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Die Ziichtung von Geweben blutbildender Organe in vitro ist vielfach
durchgefithrt worden. Benutzt wurden jedoch nur die Organe von aus-
gewachsenen Nagetieren, wie Kaninchen, Meerschweinchen oder Ratten,
oder von tierischen Embryonen. Die Arbeiten von Maximow, Carrel,
Burrows, Lewis und Lewis, Fischer, Chlopin, Bloom, Sabin, Rioch, Erd-
mann, Eisner, Laser, Fazzari, Barta, Lambert, Bvans, de Haan, Prigosen,
Ranwvier, Timofejewsky haben besonders wertvolle Beitrige zur morpho-
logischen Analyse des Wachstumsvorganges dieser Gewebe gebracht.
Fir die Aufklérung krankhafter Verdnderungen und der diese Ver-
dnderungen auslosenden Ursachen der menschlichen blutbildenden
Organe ist aber von Untersuchungen tierischen Gewebes kaum endgiltig
Entscheidendes zu erwarten, da gerade in bezug auf diese Krankheiten
das menschliche Gewebe sich in verschiedener Hinsicht von tierischem
Gewebe unterscheidet. Auch das in vitro wachsende Gewebe vom
Menschen ist vom tierischen Gewebe in vielem abweichend, so dafi auch
fiir Untersuchungen unter diesen Bedingungen der gleiche Schlufl gerecht-
fertigt erscheint. :

Aus dhnlichen Griinden scheinen auch Untersuchungen an mensch-
lichem Embryonalgewebe fiir die Aufklirung der KErkrankungen des
hiémopoetischen Systems nicht von ausschlaggebender Bedeutung zu
sein, da die Differenzierungs- und Wachstumspotenzen der embryonalen
Gewebe notwendig andere sein miissen als bei den Geweben der Er-
wachsenen. Auch auf die auBlerordentlich schénen Ziichtungen der Blut-
zellen von de Hean mit seiner Durchstromungsmethode sei nur hin-
gewiesen, da die Zichtung und Umwandlung der Zellen des normalen
Blutes nur einen Sonderfall darstellen. Diese Untersuchungen wurden
ebenfalls an tierischen Zellen angestellt.

Soweit ung bekannt ist, wurden bisher Ziichtungen des Gewebes der
normalen blutbildenden Organe des erwachsenen Menschen koum aus-

1 Die Arbeit wurde ausgefithrt mit Unterstiitzung der Lady Tata Memorial-
Stiftung, der wir fiir die Erméglichung unserer Arbeiten zu gréftem Danke ver-
pflichtet sind.
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gefiihrt. Versuche mit kurz dauerndem Uberleben in vitro méchten wir
als sehr uniibersehbar in ihren Bedingungen nicht als ausschlaggebend
heranziehen.

Bei unseren Untersuchungen handelt es sich darum, die Wachstums-
und Differenzierungsvorginge bei Dauerziichtung der Gewebe blutbil-
dender Organe festzulegen und zu analysieren. Uber Befunde an Knochen-
mark und Lymphdriise wird in dieser Arbeit berichtet: Zur Ergénzung
und zum Vergleich fiigen wir unsere Untersuchungen und Beobachtungen
iiber das Wachstum subperitonealen Bindegewebes hinzu. Der Zweck
unserer Untersuchungen besteht darin, einen Weg zur Aufklirung der
menschlichen Blutkrankheiten mit Hilfe gewebeziichterischer Methoden
zu finden. Nach unserer Meinung bietet fiir die Erkennung der Ab-
weichungen pathologischer Zellen in morphologischer und besonders in
funktioneller Hinsicht nur die genaue Analyse der gleichartigen normalen
Gewebe die Grundlage. Die Ziichtung krankhaften Gewebes haben
wir gleichfalls durchgefiihrt und werden in den folgenden Mitteilungen
dariiber berichten.

Die in dieser Arbeit mitgeteilten Befunde mogen zundchst liickenhaft
erscheinen, doch erfiillen sie in dem oben dargelegten Bestreben den
Zweck, die notigen experimentellen Belege fiir die schrittweise Ver-
gleichung der verschiedenen Gewebe zu liefern.

