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In der vorhergehenden Verdtfentlichung? iiber das Verhalten iiber-
pflanzter Organstiicke hatte ich Bedenken gegen die von Letterer, Schiir-
munnt.a. vertretene Ansicht gednflert, dafl man die Vorginge beim Abban
des Transplantates auf dysorische Wirkungen des wingebenden Blutes be-
zichen diirfe. Dazu fithrte insbesondere das Vorhandensein von 4 Zonen
am Transplantat, von denen die AuBlenzone aus lebendem Parenchym
besteht und trotz verschiedener Nuchbarschaftsbezichungen zu Blut
ind Blutzefiflen nichts zeigte. was als dysorische Schidigung aufgefal3t
werden konnte.

Die Absicht, diese Fragen weiter zu verfolgen und die Richtighkeit
der Deutuny weiter zu priifen. fithrte zu der Uberlegung, wie das Trans-
plantat in noch engerc Bertthrung mit dem Blut gebracht werden und
dann vielleicht noch deutlicher zeigen konnte. ob Schidigungen der
erérterten Art auftreten. Der Versuch in vitro mit explantiertem Gewehe
wiirde dabeil zwar auf einfachste Weise gestatten, Blut und CGewebe
zusammenzubringen, schien aber ungeeignet zu sein, weil die Erfahrung
bei der Gewebeziichtung gegen diese Anordnnng spricht und lehrt, daB
auf diese Weise Gewebe kaum jiberleben kann.

So ergab sich, als vielleicht aussichtsreiche Versuchsanordnung bei
Abwandlung der iiblichen Transplantationsverfahren die Ubertragung
der zu untersuchenden Organstiicke als Emboli in die Lungenarterien.
Meines Wissens ist nur in der experimentellen Geschwulstforschung
von diesem Verfahren Gebrauch gemacht und das Verhalten solcher
Emboli mikroskopisch untersucht worden, so daf keine in diesen Zu-
sammenhanyg gehdrenden Verdffentlichungen zu erwihnen sind.

Bei 18 Katzen und Kaninchen wurden Gewehsstiicke als Lungenemboli iiber-
tragen. LEine Anzah] weiterer solcher Versuche miBlang, indem die Tiere den Ein-
griff nicht berstanden. Die Zahl der erfolgreichen Transplantationen kann nur

t Die Untersuchungen wurden ausgefithrt mit Unterstiitzung durch die Gesell-
achaft der Freunde und Forderer an der Universitit Koln.
2 In diesem Heft.



Untersuchungen an Gewebsembolien in Lungenarterien. 29

ungefiahr mit etwa 250 angegeben werden, weil es die Arbeitsweise mit sich brachte,
dafi die eingespritzten kleinen Organstiicke nicht genau gezihlt wurden. Diese
Transplantate sind teils auto-, teils homoioplastische. Verwendet wurden Leber,
Niere und Speicheldriise.

Kaninchen vertragen diesen Lingriff schlecht, man darf nur wenige Gewebs-
stitcke embolisch in die Lungen bringen, wenn das Tier danach noch tagelang
leben soll. Katzen vertragen viel reichlichere solche Embolien.

Die Arbeitsweise war bei beiden Tierarten gleich: Am narkotisicrten Tier wird
vine V. jugularis freigelegt, und cine Glaskaniile wird eingebunden. Sie wird durch
ein kurzes Stiick Gummischlauch mit einer Rekordspritze verbunden, deren Ansatz-
stiick so weit sein muB, dafl Organstiicke von geniigender GroBe eingespritzt werden
kénnen. Bei homoioplastischen Uberpflanzungen wurden 2 Tieve in dieser Weise
vorbercitet. Dann wurde das zar Embolie benotigte Material beschafft: Keil-
exeision aus der Leber, Nephrektomie, Exstirpation einer Speicheldriise. Die
Ubertragung konnte nun ohne Zeitverlust unter Vermeidung einer CGewebeschidi-
gung durch lingeres Aufbewahren auBcerhalb des Korpers erfolgen und z. B. auch
bei 2 Ticren fast gleichzeitig. Die eingespritzten Organstiicke waren bei den ver-
wendeten Tierarten 1-—2 cmm groB, zum Teil aus spiter erdrterten, nicht methodisch
bedingten Grimden noch kleiner. Diese Stiickchen wurden mit Tyrodelosung ein-
gespritzt, und zwar schubweise, so dafi cine unerwiinscht starke und allzu plotzliche
Nehivdigung des Tieres moglichst vermicden wurde.  Als Regel erholte sich das
Tier in einigen Stunden und konnte tagelang am Leben bleiben. Einige Stunden
his einige Tage nach dem Eingriff wurden die Tiere getétet. Die herausgenommenen
Lungenteile wurden nach Paraffincinbestung in Stufenserien untersucht.

