, dal~ diese subendotheliale Sehieht, 
wenn anch nur andeutungsweise, an allen Gef~l~en vorkommt und dab 
die sieh darin findenden Zellen, die normalerweise sehr sp~rlieh sind, 
als Keimsehieht dienen kSnnen. Es sind Zellen m~t pluripotenten Ent- 
wicklungsmSgliehkeiten, die bei Beanspruchnng irgendwelcher Art akti- 
viert werden und sich vermehren. Diese Zellen sind als Reste des Mes- 
enehyms zu betraehten, das zun~ehst undifferenziert den Endothel- 
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schlauch umgibt und den Baustoff zur Bildung der perithelen W a n d  
darstellt. 

Die Frage nach de r  Herkunft  der Zellen h/tngt au~s engste mi~ der 
Frage nach den Bedingungen ihrer Entstehung zusammen. Untersuehen 
wir planm~l~ig die Gef/~13e aus den versehiedensten ttirngebieten, so 
linden wir in allen uns zur Verfiigung stehenden Fgllen das gleiche Ver- 
halten. Die Gef~l~e weitab yon den Orten der Entztindung sind ana- 
tomiseh normal. Nut  die Gef~Be, die mitten in den entztindliehen Ex- 
sudatmassen, oder mindestens an ihren Randgebieten liegen, zeigen die 
gekennzeichneten Ver/tnderungen. Die Gef/~l?wand braueht dabei nicht 
in jedem Schi~itt siehtbar erkrankt zu sein. Dutch die BesehrS~nkung 
der GefgBver/~nderungen auf die Orte der Entztindung und ihres Ab- 
flul3gebiets ist die urs/teh]iche Bedeutung einer vom Blur aus direkt oder 
erst nach Durchl~ssigkeits/~nderung der Endothelsehieht ~qrksamen 
Sehgdlichkeit sehr unwahrseheinlieh. 

~Wie oben dargelegt, linden wir die Gef~,13ver/~nderungen inmitten 
oder am g~nde der tuberku]Ssen Entztindung.. Dutch die mit der ,,Ent- 
ztindung" verbundenen KreislaufstSrung and 6rtlichen Stoffweehsel- 
stSrung, die peristatisehe Hypergmie und ihre Abwandlungen, wird der 
Saftstrom der Gefs und ihr Stoffwechsel dutch Permeabilit/~ts- 
/tnderungen in sts MaBe ver~ndert. Bei grSl3eren Gefs ge- 
schieht dies mittelbar dutch l~bergreifen der Erregung auf die Gefgl~- 
nerven der Vasa vasorum, w/ihrend die ldeinere~i Gef/tBe unmittelbar an 
allen Vergnderungen des Gewebes teilnehmen, zu dem sie durch das 
]%hlen einer eigenen ern~hrenden Strombahn in besonders enger Stoff- 
wechselbeziehung stehen. Dureh die peristatische tIyper~mie, in deren 
Wirkungsbereich also die gr58eren wie die kleinen Gef~ge liegen, and 
die nicht mit der anatomisch faBbaren Gef/~Bentziindung zusammen- 
fs t r i t t  eine Saftstromverlangsamung mit Anhs yon Stoffen 
auf, die auf ruhende Zellen waehstumsanregend wirkt. Die normal nur 
in geringer Zahl vorhandenen subendotheliMen Zellen beginnen unter 
dem Einflug der ver~nderten 5rtliehen Stoffwechsellage zu wachsen 
und sich zu vermehren, so dag der Vergleich mit einer Zellkuttur nicht 
gekiinstelt erseheint. Auf gleiche Weise, wie ~4r uns die Entstehung der 
bier besehriebenen Gef&Bver/~nderungen denken, erkl/~rt Nordmann die 
der obliterierenden Endarteriitis. Aueh das Waehstum des Granu- 
]ationsgewebes erfolg"~ naeh Nordmann bei peristatiseher Hyper/~mie. 

Hand in Hand mit diesen Ver/tnderungen geht aueh eine StSrung in 
der , ,Sehrankenfunktion" des Endothels, eine Dysorie im Sinne Schiir- 
manns und MacMahons. Diese Durehl/issigkeits/~nderung ist gleiehfMls 
Ausdruek und Folge der gegnderten Stoffwechse]lage im anders durch- 
strSmten Strombahngebiet. Die Frage, ob die Sehollen nur Umwand- 
lungsprodukte der Substanz zwisehen den Zellen oder ob ihnen i~ffolge 
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Dysorie noch Best~ndteile des Blutplasmas beigemengt sind, k~nn hier 
unbe~ntwortet bleiben. 

D~s Exsudat  bei tuberkulSser Meningitis ist durch eigenttimliehe 
Zellen ~usgezeichnet, durch die grol~en Exsudatzellen. Ihrer  Natur  
und funktionellen Bedeutung nach sind es histioeyt~re Zelien, die unter 
dem Reiz der tuberkulSsen Entziindung und ~nseheinend nur hier ent- 
stehen. Nach genauer Betrachtung und Vergleich mit  den Befunden 
Wietholds kamen wir zu dem Ergebnis, d~l~ diese Zelien und unsere sub- 
endothelialen Histioeyten die gleiche Zellart darstellen. Sogar die 
Neigung zur Mehrkernigkeit und Riesenze]lbildung h~ben die Zellen 
gemeinsam. Wit  werden nicht fehlgehen, wenn wir ihre Entstehung, 
hier v ie  dort, auf bestlmmte, nur bei tuberkul6ser Meningitis erforder- 
Iiche Resorptionsleistungen beziehen; denn die Reaktionsart  des Mes- 
enchyms ist nicht allein yon einer bestimmten Einstellung seiner Stoff- 
verarbeitungsfiihigkeit, der Immunit~tsl~ge, ~bh~Lngig, sondern aueh 
yon der Art des angebotenen und zum Abbau gelangenden Stoffes. 

Sehon Diamond leitet die grol~en Exsud~tzellen yon der snbendo- 
thelialen Schieht ab und auch Wiethold st immt dieser M6gliehkeit, wenn 
aueh nut  in besehrs Umiange, zu. So diirfen wir wohl annehmen, 
dal3 die groBen Exsudatze]len wenigstens zum Teil aus der subendo- 
thelialen Schicht abstammen, wo sie vie  in den Maschen der Pi~ aus den 
ruhenden Wanderzellen auf Grund besonderer Ern~Lhrung and Be- 
anspruchung entstehen, 

Zusammenfassung. 
Der histioeyt~re Charakter der bei tuberkulSser Meningitis vor- 

kommenden, bereits bekannten Zellanhitufungen wird nachgeviesen 
und ihr Zusammenhang mit  den gro~en Exsudatzellen dargelegt. Als 
Ursprungsort werden differenzierungsfithige Mesenehymlager betrachtet,  
die als subendotheliale Subst~nz einen Best~ndteil der Gef~f~wand 
darstellen. Veranl~ssung zu ihrem Wachstnm bilden St6rungen yon 
S~ftstrom und Stoffwechsel, die dutch Anderung der Kreislaufverh~tlt- 
nisse und Permeabilir hervorgerufen in den Gebieten 
der Entziindung und an ihrem Rande aueh die Gefs in Mitleidenschaft 
ziehen. 
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