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Uber die Gefifiversorgung
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HEINZz TIEDEMANN,

Mit 8 Textabbildungen.
(Eingegangen am 25. Mdirz 1949.)

GroBlere, aus dem Gewebezusammenhang geloste Transplantate
miissen der andmischen Nekrose verfallen, wenn sie nicht rechtzeitig
zu dem GefédBsystem des Wirtes in Beziehung treten. Der Einheilungs-
prozeB ist erst mit der volligen Wiederherstellung einer normalen
Blutzirkulation im Transplantat beendet, wie schon GaRrE betont
(1898).

Die bisherigen Untersuchungen iiber die GefiBversorgung von Transplan-
taten normaler Gewebe sind nicht zahlreich. GefiaBinjektionen hat nur ENDERLEN
gemacht (1897). Er verglich histologisch die Anheilung diinner Epidermis-
lappen (TEIERSCH) und dickerer Hautlappen (Krausk) und verpflanzte die Haut
teilweise auf Glieder, die amputiert werden mufiten. Die Amputationsstiimpfe
wurden von der Arterie aus mit blauem Leim injiziert. Zwei Tage nach der
Transplantation lassen sich nur Gefifle des THIERsCcH-Transplantates injizieren.
Nach 3 Tagen sind im Krausk-Transplantat nur die nahe am Rande des Trans-
plantates gelegenen Capillarschlingen des Papillarkérpers injiziert. Die inji-
zierten Blutbahnen weisen neben degenerierten Zellen auch gut erhaltene Zellen
suf. ENDERLEN schlieBt daraus, daB3 das Endothel aus den Gefifien. des Mutter-
bodens in die Lumina der GefiBe des Transplantates hineinwuchert. Er kann
aber nicht ausschlieBen, dal} das Nebeneinander lebensfihiger und degenerierter
Endothelien dadurch zustande kommt, daBl nur ein Teil der Endothelzellen zu-
grunde geht. In dem nach 5 und 7 Tagen injizierten Transplantat (nach KrRATSE)
nimmt die Zahl der injizierten GefdBe zur Mitte und nach oben hin bedeutend ab.
Es sind auch véllig degenerierte GefdBe injiziert. ,,So ergibt sich, daf das Ein-
dringen der Injektionsmasse in die Gefide des Lappens nicht die Lebensfahigkeit
derselben beweist.*

Die Epidermis des Kravsgr-Transplantates geht in den ersten Tagen bis auf
Reste der Basalschicht zugrunde. In der Epidermis der Tarerscu-Transplantate
finden sich leukocytenhaltige Degenerationsherde. Epithelneubildung ist am
ausgesprochensten dort, wo Injektion besteht (nach 7 Tagen). Die Cutis aller
Transplantate zeigt in der ersten Zeit ebenfalls Degenerationserscheinungen und
Leukocyteninfiltration. Spéter findet ENDERLEN besonders in der Umgebung
der GefalBle eine kleinzellige Infiltration. Er nimmt an, dafl nahezu die ganze
Cutis durch Granulationsgewebe ersetzt wird. Einen wesentlichen Unterschied
im Vergleich mit einer gewdhnlichen Narbe findet er aber darin, daB sich das
neugebildete Gewebe den alten Formen gut anpalt.
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GarrE und Gorpmann® kommen (bei Transplantation nach THIERSCH)
. ebenfalls zu der Ansicht, dafl weitaus die Mehrzahl der alten GefiBle des Trans-
plantates verddet und degeneriert. Nur eine kleine Anzahl von Gefifien nimmt
am dritten Tage ihre Funktion wieder auf. Zu diesem Zeitpunkt beginnen auch
aus dem Wundbett neue Gefafle in das Transplantat einzuwachsen. GarrE
nimmt an, daB die Ernihrung bis zur Wiederherstellung der Zirkulation durch
osmotischen Austausch oder durch Néhrstoffe, die die Leukocyten mitbringen
kénnten, vor sich geht. Er glaubt, daB die Epithelwucherung von der Gefalver-
sorgung unabhingig ist. GoLDMANN ist der Ansicht, daB die Transplantate in der
ersten Zeit auf ,,plasmatische Zirkulation von Lymphe‘ angewiesen sind.
GefabBinjektionen hat GGOLDMANN nur an Impftumoren ausgefiihrt .

Aus diesen Arbeiten ergibt sich also, daf die Blutzirkulation in
Teilen des Transplantates (menschliche Haut) frithestens nach 2 bis
4 Tagen wieder aufgenommen wird. Es wird angenommen, daf die
Gefifle des Transplantates weitgehend zugrunde gehén und durch
neueinsprossende ersetzt werden. Uber das AusmaB und die Art der
Ernihrung der Transplantate bis zur vollen Wiederherstellung der
Blutzirkulation gehen die Meinungen auseinander. Inwieweit zwischen
Auto-, Homo- und Heterotransplantation Unterschiede hinsichtlich
der Zirkulationsverhéltnisse bestehen, wurde nicht untersucht.

Um das Problem der GefiBversorgung von Hauttransplantaten
weiter zu klaren, wurden Rattenhauttransplantate autoplastisch und
homoplastisch in subeutan gebildete Taschen verpflanzt. Die Trans-
plantate wurden nach Tuscheinjektion der Wirtstiere naeh 1 bis
51 Tagen histologisch untersucht. Ferner wurde Meerschweinchen-
haut und Mausehaut auf Ratten verpflanzt und 5—13 Tage spéter nach
Injektion untersucht. AuBerdem wurde Rattenhaut auf Miuse. iiber-
tragen.

Das Ausmafl der Blutzirkulation in Transplantaten kann nur nach Injektion
des GefaBsystems am lebenden Tier richtig beurteilt werden (s. Methodik).
Nicht injizierbare TransplantatgefaBe konnen nach 7 Tagen noch Erythrocyten
enthalten, die so gut mit Eosin firbbar sind, daB sie von frischen Erythrocyten
kaum unterschieden werden konnen. Auch die Endothelien nichtinjizierter
Gefafe konnen vollkommen normal aussehen. So wird eine Wiederaufoahme der
Zirkulation vorgetsuscht. Andererseits konnen kleine Capillaren in dem vergrd-
berten Bindegewebe des Transplantates ohne Injektion schwer erkennbar sein.
Durch GefiBinjektion sind auch Riickschliisse iiber das Ausmal der Zirkulation
in einzelnen GefiBen durch wvergleichende Betrachtung des Gehaltes der GefdlBe
an Injektionsmasse moglich. Die Weite der GefiBe kann nach Injektion nicht
sicher beurteilt werden, da sie durch das zusdtzliche Fliissigkeitsvolumen und
wahrscheinlich auch durch vasoconstrictorische und -dilatatorische Reaktionen,
die durch die Tuscheinjektion ausgeldst werden, beeinfluBt wird.