Die Lungenbefunde.

s entstehen hiimorrhagische Infarkte, die ithrem Alter entsprechende
makroskopische Befunde zeigen. Die grofieren Emboli sind makro-
skopisch leicht zu finden, die kleincren werden beim Serienschneiden
aufgesucht. In den frithesten Stadien lassen sich einzelne Emboli leicht
aus den Arteriendsten herausnehmen und werden daun gesondert ver-
arbeitet. In der Regel wurde der in der Arterie liegende Embolus im
Zusammenhang mit den umgebenden Teilen untersucht.

Bei der mikroskopischen Untersuchung zeigt das infarzierte und das
iibrige Lungengewebe nichts hier Erwidhnenswertes. Die Emboli liegen
zum Teil als vollig verstopfende Pfropfe der GefaBiwand iiberall dicht
an. Oft besteht cin solcher Pfropf aus mehreren Stiickchen des gleichen
Organes oder aus Teilen verschicdener Organe (z. B. nach g¢leichzeitiger
Einspritzung von Speicheldriisen- und Leberstiickchen). An den Enden
der mehrere Millimeter langen Pfropfe sitzen ihnen Blutthromben auf,
oder sie ragen auch frei in fliissiges Blut. Hiufig verstopfen die Gewebs-
emboli die GefaBlichtung nicht ganz. Dann findet man Stellen, an denen
Oberflichenteile des Embolus unmittelbar an fliissiges Blut oder an
kleine, in Verklebungen eingeschlossene Ansammlungen von Serum
angrenzen. Es gibt, zusammenfassend gesagt, alle erdenklichen Arten
von Nachbarschaftsbeziehungen der Emboli zu angrenzenden Teilen
der GefiBwand, zu flissigem Blut, Serum und Thromben.
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Die Leber-, Nieren- und Speicheldriisenstiickchen verhalten sich
histologisch als Lungenemboli genau so wie als subcutane oder intra-
peritonacale Transplantate. Eg entstehen 4 Zonen, von denen die aulen
gelegene aus lebenden Zellen besteht. Beim Leberstiickehen ist diese
Zone schmal und oft unterbrochen, beim Nierenstiickchen breiter; beim

Abb. 1. Leberembolus in Lungenarterie, honioplastisch, 4 Tage, Kaninchen, Fin groBerer
Herd lebenden Randgewebes ragt frei in die Lichtung eiues ahzweigenden Seitenastes (2.
Der dbrige Jombolus groStenteils kernlos und in Abban,

Embolus aus Speicheldriisengewebe ist die lebende AuBenzone am aus-
geprigtesten vorhanden. Man findet zahlreiche Mitosen in dieser Zone
und in spiteren Stadien Regenerate der Ausfithrungsginge. Uber den
Enderfolg der Einheilung oder des schlieBlichen Parenchymunterganges
geben die Versuche keine Auskunft, weil die Tiere nach lingstens 9 Tugen
getdtet wurden.

Die lebende Randzone ist itberall da, wo sie mit Blut und Blutbestand-
teilen in Berithrung kam, genau so ausgebildet und genau so reich an
Mitosen, wie an den anderen Stellen, wie etwa in Berithrung mit der
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Gefillwand oder umgebender Granulation. Nur dort, wo ein Embolus
aus mehreren Organstiickchen besteht, fehlt an den Beriihrungstlichen
aneinanderliegender Stiickchen die lebende AuBenzone. Hier fehlen
aber auch die iibrigen Zonen.