Die von uns angewandte Methode ist der von Zakrzewsk: angegebenen
ghnlich. Fiir die Ziichtung kommt nur die Flaschenmethode wegen der
langen Wachstumsdauer einer Passage in Betracht. Wir konnen den
Befund von Zakrzewsks im allgemeinen bestétigen, daf Zusatz von geringen
Mengen Heparin die Ziichtung menschlichen Gewebes in vitro erleichtert,
ohne daB wir der von ihm gegebenen Theorie dieses Phinomens bei-
pflichten. Es ist nach unserer Erfahrung sicher, da der Embryonal-
extrakt beim menschlichen Gewebe nicht die bedeutungsvolle Rolle
spielt wie beim embryonalen Hiihnergewebe. Wir konnten geniigend
beobachten, daB das Wachstum menschlichen Gewebes auch ohne
Embryonalextrakt weder verzégert noch eingeschriankt war. Die Wachs-
tumsméglichkeiten und die regulatorischen Prinzipien sind anscheinend
nicht nur ,,gewebsspezifisch*, sondern auch ,artspezifisch* differenziert.
Es ist ja bekannt, daB optimales Wachstum von Hiihnergewebe ver-
schiedener Herkunft nicht bei dem gleichen Gehalt an Embryonalextrakt
erfolgt (Parker). Ebenso ist sicher, dafl Hithnergewebe unter den Be-
dingungen, die fiir menschliches Gewebe optimale sind, nicht am besten
wachsen wiirde. Die Methode, die sich, abgesehen von diesen theoretischen
Darlegungen, fiir unsere Gewebe als am praktischsten erwiesen hat, ist
folgende:

Das vom Menschen durch operativen Eingriff gewonnene Gewebe
wird moglichst kurz nach der Operation in Carrelflaschen D-3 angesetzt
in einer Mischung von 0,3 cem Plasma vom Huhn, 0,6 cem Thyrodeldsung
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und so viel Embryonalextrakt, als zur Gerinnung notwendig ist. Meist
geniigt ein Tropfen. Dann wird 1 com Thyrodelosung darauf gegeben
und 24 Stunden im Brutschrank stebengelassen. Am néchsten Tage
wird die Thyrodeldsung abpipettiert und eine Deckschicht von 0,15 cem
Plasma vom Huhn, 0,3 cem Thyrodelésung und ein Tropfen Embryonal-
extrakt darauf gegeben. Nach Erstarren der Deckschicht, die vorher
durch Schiitteln gleichméBig verteilt worden war, wird eine 30%ige
Lésung von menschlichem Serum, mit Heparinzusatz, einpipettiert.
Auf 100 com Serumldsung werden 2,3 com einer 0,1% Heparinlésung
gegeben. Alle 3 Tage werden die Flaschen gewaschen, d. h. die Serum-
16sung abpipettiert, fiir 1—3 Stunden 1 com Thyrodelosung darauf gegeben
und dann frische Serumlésung zugegeben. Die Temperatur des Brut-
schrankes betriigt 36,5—37,5°. Nach ausreichendem Wachstum, meistens
2—3 Wochen, werden die Kulturen in der iiblichen Weise umgesetzt.

1. Das Wachstum des Bindegewebes vom erwachsenen Menschen.

Da bei allen Ziichtungen dem Bindegewebswachstum eine besondere
Bedeutung zukommt, haben wir das subperitoneale Bindegewebe unter
unseren Ziichtungsbedingungen untersucht. Menschliches Bindegewebe
wurde bisher von Zakrzewski und Parker geziichtet. Unsere Befunde
decken sich zum groBen Teil mit den frither gemachten. Doch erscheint
es uns wichtig, auf einige Besonderheiten des Wachstums menschlichen
Bindegewebes einzugehen, die fiir die Analyse der Vorginge beim Wachs-
tum der blutbildenden Organe wegen des eigenartigen Verhaltens des
menschlichen Bindegewebes bedeutungsvoll sind.