Die Transplantation in subcutane Taschen hat Vorteile und Nachteile. Der
grofite Nachteil dieser Methode ist, dafl das Transplantat allseitig von den Siften
und vom Bindegewebe des Wirtes umgeben wird. Die Verhiltnisse werden
dadurch kompliziert. DaB die Transplantate nach einiger Zeit zugrunde gehen,
steht damit im Zusammenhang., Die Ergebnisse dieser Methode konnen nicht
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ohne weiteres mit den Mrgebnissen der Transplantation auf die Korperoberfliche
verglichen werden. Vorteile der Methode sind: I. Alle im Bereich des Trans-
plantates gelegenen Epithelien miissen tatsichlich vom Transplantat abstammen.
2. Die Transplantate kinnen im Gegensatz zu den auf Obeérflichen verpflanzten
nicht austrocknen. 3. Das Verhalten der nach dieser Methode transplantierten
Hautstiicke kann mit dem Verhalten von anderen in subcutane Taschen ver-
pflanzten Organstiicken verglichen werden.

Haut, Aufo- und Homotransplantate.

Es werden zunichst die Ergebnisse der Auto- und Homotrans-
plantation besprochen. Aus den Befunden nach GefiBinjektion 4Bt
sich schlieBen, dafl nach 3 Tagen einzelne Bezirke der Transplantate
bis unter die Epidermis durchblutet werden. In anderen Transplan-
taten hat die Zirkulation noch nicht wieder begonnen. Im mnicht-
injizierten Gebiet sind Haarbilge ynd Talgdriisen zwar noch vorhanden,
aber stark geschidigt. — Nach 5 Tagen ist die Blutversorgung wesent-
lich besser geworden. Besonders nahe dem Boden der Transplantate
hat die Zahl der injizierten Gefidfle zugenommen (Abb.1, 2). Zum
Papillarkérper hin nimmt sie ab. Der Injektionsgrad, beurteilt am
Tuschegehalt der Gefille, ist oft schlechter als in der normalen Haut.
Manche GefiBle enthalten neben vielen Erythrocyten nur wenige
Tuscheteilchen. — Man wird in der Annahme, dafl das Blut in diesen
GefdBlen nur langsam strémt, wohl nicht fehlgehen. Auch in den am
besten injizierten Gebieten sind meist nicht alle GefdBe an der Zirku-
lation beteiligt. Die Erndhrung mufl deshalb auch in diesen Gebieten
schlechter sein als in der gesunden Haut. Im nichtinjizierten Bereich
sind Haarbiilge und Talgdriisen nach 5 Tagen weitgehend abgestorben.

Im injizierten Papillarkérperbereich liegen auch nichtinjizierte,
sicherlich transplantateigene GefdBe (mit teilweise ausgelaugten Ery-
throcyten), die nicht geschidigt sind. Da auBerdem ein Stadium, in
dem die GefiBe stark geschidigt waren, nicht vorangegangen ist, muB
man annehmen, daB zumindest die injizierten Papillarkérpergefife dem
Transplantat angehéren. Sie bleiben also erhalten und werden an das Ge-
fafBsystem des Wirtes angeschlossen. Ein Teil der zahlreichen Gefidle am
Boden des Transplantates wird dagegen aus der Umgebung einwachsen.

Im nichtinjizierten Bereich sind zablreiche Gefdfle zugrunde ge-
gangen. Injizierbar sind bei unseren Rattenhauttransplantaten (im
Gegensatz zu den Befunden ENDERLENs) fast nur solche GetiBle, die
itberwiegend nicht degenerierte Endothelzellen haben und die sich
von denen der normalen Haut kaum unterscheiden.

In gutaussehenden 10—14 Tage aiten Transplantaten ist die Zahl
der injizierten GefidBe genau so groB wie in der normalen Haut. In
schlecht aussehenden Transplantaten, deren Epithel weitgehend ab-
gestorben ist, sind nur wenige GefdBe injiziert; viele sind zugrunde
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gegangen Spéter wachsen in einen Teil dieser Transplantate GefidBe
“ein, ein Teil bleibt gefaBarm. Auch die sclilecht erhaltenen Trans-
plantate sind nach 6 Wochen noch nicht von Granulationsgewebe ersetzt.

Einen Tag nach der Transplantation sehen die Transplantate auf-
fallend schlecht aus. Die Epithelkerne sind zum Teil degeneriert. In
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ADbb. 1. Rattenhaut Homotransplantat 5 Tage. .GefdiBe mit Tusche injiziert.
Vergr. etwa 90mal. I Injizierte Gefafle; 2 EKinschichtige Epidermis; 3 Haarbilge.

der Epidermis haben Nekrosen auch die Basalschicht erfafit. Die
Hornschicht wird lamellos aufgespalten. Leukocyten dringen aus dem
umgebenden Gewebe durch die Epidermis in den Papillarkérper ein.
Am Boden des Transplantates dringen sie in den Bindegewebsspalten
und in einzelnen GefdBen vor.

Die hochgradige Schidigung der Epidermis der THiErsoH- und KrAvsEk-
Transplantate (Garrg, GoLpMaNN, ENDERLEN) lieB sich durch Nahrstoffmangel
erkliren. Bei den subcutanen Transplantaten konnen die néhrstoffhaltigen
Kéorpersifte durch die aufgesplitterten Hornlamellen zwischen die Epithelzellen
vordringen. Hier liegt ein besonderes Problem.

Am 3. Tage beginnt Epithel mit querliegenden, ovalen Kernen von
den Seiten des Transplantates aus sich iiber die der Hpidermis gegen-
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iiberliegende Wund{liche hiniiberzuschieben. Das Epithel wiichst ein-
bis zweischichtig auf der freien Wundfliche weiter vor. SchlieBlich treffen
sich die von beiden Seiten ausgehenden Epithelziige. So entstehen
Cysten, wie sie schon RIBBERT und L. LoEB beschrieben haben (Abb. 3).
Stellenweise stirbt die Epidermis iiber weite Strecken vollig ab. Wird
sie nicht bald wieder vom erhaltenen Epithel aus ersetzt, so verwachst

Abb. 2. Rattenhaut Homotransplantat 5 Tage. Gefdfle mit Tusche injiziert.
Vergr. etwa 100mal. I Transplantat; 2 Boden des Transplantates; 3 Transplantatbett.

das unter der Epidermis liegende Bindegewebe mit der gegeniiber-
liegenden Wundfliche. Es entsteht also entweder eine groBe Cyste
oder es entstehen mehrere kleine. In manchen Transplantaten geht die
Epidermis vollstindig zugrunde. Der Cysteninhalt besteht aus Talg,
Hornmassen und zum Teil Haaren. Kleinere Cysten kénnen auch aus
Haarbélgen hervorgehen.