Da in allen wesentlichen Punkten eine grofie Ubereinstimmung mit
dem Verhalten anderer Transplantate besteht — auch z. B. hinsichtlich

Abir 2. Nicrenembolus in Lungenarterie. antoplastisch, 9 Tage, Katze. Der Arterien-
wund ¢+ ) dicht anlicgend eine breite Schicht lebenden Nicrengewebes, Unter dicser
Schicht (reehts) abgebantes kernloses Gewebe,

der Unterschiede bei Auto- und Homolotransplantation -— darf ich mich
mit dem Hinweis auf die frither geschilderten weiteren Einzelheiten
begniigen und mit der Wiedergabe solcher Befunde bei Lungenembolien
in Abbildungen (Abb. 1-—3).

Besonderheiten kleinster Gewebsewboli.

Weil bei den ersten Versuchen gefundene kleinste Emboli in Lungen-
arterieniisten vom eben geschilderten Verhalten abwichen, wurde in
den spiteren Versuchen daranf geachtet, dafl aufler den moglichst
groBen auch besonders kleine Organstiickchen eingespritzt wurden.
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Dicse zeigen Unregelmifigkeiten in der Ausbildung der Zornen.
Darauf war auch frither schon hingewiesen worden (z. B. von Letterer),
und es ist hekannt, aber nicht weiter erértert, daB es eine Mindestgrofie
des zonenbildenden Transplantates gibt. Diese Mindestgrofle ist bei
den einzelnen Organen etwas verschieden. Es gibt kleinste Emboli,
an denen die sonst vorhandene Innenzone fehlt. Man findet dann zentral

Abb, 3. Speicheldrasenembolus in Lungenarterie, autoplastisch, 2 Tage, Katze. Der aus

(bei x anecinander grenzenden) 2 [risensticken hestehende Imbolus hat eine breite

AuBenzone lebenden Gewebes, auch dort wo er (bei ¥ <) frei in die Lichtung vagt und
ihm ein Thrombus aufsitzt.

eine kleine Ansammlung von teils erhaltenen, teils zerfallenen I.euko-
cyten. Dann folgen 2 Schichten, zunachst eine Schicht kernlosen oder
doch weitgehend zerstorten Parenchyms und dann die Auflenzone
lebender Parenchymzellen (Abb. 4). Andere der kleinsten Transplantate
haben auch keine zentrale Leukocytenansammlung und zeigen also
nur 2 Schichten, von denen die innere aus totem Parenchym mit Ab-
bauverinderungen und die duflere aus lebendem Parenchym besteht
(Abb. 3). Endlich gibt es kleinste, nur aus lebendem Parenchym be-
stehende Transplantate. Solche Befunde konnen natiirlich bei tangen-
tialer Schnittfiihrung durch Randteile des Embolus vorgetiuscht werden,
was sich in Schnittserien ja ausschlicBen oder feststellen lifit.
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Abbo 4. Speicheldrizcenembolus inInngenarterie. homojoplastisel, 20 Stunden. Kaainchen.

Randzone lebenden Gewebes, auch dort wo der Kmbolus der Gefiigwaned nicht anliegt

umed an flissiges Biut grenzt (+). Iim Zentrum kleine Merde entkernten Parenchyims (also
anzedeatet 2---3 Zonen),

AR,

Abb. 5. Nicrenembolus in Lungenarterie, antoplastisch, 9 Tage, Katze, Fast vollig
eingeheilt, nur einige kleine Herde mit kernlosen Zelltrimmern,
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Ergebnisse.

Trotz der denkbar nahesten Nachbarschaft der Gewebsemboli in
Lungenarterien mit Blut und Blutbestandteilen zeigen solche Emboli
keine Veranderungen, die als Folge dysorischer oder anorischer Schidigung
aufgefafBt werden koénnten. Die Randteile der Emboli, also dem Blut
nichst benachbarte Teile, enthalten lebendes Parenchym.