Fiir die Ziichtung des Bindegewebes diente uns meist subperitoneales
Gewebe von operativ entfernten Bruchsicken. Nicht jedes Bindegewebe
ergibt Wachstum. Doch ist es nicht schwer, bei einiger Erfahrung gut
wachsende Kulturen von subperitonealem Bindegewebe zu erhalten.
Wichtig fiir den Erfolg ist die Auswahl des Gewebes. Wir haben den
Eindruck, dafl sich das Bindegewebe um die kleinen (Glefafie oder Capil-
laren besonders gut eignet. Gewebe mit ausgesprochenen fibrilliren
Ziigen oder groBe Arterien und Venen ergeben meist kein Wachstum.
Bei einiger Erfahrung in der makroskopischen Auswahl des Gewebes
gelingt es aber, von den angesetzten Gewebestiickchen 40—60% gut
wachsende Kulturen zu erhalten. Das Wachstum, besser die Auswan-
derung, beginnt nach dem Ansetzen meist erst am 3.—4. Tage. Kulturen,
die nach 8 Tagen noch kein Wachstum zeigen, pflegen auch nicht mehr
zum Wachstum zu kommen. Doch entwickeln sich Kulturen, bei denen
anfangs nur wenige Zellen auswandern und die man nach Erfahrungen
bei Hithnergewebe als ,,sehr schlecht wachsend** bezeichnén wiirde, noch
nach langerer Zeit zu schénen Kulturen. Die Wachstumsperiode ist im
Durchschnitt 2-—3 Wochen, Aus diesem Grunde sind Deckglaskulturen
fiir die Dauerziichtung menschlichen Gewebes ungeeignet.
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In der ersten Passage lassen sich beim subperitonealen Bindegewebe
zwei Wachstumsformen unterscheiden. Bei einer Reihe von Kulturen,
oft bei allen angesetzten, tritt sofort fibrillires Gewebe in mehr oder
weniger dicken Ziigen auf. Bei anderen Kulturen, manchmal bei
einer sehr grofen Zahl der angesetzten Gewebskulturen, wachsen die
Zellen vereinzelt und bilden einen lockeren Zellverband. Bei der 1. Form

Abb. 1. Menschliches Bindegewebe. 3. Passage, etwa 2 Monate in der Kultur, Randpartie.
Vergr. 36fach.

des Bindegewebswachstums haben alle Zellen mehr oder weniger die
typische spindelférmige Gestalt. Dort, wo die Zellen in einem lockeren
Verband auswachsen, sind die Einzelzellen von kurz polygonaler Gestalt,
epithel- oder endotheldhnlich. Es scheint, daB die letzteren Zellen aus
anderen Schichten der angesetzten Stiicke kommen, und es koénnte
moglicherweise sich um Endothel von Peritoneum handeln. Die Abb. 1
zeigt den ersten., 2 den zweiten Wachstumstyp. Bei weiterem Wachstum
bilden sich in beiden Kulturarten dichte radidre Zellziige, die aber im
Gegensatz zum Hithnergewebe immer die Tendenz haben, in arkaden-
formigen Bogen am Rande der Kultur ineinander zu verschmelzen,
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In weiteren Passagen verlieren die Kulturen diese Wachstumsunter-
schiede mehr und mehr, sie liefern meist schon in der 2. Passage schones,
gleichméBig radisr angeordnetes Bindegewebe. Das eigenartig arkaden-
artige Wachstum am Rande bleibt aber dauernd erhalten. Die in der
1. Passage etwas plumpen Zellen werden schlanker, wahrscheinlich infolge
erhéhter Auswanderungs- und Wachstumstendenz. Die Neigung, plumpe
Zellen zu bilden, bleibt aber erhalten. In fast allen Kulturen sind neben

Abb. 2. Bruchsackgewebe. Polygonale Zellen in lockerem Gewebsverbande. Keine so
ausgesprochen fibrocytidren Hlemente wie in Abb. 1. 6 Tage alte Kultur. Vergr. 86fach.