Die rechtzeitig an die Zirkulation wieder angeschlossenen Gebiete
zeigen Regenerationserscheinungen. Die Haarbidlge nehmen normales
Aussehen an, Haare wachsen nach. Im Epithel 14 Tage alter, gut
erhaltener Cysten finden sich reichlich Mitosen,
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GroBe Epithelcysten werden spiter ganz vom Bindegewebe des
Transplantates umgeben, das vom Bindegewebe des Wirtes durch
grobere Faserung und zum Teil unterschiedliche Verlaufsrichtung der
Fasern sicher zu unterschieiden ist. Wahrscheinlich kommt diese Um-
formung mechanisch durch den Druck des Cysteninhalts auf die mitt-
leren Teile des Transplantates zustande. Nach seitwérés und oben kann

Abb. 3. Rattenhaut Homotransplantat 5 Tage. GefiBe mit Tusche injiziert. Kleine
Oyste an einer Seite des Transplantates. Vergr. etwa 125mal. I Transplantat;
2 Umgebendes Bindegewebe.

der Cysteninhalt gegen das Widerlager des umgebenden Bindegewebes
und der Hautmuskulatur des Wirtes nicht ausweichen. '
Nach 3—4 Wochen wird die epitheliale Wand auch in den griBten
Cysten immer diinner. Die Kerne werden o¢val und liegen quer. Die
Grenze zwischen Cystenepithel und Bindegewebe wird zellreich und
unscharf. Neben Fibroblasten liegen hier auch oft zahlreiche Lympho-
cyten und Plasmazellen. Das iibrige hyaline Bindegewebe ist kern-
arm. Manche Haarbilge laufen der Cystenwand fast parallel. BEs geht
zuerst das Cystenepithel und dann das Epithel der Haarwurzelscheiden
zugrunde. Der Cysteninhalt wird nur noch vom hyalinen Bindegewebe



Uber die GefiBversorgung von Haut- und Lebertransplantaten, 467

des Transplantates umgeben. — Man gewinnt den Eindruck, daB das Epi-
thel zwischen dem hyalinen, kernarmen Bindegewebe des Transplantates
und den Horn- und Talgmassen im Innern der Cyste zerdriickt wird.

Riesenzellen liegen im Transplantat tiberall dort, wo nach dem
Zugrundegehen der Epithelzellen Hornmassen direkt an das Binde-
gewebe angrenzen. Die Hautmuskulatur der Transplantate degene-
riert frithzeitig.

- E

Abb. 4. Rattenhaut Autotransplantat 21 Tage. GefaBe mit Tusche injiziert. Ausschnitt
aus der Cystenwand. Vergr. etwa 80mal. I Boden des Transplantates.

Hauptsichlich in der Umgebung und in der Subcutis der Trans-
plantate liegen Erythrocyten frei im Gewebe, wohl infolge von Blu-
tungen bei der Operation. Zum Teil mdgen die Erythrocyten auch aus
geschidigten oder zugrunde gegangenen Gefdllen stammen.

In dem gefiBreichen Bindegewebe der Umgebung liegen zahlreiche
Mastzellen, die auch GoOLDMANN beschreibt. Einzelne Mastzellen
liegen auch im Transplantat.

Die besterhaltenen Gebiete liegen vorwiegend an den Seiten der
Transplantate. Man kann das darauf zuriickfiilhren, daB hier die
Ernshrungsbedingungen und die Bedingungen fiir den Wiederbeginn
der Zirkulation besonders giinstig sind. Der AnschluB transplantat-
eigener GefiBe bzw. das Einwachsen neuer Gefifle kann sowohl am
Boden des Transplantates als auch an den Seitenwinden erfolgen.
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Die GefiBe des Wirtes kénnen nur dann rechtzeitig an die des
Transplantates angeschlossen werden, wenn das Transplantat mit dem
- Bett ohne Zwischenlagerung einer dicken Exsudatschicht fest ver-
klebt, wie auch ENDERLEN betont. Das baldige Einwachsen neuer
Gefafle hat ebenfalls eine feste Verklebung zur Voraussetzung. Den
Chirurgen ist aus klinischer Erfahrung lange bekannt, daB gréBere

Hématome die Anhei-
hing von Epidermis-
transplantaten verhin-
dern. Diese Frage hat
. groBe praktische Be-
deutung.

Zwischen Auto- und
Homotransplantaten
besteht in den vorliegen-
den Préparaten in der
ersten Zeit, auch hin-
sichtlich der Zirkula-
tionsverhéltnisse, kein
Unterschied. Auch in
spiteren Stadien ist kein
deutlicher Unterschied
festzustellen. Es gibt
einerseits  Autotrans-
plantate, deren Epithe-
lien bis auf wenige Zel-.
len zugrunde gegangen
sind, wihrend sich an-
dererseits auch aus Ho-

i m—  TDOtTaNSplantaten grofe

Abb. 5. Rattenhaut Homotransplantat 27 Tage. Ge- Cysten mit gut erhalte-
faBe mit Tusche injiziert. Ausschnitt aus der Cysten- .
wand. Vergr. stwa 100mal. nen Haarbilgen und

Talgdriisen bilden (Ab-
bildung 5). Auch die Autotransplantate gehen nach einiger Zeit zu-
grunde. AufBlerdem ist die Zahl der dlteren Transplantate noch zu klein.
Es soll deshalb auf dieses Problem nicht weiter eingegangen werden.

Nach den Versuchen von ScHURMANN und von TERBRUGGEN war
es moglich, daf das in den Wundspalt ausgetretene Serum die Haut-
transplantate in der ersten Zeit nach der Transplantation schidigt.

ScHtURMANN fand, daB 2—3 mm groBe Rattenleberstiickchen in inaktiviertem

Embryonalextrakt 4 Tage ohne Schadigung erhalten bleiben. Die Einwirkung
von Plasma auf Leberstiickchen fithrt nach 8 Stunden zur Randunekrose (mit
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Abblassen der Leberzellkerne). In nicht inaktiviertem Serum ist die Rand-
nekrose noch stérker ausgeprigt. Die Entkernung des Zentrums beginnt erst
nach 24 Stunden. In Tyrodelgsung liegende Leberstiickchen werden nach
24 Stunden ebenfalls kernlos. Die Entkernung schreitet aber von innen nach
auBen fort. Die nekrotisierende Wirkung des Serums von erwachsenen Kaninchen
und Hihnern ist gering. Bindegewebe ist widerstandsfahig. TERBRUGGEN fand
bei in homologem Serum aufbewahrten Leber- und Nierenstiickchen vom Kanin-
chen Randnekrose. In der Mitte sehen grofere Leberstiickchen noch nach
36 Stunden normal aus. Herzmuskulatur wurde weniger geschiadigt. Endothel-
kerne und Bindegewebskerne wurden zum Teil rhektisch. — Die Natur des
schadigenden Faktors ist noch unbekannt.