Die Zonenbreite der einzelnen Schichten, die sich wie beim sub-
cutanen und intraperitonaealen Transplantat ausbilden kénnen, scheint
von jedesmal gleichen Faktoren abhingig zu sein. Da sie nicht wesent-
lich wechselt, diirfte die Durchtrinkbarkeit der Schichten des Trans-
plantates bzw. Embolus bei der Zonenbildung eine Rolle spielen, und
zwar die Durchtrinkung der lebenden Auflenschicht mit erndhrender
Ungebungsfliissigkeit, die Durchtrankung der néchstfolgenden swahr-
scheinlich toten Schicht mit heterolvtisch. wirkenden Stoffen. Die
Unterschiede der Zonenbreite bei einzelnen Orgauen diirften in Uberein-
stimmung mit Befunden am subcutanen und intrapervitonaealen Trans-
plantat auler von der Durchtrinkbarkeit, . h. den Unterschieden des
dichteren oder weniger dichten Gefiiges der lebenden oder toten Schichten.
ferner noch abhédngig sein von der unterschiedlichen Empfindlichkeit
der cinzelnen Parenchyme. Die breite lebende Randzone des Speichel-
driisenstiickes und die nur angedeutete Zone am Leberstiick werden so
zu deuten sein.

Von diesen Vorstellungen ausgehend ergibt sich, dall die Zonen bei
kleinsten Stiicken ebenso breit sein werden wie bei gréflieren, dafl also
beispielsweise bei einer 301 breiten lebenden Zone und ebenso breiter
darunter gelegener kernlosen Schicht ein Embolus von 120 ¢ Durch-
messer keinen Raum filr weitere zentrale Zonen hat. Bei cinem Embolus
von 60 ¢ Durchmesser ist demnach also zu erwarten. dall er ausschliel-
lich aus lebendem Gewebhe besteht. Tatsichlich trifft das auch zu mit
der Einschrinkung, daf} an den kleinsten Organstiickehen mit besonders
kleiner Innenzone die Randzone breiter ist als bei gréfleren Stitckchen.
Vielleicht darf man annehmen, daB die zentralen, autolytisch zerfallenden
Teile die tiberlebende Randzone schidigen konnen, und dafi deshalb
diese Randzone um so grofler ist, je kleiner der tote zentrale Herd ist.
Da bei den kleinsten Organstiickchen zentrale tote Teile vollkommen
fehlen, und da diese Teile ausschliefllich lebendes Parenchym enthalten,
miifiten derartige Emboli vielleicht in reinster Form die dysorische
durch nichts komplizierte Schidigung zeigen. Es ist vielleicht besonders
beachtenswert, dafi auch an solchen Organstiickchen nichts festgestellr
werden kann, was als dysorische Schidigung gedeutet werden konnte.

Die Untersuchungen ergeben nebenbei, daB die Uberpflanzungsbedingungen
bei der Verwendung kleinster Organstiickchen fiir die Aussicht auf Erhaltenbleiben
des (Gewebes am giinstigsten sind. Rechnerisch ist bei einer 30« breiten lchenden
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Randzone zu erwarten, dafl von einem 1 cem groBen Organstiick 1,79% des Paren-
chyms in der Randzone zundchst lebend bleibt. Bei einem 1 ctnm grofien Organ-
stick wiirden dagegen, rechnerisch ermittelt, zuniichst 16,9% Parenchym in der
Randzone am Leben bleihen. Das Breiterwerden der Randzone bei besonders
kleinem nekrotischen Zentrum bringt es mit sich, daB die errechnete letztgenannte
Zahl noch zu klein ist, und daf tatsidchlich am kleineren Organstiick also noch
mehr Parenchym iberlebt.