den fibrocytéren polygonale Elemente vorhanden, die von den durch
Degeneration entstehenden Abrundungsformen verschieden sind und
anscheinend zu dem Gewebe. als Dauerbestandteile dazugehéren. Die
Einzelzelle eines solchen Bindegewebes zeigt eine groe Verschiedenheit
von geziichtetem tierischen Bindegewebe. Das Protoplasma erscheint
feingranuliert, féarbt sich jedoch nicht mit Sudan. Beim menschlichen
Gewebe kommt es selten zur Zellverfettung als Zeichen der Zelldege-
neration, die héufig bei Hithnerfibroblasten als unangenehme Erscheinung
auftritt. Die mikroskopische Analyse bei starken VergroBerungen ist
bei den gewohnlichen Flaschenkulturen unmdglich wegen der Dicke und
Inhomogenitit des Glases. Es ist aber einem geschickten Glasbliser
gelungen, kleine Flaschen mit einem Boden von 0,2 mm dicken Deckglas,
das direkt am Rande angeschmolzen ist, herzustellen. Mit diesen Flaschen,
die wegen ijhres Preises und ihrer Empfindlichkeit fiir die gewthnliche



der blutbildenden Organe der erwachsenen Menschen in vitro. 321

Arbeit nur bei besonderer Vorsicht und Zeit brauchbar sind, gelingt es,
auch Aufnahmen von Flaschenkulturen mit starker Vergroferung anzu-
fertigen.

II. Das Knochenmarksgewebe des erwachsenen Menschen.
Die Versuche, das menschliche Knochenmark zu ziichten, stieflen
anfangs auf Schwierigkeiten, weil das Knochenmark das Fibrin des
Gerinnsels stark verfliissigt. Die Schwierigkeiten konnten dadurch

Abb. 3. Knochenmark, 6 Tage in der Kultur. Auswanderung von leukocytaren Rundzellen,
Wachstum von Bindegewebe. Vergr. 36fach.

iberwunden werden, daB unverdiinntes Hiihnerplasma zum Ansetzen
verwendet wurde. Tritt trotzdem in der 1. Passage Verfliissigung ein,
so kann man die 1. Deckschicht noch einmal mit einer Plasmaschicht
iibergiefen, ohne daf das Wachstum dadurch beeinfluBt wird. Weiterhin
wird dann in der iiblichen Weise verfahren. Merkwiirdig ist, da immer
wieder ganze Serien frisch angesetzten Knochenmarks die Tendenz
zeigen, das Gerinnsel zu verflissicen, wihrend unter denselben Be-
dingungen und mit demselben Plasma angesetzte andere Gewebe als
Knochenmark gut anwachsen ohne jede Verflissigungstendenz. Wir
sind der Ansicht, daf diese Verfliissigungstendenz eine besondere Eigenart
des Knochenmarks ist, fiir deren Ursache wir eine geniigende Erklarung
noch nicht haben.

Als Ausgangspunkt wurde fast immer das Knochenmark operativ
entfernter Rippenstiicke benutzt. Die Knochenschale wird mit Knochen-
zangen einseitig moglichst vollstéindig entfernt und das Mark mit scharfen

Virchows Archiv. Bd. 299. 21
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Loffeln ausgekratzt. Beim Teilen in Stiickchen zum Ansetzen nimmt
man meist einige Spongiosabilkchen mit. Dafl peinlichste Sterilitit
Vorbedingung ist, braucht nicht besonders betont zu werden. Am
1. Tage nach der Explantation kommt es, wie bei allen Kulturen, in deren
Ursprungsgewebe bewegliche Zellen vorhanden sind, zum Auswandern
' von zahlreichen Elemen-

% Lo . ' ten der leukopoetischen
i 4 Reihe (Abb.3). Nach

o s 3—8 Tagen kommt es

zur Entwicklung von fi-
broblastenéhnlichen Zel-
len, die sich unter den
emigrierten Rundzellen
vorschieben. Nach dem
Verschwinden der Rund-
zellen durch Ausschwem-
mung in die flissige
Phase tritt das Fibro-
blastengewebe mehr her-
vor; in seinen Maschen
bleiben jedoch Rundzel-
len, auf die spéter noch
zuriickzukommen  sein
W wird. Dies Fibroblasten-
gewebe unterscheidet
sich von dem eingangs
beschriebenen in ziemlich
ausgesprochener Weise.
Die Einzelzelle ist ziem-
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Abb. 4. Runde Riesenzellen mit grofflem Rundkern und

kaum differenziertem Protoplasma, mit kleinem dunklen
Kern, kleinem hellen Rundkern und gelblich
pigmentiertem koérnigem Protoplasma. Vergr. 180fach.