Wegen dieser FErfahrungen wurden Hautstiicke, die in gleicher
Weise wie die Transplantate vorbehandelt waren (s. Methodik), nach
12- und 36stiindigem Aufenthalt in Ringerlosung und in frischem
Rattenserum histologisch untersucht. Die Explantate waren geschadigt.
Nach 12 Stunden sind die Kerne der Epidermis teilweise geschrumpft
oder pyknotisch. Nach 36 Stunden ist das Epithel nicht viel stirker
geschddigt als nach 12 Stunden. Das Bindegewebe erscheint aber
jetzt homogener und zum Teil kerndrmer. Der Unterschied zwischen
den in Ringerlésung und den in Serum aufbewahrten Rattenhaut-
stiickchen ist nicht groB. Aber nur bei den in Serum aufbewahrten
Explantaten finden sich einzelne Nekrosen in der Epidermis, die
10—15 Zellen breit sind. Die Kerne sind hier nur noch als Schatten
zu erkennen. Diese Nekrosen gleichen denen, die in viel gréoBerem
Ausmal bei den 1 Tag alten Auto- und Homotransplantaten (S. 464)
zu sehen sind.

Die Rattenhautexplantate sind wesentlich weniger geschadigt als
24 Stunden alte Hauttransplantate. Es ist demnach unwahrscheinlich,
daBl das Serum allein die Verinderungen in den Transplantaten be-
wirkt. SCHURMANN warnt vor einer Verallgemeinerung seiner Ergeb-
nisse: ,,Hs wiirde die Organisation des lebenden tierischen Gewebes
zu einfach genommen werden, wiirde man der humoralen Milieu-
gnderung alles zuschreiben.” Welche anderen Faktoren an der
Schidigung der Transplantate beteiligt sind, z. B. die proteolytischen
Fermente der Leukocyten, kann nur durch weitere Versuche ent-
schieden werden.

Man muBl auch daran denken, daBl die Transplantate bakteriell
geschidigt sein konnen. Eine massive Infektion wird natiirlich zu
ihrem Untergang fiihren, aber selbst in einem Fall (17 Tage altes
Autotransplantat), in dem sich im subeutanen Gewebe ein Absce
gebildet hatte, lag am Rande des Abscesses mehrschichtiges Trans-
plantatepithel. Demnach und nach den in vitro-Versuchen ist es un-
wahrscheinlich, dal eine latente Infektion fiir den Transplantations-
erfolg von Bedeutung ist.
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Haut-Heterotransplantate.

Um das Verhalten von Haut bei Heterotransplantation mit dem
Verhalten bei Auto- und Homotransplantation zu vergleichen, muB
man Heterotransplantate auf Tiere verpflanzen, deren Verhalten bei
Auto- und Homotransplantation unter sonst gleichen Versuchsbe-
dingungen gut bekannt ist. In der Reaktion auf Heterotransplantate

Zone 3

Zone 2

Zone 1

Abb. 6. Meerschweinchenhaut Heterotransplantat (Wirt Ratte) 7 Tage. Tusche-
injektion. Vergr. etwa 100mal. ¢ Pyknotische Hpithelkerne der Haarwurzelscheiden;
b Boden des Transplantates.

bestehen charakteristische Unterschiede, die von der Tierart abhingig
sind und nicht etwa der Heterotransplantation zugeschrieben werden
diirfen.

Die Heterotransplantate (Maus-Ratte; Meerschweinchen-Ratte;
Ratte-Maus) sind viel stiirker geschidigt als die Auto- und Homo-
transplantate. Haarwurzelscheiden und Talgdriisen sind nach 5 bis
7 Tagen (unsere frithesten untersuchten Stadien) weitgehend zugrunde

"gegangen. Kinzelne Zellbezirke sehen aber noch ganz normal aus. Das
Epithel beginnt sogar, sich iiber die gegeniiberliegende Wundfliche
hiniiberzuschieben.
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DaB bei Heterotransplantaten in den ersten Tagen Zellen erhalten bleiben
und sich sogar vermehren konnen, haben fir subcutane Haut-Heterotransplan-
tate schon RiseERT (Mensch-Kaninchen; Meerschweinchen-Kaninchen) und
L.Loes und Apprson (Meerschweinchen-Kaninchen; Meerschweinchen-Hund;
Meerschweinchen-Taube; Taube-Huhn; Taube-Meerschweinchen; Taube-Kanin-
chen) festgestellt (zit. nach ScHONE).

Nach 5—7 Tagen ist das Bindegewebe des Transplantates kernarm
oder kernlos. Die transplantateigenen GefiaBle sind (vielleicht bis auf

; —_— - M
Abb. 7. Miausehaut Heterotransplantat (Wirt Ratte) 9 Tage. Gefile mit Tusche
injiziert. In dem noch nicht substituierten Teil des Transplantates sind die GefdBe
nicht injiziert. Vergr. etwa 90mal. I Granulationsgewebssaum; 2 Abgestorbenes
Transplantat.

wenige Ausnahmen, s. histologische Befunde: M#usehaut auf Ratte
5 Tage) zugrunde gegangen. Nur am Boden des Transplantates und
dort, wo nach dem Absterben der Epidermis von oben her Granulations-
gewebe einwiéchst, liegen mit Tusche injizierte (Abb. 6, Zone 1) oder
nur mit Erythrocyten vollgestopite GefaBe mit zum Teil gut gefiarbten
Endothelzellen: Vielleicht 'in die alten Bahnen aus der Umgebung
einwachsende Capillaren, in denen teilweise Stase eingetreten ist.
Im Tnnern der Transplantate sind keine Gefidfle injiziert (Abb. 6,
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Zone 3; Abb. 7). In einigen Transplantaten ist die Tusche im Bereich
der nekrotischen GefdBle diffus in dag Gewebe ausgetreten (Abb. 6,
Zone-2). In manchen Transplantaten liegen auch in der Cutis zahl-
reiche Erythrocyten frei im Gewebe. — Man mu8 demnach annehmen,
daB ein Teil des in das Transplantat einstrémenden Blutes in die
nekrotischen GefiBe und weiter in das Bindegewebe gelangt.

Die Umgebung der Transplantate ist hyperéimisch. Sie werden von
einem dichten Netz von GefdBen umgeben. Bei der Ratte ist die ent-
ziindliche Reaktion besonders stark. In dem breiten Granulations-
gewebswall liegen zahlreiche Leukocyten und Lymphocyten. KEin
Miusehauttransplantat ist schon nach 9 Tagen weitgehend durch
Granulationsgewebe ersetzt (Abb. 7). Rattenhautstiickchen auf der
Maus. sterben ebenfalls schnell ab. Die Reaktion des umgebenden
Bindegewebes ist aber sehr viel geringer.