Die naheliegende SchluBifolgerung, durch Uberpflanzung kleinster Organ-
stiickchen eine Verbesserung des Transplantationserfolges zu versuchen, ist nicht
neu { Borst). Dahingehdrende Arbeiten stammen von Cristiani, Carraro, Kurtzahn
und Hibener, Kittner. Bei diesen Untersuchungen ist allerdings nicht das Trans-
plantat als Embolus {ibertragen, aber doch auch dic Uberleguny beriicksichtigt
worden, dafl kleinste Stiickchen am besten cinheilen miiBten.

Es mag noch erwahnt werden, dafl die Lungenemboli vor den anderen Trans-
plantaten. besonders verglichen mit den subcutanen, den Vorzug haben, dali die
CGefahr hinzukommender Infektionen am besten vermicden wird, und dafl die
Einheilungs- und Unowandlungsvorginge in reinster Form beobachtet werden
konnen, weil die traumatische Schidigung des Transplantationsortes und die etwa
hinzukommenden Verinderungen der Wundheilung und Entzindung die geringsten
sind.

Solange es erdrternswert ist, ob ein dysorischer CGewebeschaden
nachgewiesen werden kann, wird es sich empfehlen, den urspriinglichen
Begrift der dysorizchen  Gewebeschadigung  beizubehalten. R, Aidler
hat newerdings Arbeiten von Kppinger in diesen Fragenkreis einbezogen,
was ich als unzweckmiaBig bezeichnen michte, ohne hier niher daranf
einziigehen.  Sehadigungen, bel denen eine  schlechtere  Sanerstoff-
versorgung der Parenchymezellen dadurch verursacht wird, dall Blut-
fliissizkeit das Gewebe durchtrinkt hat. méchte ich nicht zi den dysori-
schen, sondern im Sinne der Auffassung von Fppinger zu den anoxdmi-
schen Schidigungen rechnen. Nur fiie den urspriinglichen Begriff des
dysorischen Gewebeschadens gilt, dafl bet den hier mitgeteilten Unter-
suchungen an Transplantaten, die als Gewebsemboli in Lungenarterien
gebracht wurden, und die wohl am ehesten dysorische Schadigungen zeigen
miiBten, nichts von solchen Schadigungen nachgewiesen werden konnte.
Das heifit, es war nichts zu finden, was im Sinne einer Parenchym-
schidigung durch umspiilendes und durchtrinkendes Blut oder durch
Blutbestandteile gedeutet werden konnte.

In Ubereinstimmung nit den Befunden am subeutanen und intra-
peritonaealen Transplantat kénnen auch die Verdnderungen an embolisch
in Lungenarterien gebrachten Organstiickchen am ehesten als unmittel-
bare Folge anoxidmischer Gewebeschidigungen aufgefalit werden.

Zusammenfassung.

Organstiicke verhalten sich als Emboli in Lungenarterien ebenso
wiesubcutane und intraperitonaeale Transplantate und haben insbesondere
eine lebende Randzone von Parenchym.
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Die denkbar nahe Berithrung dieser Randteile mit dem Blut macht
eine Schidigung lebenden Parenchyms durch Blutbestandteile unwahr-
scheinlich.

Die Verinderungen der zentralen Teile solcher Emboli sind gleich-
artig mit den Verdnderungen an Transplantaten und legen die Annahme
ciner anoxdmischen Schidigung nahe.

Die Bildung von Zonen am Gewebsembolus ist von einer Mindest-
gréfle abhingig, so dafl sich fir kleinste Emboli Besonderheiten ergeben.

Literatnrverzeichnis.

Dorst, M.: 17, Internat. med. Kongr. London, Sekt. 111, Bd. 1, &8, 171, 1913, —-
Clarraro, A.: Dtsch. Z. Chir. 97, 201 (1909). - - Cristiuni: Arch. Physiol. norm. et
path. 3, 69 (1893). — Eppinger, [{.: Erg. inn. Med. 51, 185 (1936). — Guillery, H.:
Virchows Arch. 304, 317 (1939). (lnthilt weitere Literaturangaben.) - - Kiittner, H. -
Bruns Beitr. 143, 721 (1929). — Awrtzahn, H. w. H. Hibener: ZbHl. Chir. 54, 1666
(1027).