lich groB, sie hat meh-
rere, relativ plumpe Aus-
ldufer, die sich bogen-

foérmig mit anderen Zel-
len verbinden, besonders schon sieht man dieses Verhalten am Rande
der Kultur. Bei lingerem Verweilen in der Flasche bildet sich eine
schone bindegewebige Kultur. In dieser Zeit treten aber auch eine
Reihe von Rundzellen auf, die eine sehr grole Mannigfaltigkeit aufweisen.
Aufler kleinen Rundzellen, die wohl vorwiegend der myeloischen Reihe
entstammen, treten Zellen hervor, die ihrer Form und Groéfle nach er-
heblich von diesen abweichen. Versucht man, diese Zellen zu charak-
terisieren, so st6Bt man hier auf gréfiere Schwierigkeiten, weil diese Zellen
auch untereinander wieder sehr grofie Verschiedenheiten aufweisen. All
diese Zellen sind, wie die Abb. 4 und 5 aufweisen, wesentlich gréBer als
die Rundzellen der myeloischen Reihe. Einige von den dunkel granu-
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lierten enthalten mehrere rundliche Gebilde, die entweder eine Uberzahl
von Kernen darstellen oder aber phagocytierte Zellen. Die Vielgestaltig-
keit dieser Zellen, mit deren Beschreibung wir uns begniigen, ist am besten
aus den Abbildungen ersichtlich. Sie zeigen, daf} die verschiedenartigsten
Formen mit sehr mannigfaltigem Kern und Protoplasmastruktur vor-
kommen; besonders aunffallend ist die GroBe der ,,Riesenzellen®, die
zum Teil 20—50mal so grof sind wie die gewShnlichen Knochenmarks-
zellen.

Ganz im Innern der Kultur findet sich, besonders in der Nihe der
Fetttropfen, noch eine andere
Zellart, die bei kleiner Ver-
groBerung bereits durch. ihr
grob gekdrntes Protoplasma
und die gelbe Farbe auffallt.
Hierbei handelt es sich an-
scheinend um lipoidhaltige
Zellen, die entweder aus Fett-
zellen selbst entstehen oder
irgendwie in Begleitung der
letzteren auftreten (Abb. 6).

Uber die Analyse dieser
Zellarten wird in spéteren
Arbeiten berichtet werden.
Da die funktionelle Bedeu-
tung bei der Mannigfaltigkeit
der Zellen nicht aus der ) ) i

. . - Abb. 5. Gelapptkernige, stark pigmentierte
alleinigen Beobachtung ihrer Riesenzelle. Vergr. 270fach.
Entstehung erschlieBbar ist,
miissen besonders angelegte Versuche hier weiteren Aufschlufl geben.
In dieser Mitteilung mochten wir nur die Weiterziichtung der Kulturen
beschreiben.

In etwa 14 Tagen bis 3 Wochen entwickelt sich in diesen Kulturen
reichlich Fibroblastengewebe, so dall die Kulturen relativ leicht in
andere Flaschen iibertraghar sind. Es wachsen jetzt um das ganze iiber-
pflanzte Stick bindegewebsartige Zellelemente. Man sieht, daf die Zellen
den eingangs beschriebenen eigenartigen Charakter beibehalten. Es
finden sich groBe Zellen mit zahlreichen kurzen Ausliufern und bogen-
artigen Verflechtungen, die den Kulturen gegeniiber denen von Perito-
nealgewebe stammenden ein durchaus anderes charakteristisches Aussehen
verleihen. In den Liicken dieses Bindegewebsstromes bleiben zahlreiche
Rundzellen erhalten, die manchmal auswandern, gruppenartig, und sich
am Rande der Kultur ansammeln. Auch in dem Stroma am Rande des
Mittelstiickes sind diese Zellen haufig. Man erkennt immer noch eine
Reibe von Typen, runde und spindelférmige Zellen meist mit rundem

21%*
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Zellkern von verschiedener GréBe und verschieden dunkler Granu-
lierung. Nach Fixierung und Firbung ist noch die charakteristische

Abb. 6. Knochenmark. 1.Passage. Mittelstiick. Fetttropfen mit zahlreichen groBen Zellen,
grobkorniges Protoplasma, zum Teil blischenférmige, gelb gefirbte Schollen, meist um die
Fetttropfen herumliegend, aber auch auswandernd. Vergr. 172fach.