Die starke Schidigung der Heterotransplantate ist nicht allein durch Anox-
dmie zu erklaren, sondern mull als Ausdruck von Abwehrvorgingen des Wirts-
organismus aufgefafit werden. Inwieweit diese humoraler , (Cytotoxine) und
inwieweit sie celluldrer Natur sind, muBl weiter geklirt werden. Nachdem in
Lymphocyten und im lymphatischen Gewebe y-Globulin nachgewiesen ist'®,

braucht aber zwischen beiden Reaktionsarten biochemisch kein prinzipieller
Unterschied zu bestehen.

Leber, Auto- und Homotransplantate.

Die Versuche mit Hauttransplantaten zeigten, dafl die im Innern des Trans-
plantates gelegenen Gewebe nur bei rechtzeitigem Wiederbeginn der Zirkulation
erhalten bleiben. Es fragte sich, wie die Durchblutungsverhiltnisse bei subcutaner
Transplantation von Organstiickchen, z. B. von Leberstiickchen, liegen, die weit-
gehend der Nekrose verfallen (BENEKE, CAMERON a. OAKLEY, LETTERER,
Rossie, TH. ScHAFER, L. LoEB).

Aus diesem Grunde wurden Ratten-Leberstiickchen autoplastisch
und homoplastisch in subcutane Taschen verpflanzt. (9 Autotrans-

plantate, davon 3 injiziert; 3 Homotransplantate, davon 1 injiziert.
151/, Stunden bis 12 Tage.)

Es kommt zur Ausbildung einer peripheren Zone totaler Nekrose
und einer zentralen Zone, in der das Plasma der Leberzellen koaguliert
ist, ihre Kerne aber noch strukturiert und auffallend gut firbbar sind.
RossLE nennt die periphere Zone, in der die Kerne nur noch als Schatten
zu erkennen sind, die heterolytische, die zentrale Zone die autolytische.
Zwischen beiden Zonen liegt ein Ring von Leukocyten und ihrem
Kernschutt. Die Grenze zwischen der meist ungleich breiten hetero-
Iytischen Zone und der autolytischen Zone deckt sich nicht immer
mit der Grenze des Leukocytenringes. Sternzellen bleiben auch in der
heterolytischen Zone erhalten. Zwischen den nekrotischen, zum Teil
schmalen Leberzellbalken dieser Zone liegen stellenweise zahlreiche
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Erythrocyten, die teils ausgelaugt, teils kraftig gefarbt sind. Die
subcutanen Rattenleber-Auto- und -Homotransplantate sind von einem
auBerordentlich breiten Granulationsgewebssaum, in dem zahlreiche
Lymphocyten liegen, umgeben (Abb. 8). Nach 12 Tagen hat Granu-
lationsgewebe das Transplantat weitgehend ersetzt. In den peripheren
Abschnitten des Granulationsgewebes liegt Hamosiderin. AuBerdem
liegt iiberall im Granulationsgewebe reichlich hellbraunes Pigment, das
keine Berliner-Blau-Reaktion gibt.

Abb. 8. Rattenleber Autotransplantat 6 Tage. GefaBe mit Tusche injiziert. Vergr.
etwa 100mal. I Autolytische Zone mit erhaltenen Kernen; 2 Leukocytentritmmer;
3 Entkernte heterolytische Zone; 4 Gallengangsregenerate; § GefiBlreiches
Granulationsgewebe.

In der Peripherie eines 12 Tage alten Transplantates liegen im
Granulationsgewebe mehrere von zahlreichen Capillaren und Fibro-
blasten umgebene Leberzellreihen. In der Peripherie der Transplan-
tate wachsen von Fibroblasten umschlungene Gallenginge mit zum
Teil auffallend hohem Epithel aus.

Im wesentlichen zeigen die subcutanen Rattenlebertransplantate die gleichen
Veréinderungen, die CamERON und OARLEY, LETTERER, ROSSLE und TH. SCHAFER
bei intraperitonealen Rattenleber- und Mauselebertransplantaten genau beschrieben
haben. — Das Erhaltenbleiben einzelner peripherer Leberzellgruppen ist schon
mehrfach bei Auto- und Homotransplantaten beobachtet worden (ROssLE,
TH. ScrirEr, CamEroN und OARLEY). RossiE fiihrt das Uberleben dieser Zellen
darauf zuriick, daB sie sich zur Zeit der Transplantation gerade in Stoffwechsel-
ruhe befanden. Gallengangswucherungen sind gleichfalls iibereinstimmend be-
schrieben worden. TH. ScHAFER sah sie auch in den ersten Tagen in geringerem
Ausmal bei Heterotransplantaten (Maus-Ratte).
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6 Tage nach der Transplantation wurden Lebertransplantate
injiziert. Im breiten Granulationsgewebssaum sind zahlreiche weite
Capillaren mit Tusche gefiilllt. Im Transplantat selbst sind keine
GefaBe injiziert, nur an einzelnen Stellen ist Tusche eine kurze Strecke
(hochstens bis zum peripheren Rand des Leukocytenringes) zwischen
die nekrotischen Leberzellbalken vorgedrungen.

Die besonders starke Schidigung der peripheren Teile wird einer der Griinde
sein, die die rechtzeitige Gefalversorgung der zentralen Teile verhindern. Diese
gehen wohl durch Anox#mie und durch Nahrstoffmangel zugrunde, Vielleicht
. wirken daneben auch noch anfangs gebildete Stoffwechselprodukte, die nicht ab-
transportiert werden kénnen.

Methodik.

Die schwarzweilen und Albino-Handlerratten wogen 110—200 g. Die Miuse
waren durchschuittlich 20 g schwer. Operiert wurde in Athernarkose. Die Haut-
transplantate wurden aus der Lendengegend entnommen und in Taschen der
Riickenhaut gelegt. Diese Taschen wurden moglichst in der gefaBreichen Binde-
gewebsschicht dicht unterhalb des Hautmuskels angelegt. Sie wurden durch
Einzelnihte verschlossen. Die rasierten und jodierten Transplantate wurden vor
der Einpflanzung zum Teil wenige Minuten in Ringerlésung aufbewahrt, zum Teil
wurden sie sofort, nach Abstreifen des anhaftenden Blutes, verpflanzt. Die Leber-
transplantate wurden in Taschen gesteckt, die in gleicher Weise pripariert waren.

Die Injektion erfolgte in Narkose mit Tusche (Perltusche G.WaGNER), die
im Verhéaltnis 1:2 mit Ringerlosung verdiinnt und einmal in der Warme filtriert
war. Die verdiinnte Tusche wurde koérperwarm injiziert. Mit zentrifugierter
Tusche waren die Ergebnisse der Injektion nicht besser. Bei Ratten wurden
20-—25 cm® verdiinnte Tusche unter miaBigem Druck herzwirts in die Bauch-
aorta gespritzt. Die Gekrosewurzel wurde zur Herabsetzung des Tuschever-
brauchs abgeklemmt. ‘Wihrend der Injektion traten klonische Krampfe auf. Der
Tod erfolgte kurz nach der Injektion. Bei dieser Methode bleibt also die Durch-
spiilung des GefiBsystems mit Tusche weitgehend der Herzaktion iiberlassen. Bei
Verwendung einer ausreichenden Tuschemenge gibt die Methode gute Ergebnisse.

Die Injektion der Miuse erfolgte nach der Methode, die GOLDMANNS ange-
geben hat. 5—10 ¢m?® verdiinnte Tusche wurde in das Herz gespritzt.

Tiere, bei denen die Haut, die das Transplantat bedeckte, nekrotisch war und
spontan gestorbene Tiere wurden nicht berticksichtigt. Transplantate, die sich
zusammengerollt hatten, wurden nicht beurteilt.

Histologische Befunde.

Im folgenden werden die histologischen Praparate (Fixation: Formol, zum
Teil Bouin; Farbung: Hamatoxylin-Fosin; zum Teil Stufenschnitte) zusammen-
fassend, — soweit das die oft groBen Differenzen zwischen einzelnen gleich-
altrigen Transplantaten zulassen — beschrieben.

Auto- und Homotransplantate.

(25 Autotransplantate, davon 15 injiziert; 25 Homotransplantate, davon
18 injiziert.) Die Transplantate waren etwa 1 X 1,5—2 cm groB und im histo-
logischen Priparat gemessen 1100—2200 u dick. Sie bestehen aus der Cutis und
zam Teil der Subcutis und dem Hautmuskel. Uber das Schicksal der einzelnen
Transplantate unterrichtet Tabelle 1.
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Tabelle 1. Haut, Auto- und Homotransplaniate.

- Autotransplantate Homotransplantate
aee Epithel | Gefsginjektion Epithel | Gefapinjektion
1 ++8 —— T8 ——
+ ()8 —— ++ ——
3 + —— T ——
++ ++ + (4) +
+) — +(+) -
f +
5 + :
++ ++ + —
+ 4 ++
+ (+) +
6 + (+)
7 + (+) ++ ++ +-+
+ (+)
9 ~ + ++ ++
10 +
13 ++ ++
14 + ()
+ —
15 -+
17 -+
+ (+)
(+) =
++ ++ + +
18 — -}~
++ ++
21 ++ ++ — —
: - + (+)
27 ++ ++
28 — —
34 —
37 —
+ (+)
42 -+ (+) +-+ (+) —
y + (+) +(+) + (+) + (+)
51 (+)
Epithel:

+-+ Epidermis und Anhangsgebilde in groBen Teilen des Transplantates zu-
sammenhéngend erhalten. -- Epithel stellenweise zusammenhéngend erhalten.
— Einzelne Epithelzellen sind erhalten. S Epithel zwar groflenteils erhalten,
aber stark geschadigt.

Gefdffinjektion:

a) 1—7 Tage + - Stellenweise reichliche GefiaBinjektion bis in den Papillarkorper.
+ Stellenweise reichliche GefaBinjektion in der Subcutis und den angrenzenden
Teilen der Cutis. — Einzelne GefiBe in der Subcutis und den angrenzenden
Teilen der Cutis injiziert. —— Keine GefiBle im Transplantat injiziert.

b) 9—42 Tage ++4, -+, — bezieht sich auf die Zahl der im Transplantat
injizierten GefaBe.

In einer Zeile stehende Transplantate wurden auf das gleiche Tier verpflanzt.
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Autotransplantat 1 Tag olt. Die Epidermis ist ein- bis zweischichtig. Die
Zellkerne sind zum groBen Teil geschrumpft oder pyknotisch. Streckenweise
ist auch die Basalschicht zugrunde gegangen. Man sieht fast nur noch Kern-
schatten. Es finden sich aber auch Stellen, an denen die Kerne nicht geschadigt
sind. In der Basalsehicht haben sich an Stelle der zugrunde gegangenen Epithelien
kleine Héhlen gebildet. Das Stratum corneum ist lamellds aufgesplittert. Haar-
balg- und Talgdriisenepithelien &ind in einem Transplantat groBtenteils gut
erhalten, in einem andern Transplantat stirker geschadigt. Die Endothelzellen
und Bindegewebszellen des Transplantates sind groBtenteils nicht geschiadigt
und gut firbbar. Die Gefile des Transplantates sind nicht injiziert. In ihnen
liegen kriftig gefirbte Erythrocyten. Die zum Transplantat gehorige Haut-
muskulatur hat die Querstreifung verloren. Im Transplantatbett sind die GefaBe
erweitert. Die Histiocytenkerne sind vollsaftig. Fibroblasten fehlen. Im Wund-
spalt liegen Fibrinfaden, Erythrocyten und zahlréiche Leukocyten, die stellen-
weise durch die Epidermis bis in den Papillarkérper und in Bindegewebsspalten
an der Unterseite des Transplantates vorgedrungen sind.

Homotransplantat 1 Tag oli. 'Wie Autotransplantat: 1 Tag alt. In einem
Transplantat sieht man im Wundspalt an der Oberseite des Transplantates
grofere Bakterienthromben. Sie liegen zum Teil tiber gut erhaltener Epidermis.

Autotransplantat 3 Tage alt. 1. In einem Bereich, in dem der Boden des
Transplantates mit dem umgebenden Bindegewebe fest verhaftet ist, sind weite
Gefifle bis in den Papillarkdrper injiziert. Auch ein groBeres GefaB in der Sub-
cutis des Transplantates enthilt Tusche. In einigen Gefiflen liegen einzelne
Tuschekdrnchen, andere GefaBe sind vollstindig mit Tusche ausgefiillt. Die
Endothelkerne der injizierten Gefile sind iiberwiegend gut erhalten. Die Kerne
nichtinjizierter Gefafle sind zum Teil gut farbbar, in manchen GefiBlen aber
pyknotisch oder ganz geschwunden. Haarbalge und Talgdriisen sind an den
injizierten Stellen nicht geschidigt. Im tibrigen Transplantat ist das Epithel der
Haarwurzelscheiden nur einschichtig, zum Teil ist es ganz zugrunde gegangen.
Die Epidermis ist auch im injizierten Bereich nicht durchgehend erhalten. An
den besterhaltenen Stellen ist sie dreischichtig. Das Bindegewebe ist kernarm
und gequollen. Nur am Boden des Transplantates liegen saftige, gut gefirbte
Bindegewebskerne. ITm Wundspalt und um TransplantatgefiBe finden sich maBig
reichlich Leukocyten. FEinige weite GefiBle am Boden des Transplantates sind
mit Leukocyten vollgestopft. Im Bindegewebe der Umgebung mit zahlreichen
Capillaren liegen neben Histiocyten und Fibroblasten Mastzellen.

2. Das Epithel der Haarbilge und Talgdriisen ist mehrschichtig erhalten.
Die Epidermis ist nur an einer Seite gut erhalten, sonst zugrunde gegangen.