Abb. 7. Am‘ Boden der Flasche wachsende vielgestaltige Fibroblasten. Vergr. 465fach.

Struktur erhalten, die Ausldufer treten nicht mehr so deutlich hervor,
doch zeigen die Aufnahmen vom Rande solcher Kulturen, daf} diese Zellen
fiir Bindegewebszellen eigenartice Formen mit plumpen Ausliufern
annehmen konnen; teilweise sehen diese so aus, als ob sie abgeschniirt
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wiirden. Bei den Bildern nach Fixierung ist in der Ausdeutung eine
gewisse Vorsicht geboten (Abb. 7).

In dhnlicher Weise verhalten sich die Kulturen bei weiterer Ziichtung
(Abb. 8). Wieweit diese restlichen Zellen noch alle Potenzen des Knochen-
markes haben, 148t sich noch nicht sagen. HEs scheint zunéchst wichtig,
festzustellen, daB das in vitro gewachsene Bindegewebsstroma des
Knochenmarks eine besondere Zellart besitzt, und dall fast immer im

Abb. 8. Knochenmark. 4. Passage. Fast vollkommen reines fibrocytires Gewebe.
Vergr. 36fach.

Stroma charakteristische Rundzellen erhalten bleiben. Unter den vor-
laufig sehr einfachen Bedingungen, unter denen die gewéhnliche Knochen.-

markskultur wéchst, zeigt das Gewebe das Beibehalten gewisser” Mog-
lichkeiten. h

ITI. Das Lymphdriisengewebe des erwachsenen Menschen.

Die normale Lymphdriise 148t sich verhaltnismaBig leicht kultivieren.
Ahnlich wie beim Knochenmark kommt es zunéchst zur Auswanderung
der in der Driise vorhandenen Rundzellen. Sie wandern aber nicht so
schnell aus wie die polymorphkernigen Leukocyten, auch nicht so gleich-
méafBig um die ganze Kultur, sondern mebr in zusammenhéngenden
Gruppen oder Kolonnen. Sie bleiben auch mehr in der Nihe des Mittel-
stilckes liegen. Ks gelingt auch nicht, durch Bakterien eine stirkere
Wanderung der Lymphocyten zu erzwingen. Die Lymphocyten zeigen
nach unserer Erfahrung auch keine Chemotaxis.
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Nach kurzer Zeit, meist am 4. oder 5. Tag, kommt es zum Auswachsen
fibroblastischer Elemente. Ob die kolonnenférmig angeordneten Rund-
zellen in Fibroblasten sich umwandeln konnen, ist trotz vieler Miihe
nicht gelungen, einwandfrei nachzuweisen. Ganz sicher ist aber, daf} die
gleichen Zellen, die spéter fibrocytdres Gewebe liefern, zunichst am
Rande der Kultur als kleine polymorphe Wanderzellen auftreten (Abb. 9).

Abb. 9. Menschliche Lymphdriise. Randzone. Rundzellen, Bindegewebszellen, Wanderzellen.
Vergr. 86fach.

-In Maschen des Bindegewebes bleiben die Rundzellen noch lange Zeit
in groBerer Zahl erhalten. Auch dann, wenn das Bindegewebe allméahlich
iiber die Auswanderungszone herauswichst, ordnen sich die Rundzellen
wieder in den Liicken an. Bei anderen kultivierten Geweben konnten wir
diesen Vorgang niemals beobachten. Uberhaupt ist die Kultur aus
Lymphdriise als ganzes charakteristisch. Das ganze Mittelstiick lockert
sich stark auf, der Ubergang vom angesetzten Stiick zum neu gewach-
senen Rand wird flieBend. Die Kultur wird im ganzen homogen und
ziemlich diinn. In der Ubergangszone vom Mittelstiick zum auswach-
senden Gewebe sieht man immer groBere Rundzellen, die aber einen relativ
einheitlichen Charakter haben und wie besonders grofe lymphocytire
Elemente — Lymphoblasten — aussehen. Niemals kommt es zum
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Auftreten der auBerordentlich verschiedenartigen beim Knochenmark
beschriebenen Zellarten.