3. Es ist kein GefaB des Transplantates injiziert. Epidermis, Haarbalge und
Talgdriisen sind iiberwiegend stark geschadigt. Auch in den geschadigten Be-
zirken liegen noch einzelne gut farbbare Zellen. An einer Seite sind die Epidermis
und deren Anhangsgebilde besser erhalten. Auch die GefaBendothelien sind in
diesem Gebiet und nahe dem Boden des Transplantates gut erhalten. Im stark
geschadigten Gebiet sind die Endothelkerne groBenteils pyknotisch oder abge-
blaBt. Die Muskulatur des Transplantates ist wachsartig degeneriert. Die Kerne
des gequollenen Bindegewebes sind groBenteils pyknotisch oder rhektisch. Leuko-
cyten sind tief.in das Transplantat vorgedrungen. Im Wundspalt an der Ober-
seite des Transplantates sieht man Bakterienthromben.

Homotransplantat 3 Tage alt. 1. An einer Seite sind Gefalle bis in den Papillar-
kérper, im iibrigen Transplantat ist nur ein Teil der SubcutisgefiBe injiziert.
Der Grad der Injektion ist verschieden. Die Transplantatgefife enthalten aber
" fast alle weniger Tusche als die GefaBe der normalen Haut. Manche Gefafie im
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sonst injizierten Bereich enthalten nur Erythrocyten, aber keine Tusche. Die
Endothelkerne auch der nichtinjizierten Gefalle sind zum Teil erhalten. Einige
GefilBle haben die Endothelaugkleidung ganz verloren. An einer umschriebenen
Stelle liegt Tusche frei im Gewebe. Die Epidermis ist an den Seiten mehrschichtig,
sonst nur einschichtig oder ganz zugrunde gegangen. Talgdriisen und Haarbalge
sind im injizierten Bezirk an der Seite und am Boden des Transplantates gut er-
halten. Die Verinderungen im Bindegewebe des Transplantates und die Reaktion
des Wirtes gleichen denen, die bei den Autotransplantaten (3 Tage alt) be-
schrieben wurden. In der Subcutis liegen viele Erythrocyten.

2. Gefifle der Cutis sind geringgradig injiziert. Im Wundgpalt liegen neben
Leukocyten auch Lymphocyten.

3. Im Transplantat sind keine Gefifle injiziert. Das Endothel der Gefille
ist groBtenteils erhalten. Epidermis und Epithel der Anhangsgebilde sind in
einem Bezirk zusammenhingend erhalten, sonst nur einzelne Zellen und Zell-
komplexe. Mastzellen liegen im Bindegewebe der Umgebung.

Autotransplantat § Tage alf. In einem seitwérts gelegenen Drittel des Trans-
plantates ist ein Teil der Gefafle bis in den Papillarkérper injiziert. Die Endo-
thelien sind in diesem Gebiet kaum geschidigt. Die GefaBe in der nichtinjizierten
Mitte des Transplantates sind zum Teil geschiadigt. Endothellose GefaBschatten
sind selten. Haarbalge sind im injizierten Gebiet erhalten. Auch die Bindegewebs-
zellen sind hier weniger geschidigt und zahlreicher als in der Mitte. Von einer
Seite schiebt sich ein- bis zweischichtiges Epithel mit ovalen, querliegenden Kernen
iitber die der Epidermis gegeniiberliegende Wundfliche zungenférmig hiniiber.
Aqn der anderen; Seite besteht eine kleine Cyste. In der Mitte fehlt die Epidermis.
Das Bindegewebe des Transplantates ist hier mit der Wundflache verwachsen.
In der Basalschicht der Epidermis liegen Leukocyten. Im umgebenden Binde-
gewebe sieht man viele Mastzellen und Lymphocyten.

Homotransplantat 5 Tage alt. 1. Fast das gesamte Transplantat ist bis in den
Papillarkérper injiziert. Aber nur ein Teil aller GefaBe ist mit Tusche gefiillt
{Abb. 1). Die Zahl der injizierten Gefifle ist nahe dem Boden des Transplantates
am groBten (Abb. 2). Der Injektionsgrad der GefaBe ist unterschiedlich. Sie sind
zum Teil ganz mit Tusche gefiills, zum Teil enthalten sie neben vielen Erythro-
cyten nur wenige Tuschepartikel. Die Wand gut injizierter Gefalle ist mit iiber-
wiegend ungeschidigten Endothelien ausgekleidet. Die Winde der nichtinji-
zierten GefaBle sind zum Teil kernlos, zum Teil unterscheiden sie sich nicht von
den mit Tusche gefiillten. Sie enthalten meist kraftig gefarbte Erythrocyten.
Von einer Seite aus schiebt sich Epithel tiber die gegeniiberliegende Wundfléche
hintiber. An der anderen Seite hat sich eine kleine Cyste gebildet (Abb. 3). Epi-
dermis und Haarbilge sind ein- his mehrschichtig. Ein kleiner Teil der Epidermis
ist ganz zugrunde gegangen. Talgdriisen finden sich nur vereinzelt. In dem
gefiBreichen Gewebe der Umgebung liegen neben Histiocyten und Fibroblasten
Lymphocyten. Lymphocyten liegen auch im Transplantat. Einzelne Leukocyten-
ansammlungen liegen zwischen der abgehobenen Hornschicht und dem Papillar-
korper.

2. Nur im unteren Teil der Cutis sind GeféBe injiziert. Die Endothelkerne
sind auch in nichtinjizierten GefaBen zum Teil gut erbalten. Stellenweise sind die
nichtinjizierten Gefifie stark geschidigt. Am Baden des Transplantates liegt ein
groBeres thrombosiertes GefaB. In nichtinjizierten Gefaflen liegen Fibrinfiden,
einige enthalten noch kréftig geféirbte Erythrocyten. Epideimis und Anhangs-

Virchows Archiv, Bd.317. 31
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gebilde sind vorwiegend dort, wo Gefife injizierbar sind, mehrschichtig erhalten.
Man sieht in und unter der Epidermis nur noch wenige Leukocyten.

Autotransplantat 7 Tage alt. In dem an den Seiten gelegenen Gebiet sind die
GefaBe bis in den Papillarkorper, im iibrigen Transplantat nur in der Subcutis
injiziert. Die nichtinjizierten Gefifle in der Mitte des Transplantates gehen
zugrunde. Das Epidermisepithel hat sich iiber die Wundfliche weiter vor-
geschoben. Der Hautmuskel ist wachsartig degeneriert. In der Subcutis des
Transplantates liegen Erythrocyten frei im Gewebe. In dem der Epidermis
gegentiberliegenden Granulationsgewebe liegen Riesenzellen.