Nach etwa 10—14 Tagen Jassen sich die Kulturen umsetzen. Auch in
weiteren Passagen neigen sie zum charakteristischen Wachstum, das vom
Wachstum des gewdhnlichen Bindegewebes und des Knochenmarks
deutlich abweicht. Besonders auffillig und spezifisch far das Lymph-
driisengewebe ist die starke Neigung der Zellen zur Auswanderung und
die rasche Aufhellung des Mittelstiickes. In den Maschen des Gewebes
sind immer mehr oder weniger Rundzellen, die gleichartig sind und den

i
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Abb. 10. Menschliche Lymphdriise. 3. Passage, ca. 6 Wochen in der Kultur.
Rundzellen zwischen Bindegewebsziigen. Vergr. 36fach.

Lymphocyten #hneln, vorhanden. Die einzelne Bindegewebszelle ist
kleiner als die der bisher beschriebenen Typen, sie ist fast immer sehr
schmal und lang, spindelig, mit wenigen langen und manchmal nur mit
einem Auslaufer.

Ein schon beim subperitonealen Bindegewebe beschriebenes Verhalten
im Wachstum ist fir die Lymphdrisenkultur ganz besonders charak-
teristisch. Die radiir auswachsenden Zellen bilden an verschiedenen
Stellen des Randes ohne ersichtlichen Grund zirkulir um die Kultur
verlaufende Ziige von groBer Zelldichte. Es geschieht nicht so, dafl es
zu einer ungeordneten Verflechtung der Zellstringe kommt, sondern es
bleibt eine ausgesprochene radidre Struktur von einer zirkuldren Struktur
deutlich unterscheidbar (Abb. 10). Dies Verhalten ist so typisch, daB
man daran fast immer Lymphdriisenkulturen von anderen Geweben
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unterscheiden kann. Die beigegebene Abbildung zeigt dies Verhalten.
In den Spalten bleiben immer Rundzellen erhalten. Durch dies eigenartige
Wachstum weisen die Kulturen eine besonders abgeschlossene Struktur
auf, die mit dem aufgehellten Zentrum eine besondere Organisation des
Wachstums der Lymphdriise in vitro zeigen. In mancher Hinsicht
erinnert das in vitro gewachsene Gewebe der Lymphdriise an den Aufbau
der Lymphdriise selbst.

Die Dauerziichtung des Gewebes gelingt ziemlich leicht. Wachstums-
anderungen kommen bei Beibehaltung derselben Bedingungen nicht vor;
andere Zellarten als die bisher beschriebenen treten nicht auf, was fiir
Differenzierung pathologischen Lymphdriisengewebes von Bedeutung ist.
Ohne daB wir uns hier schon ausfithrlich zu der Frage der Umwandlungs-
und Differenzierungsmaoglichkeiten der Zellen duBern mochten, haben
wir festgestellt, dafl bei der Kultur aus Lymphdriise die Umwandlungs-
tendenz der Zellen in Rundzellen dauernd erhalten bleibt. Einen Grund
dafiir konnen wir jetzt noch nicht angeben. Wir konnten aber immer
wieder beobachten, daB nach gutem Auswachsen in &lteren Passagen
plotzlich eine ganze Reihe sonst gleichartiger Kulturen plétzlich zu einem
groflen Prozentsatz Rundzellenbildung aufweisen. Bei degenerativen
Bindegewebskulturen sieht man ja auch das Auftreten rundzelliger
Elemente. Bei diesen Kulturen tritt aber die Rundzellenbildung schlag-
artig auf bei sonst gut erhaltenen fibrocytdren Elementen. Es gelingt
also unter den gewdhlten Versuchsbedingungen von verschiedenen
mesenchymalen CGeweben des erwachsenen Menschen Dauverkulturen
mit charakteristischen Eigenschaften zu ziichten. Die Zellarten sind in
ausgesprochener Weise voneinander verschieden und zeigen unter-
schiedliche Entwicklungs- und Differenzierungsméglichkeiten. Damit
scheint eine geniigend sichere Grundlage fiir die Analyse des patholo-
gischen menschlichen Gewebes der verschiedenen blutbildenden Gewebe
gewahrleistet.
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