Homotransplantat 7 Tage olt. Die Mehrzahl der GefaBe im unteren Teil der
Cutis und ein Teil der GefaBle des Papillarkorpers ist injiziert. Nichtinjizierte
GefaBle sind teilweise nur schattenhaft zu erkennen. Im gut injizierten Bezirk
liegende Haarbilge unterscheiden sich nicht von denen der normalen Haut. In
der Subcutis liegen Erythrocyten frei im Gewebe,

Autotransplantat 9 Tage ali. Nur einzelne Epithelien sind zusammenhanglos
erhalten. Mehrere Granulationsgewebeziige mit Plasmazellen und gut injizierten
GefaBen wachsen in das Transplantat ein.

Homotransplontat 9 Tage alt. In einer Hilfte des Transplantates sind zahlreiche
GefaBe bis in den Papillarkorper injiziert. Die Zahl der injizierten Gefifle nimmt
zur Epidermis hin ab. Auch nichtinjizierte GefiBe tragen hier zum Teil noch gut
gefarbte Endothelien, In der anderen Hilfte enthalten nur in der Subcutis und
in dem an diese angrenzenden Teile der Cutis gelegene GefiBe Tusche. Die
GefaBe des Papillarkdrpers sind in diesem Bezirk nur als Schatten zu erkennen.
Kpidermis, Haarbilge und Talgdriisen haben in dem gut injizierten Teil normales
Aussehen.

Autotransplontat 13-—15 Tage alt. Es bestehen mehrere Epitheleysten. Das
Epithel der Cysten ist auf der Seite des Transplantates mebrschichtig. Die
Struktur des Papillarkérpers ist nicht erbalten, Einzelne Haarbidlge und Talg-
driisen finden sich auch da, wo die Epidermis zugrunde gegangen ist. Nur in
einem Transplantat entspricht die Zahl der injizierten GeféBle der der normalen
Haut. Das Bindegewebe ist hyalin und kernarm. Im gefiBreichen Granulations-
gewebe der Umgebung und vereinzelt auch im Transplantat liegen Lymphocyten.
Zahlreiche Riesenzellen umgeben Hornmassen an der Oberseite des Transplan-
tates.

Homotransplantot 14 Tage ali. 1. An den Seiten bestehen Cysten. Sonst sind
nur noch wenige Haarbilge und ganz vereinzelt Talgdriisen zu sehen.

2. Fast alle Epithelien sind zugrunde gegangen. An den Seiten sind einige
Gefifle injiziert, Sonst sind GefiBe fast nur als Schatten zn erkennen. Einzelne
Erythrocyten liegen frei im Gewebe. Rings um das Transplantat liegen Lympho-
cyten und Plasmazellen. An einer Stelle dringt Granulationsgewebe in das Trans-
plantat ein, :

Autotransplantat 17—21 Tage alt. Es besteht eine grofie Cyste mit mehr-
schichtigem Epithel, die neben Hornmassen auch Leukocyten enthalt (Abb. 4).
Vor allem an den Seiten miinden in die Cyste Haarbalge und Talgdriisen. Tm
Stratum germinativam sieht man reichlich Mitosen. GefiBe sind im ganzen
Transplantat injiziert. Nur wenige (nicht injizierte) Gefae sind degeneriert. Im
Bindegewebe des Transplantates, das die Cyste rings umgibt, liegen besonders
unter dem Cystenepithel saftige Bindegewebskerne. (Diese Zone entspricht dem
ehemaligen Stratum papillare, dessen Struktur nicht mehr erhalten ist.) Im
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umgebenden Bindegewebe finden sich zablreiche Gefifie und kleine Lympho-
cyteninfiltrate.

2. Bs bestehen mehrere kleine und groBere Cysten im Transplantat und an der
Grenze von Transplantat und umgebendem Bindegewebe. Epithelien mit spindel-
formigen, querliegenden Kernen kleiden die Cysten ein- bis zweischichtig aus. In
groBere Cysten miinden Haarbélge mit Talgdriisen. Der Wand kleiner Cysten
liegen Haarbilge an. Sie stehen nicht rit diesen in Verbindung. Im Epithel
erkennt man einzelne Mitosen. Die Zahl der gut injizierten Gefife entspricht
etwa der der normalen Haut. Am Boden des Transplantates ist ein weites, nicht-
injiziertes Gefal mit Lymphocyten vollgestopft. Bindegewebszellen mit grofen
saftigen Kernen sind ebenfalls in den meisten Gebieten in normaler Zahl vorhan.-
den. Das Bindegewebe des Transplantates geht stellenweise unmerklich in das
der Umgebung iiber, an anderen Stellen haben die Fasern verschiedene Verlaufs-
richtung. In der gefaBreichen Umgebung des Transplantates liegen mehr oder
weniger zahlreiche Lymphocyten,

3. Streckenweise tragen die Cysten kein Epithel mehr. An anderen Stellen
ist die Grenze zwischen Cystenepithel und Bindegewebe unscharf. Auch in der
Basalschicht liegen Keratohyalinkornchen. Talgdriisen liegen an den Seiten des
Transplantates. Nur vereinzelt sind Gefale mit gut gefarbten Endothelkernen
injiziert. Teilweise sind nichtinjizierte Gefdafle als Schatten zu erkenmnen. Dasg
kernarme Bindegewebe ist hyalin. Zahlreiche Riesenzellen liegen dort, wo das
gefifireiche Granulationsgewebe der Umgebung an die Cysten angrenzt.

Homotransplantat 17-—21 Tage alt. 1. Die Epidermis ist zugrunde gegangen.
Im Bindegewebe des Transplantates liegen mehrere Haarbilge und Talgdriisen.
GefaBe sind injiziert.

2. Es bestehen hornhaltige Cysten, die nur zum Teil von Epithel bekleidet
sind. Von den Haarbilgen sind nur noch einzelne, im kernarmen groben Binde-
gewebe liegende Zellen zu sehen. Die injizierten GefiBle sind ungleichmiBig ver-
teilt. Besonders zahlreich sind sie an vereinzelten Stellen, an denen Granulations-
gewebe mit Fibroblasten in das Transplantat einwachst. In einem groBeren
Gefil am Boden liegt ein Thrombus in Organisation. Im Transplantat sieht man
Riesenzellen. In der Umgebung liegen Lymphocyten und Plasmazellen, die auch
stellenweise das Bindegewebe des Transplantates infiltrieren,

Awtotransplantat 34—37 Tage alt. 1. Es besteht eine grofie Cyste, die rings vom
Bindegewebe des Transplantates umgeben ist. Haarbalge und Talgdriisen miin-
den hauptsachlich an den Seiten in die Cyste. Dicht unter dem Cystenepithel
und um die Haarbalge liegen zahlreiche Fibroblasten und Histioeyten. Dadurch
wird die Grenze zwischen Epithel und Bindegewebe unscharf. Sonst ist das
Bindegewebe kernarm. In der Umgebung sieht man zahlreiche Mastzellen.

2. An einer Seite liegt eine kleinere Horncyste. Es sind nur einzelne Epithel-
zellen vorhanden. Das umgebende, gefaBreiche Granulationsgewebe, in dem
Infiltrate rundkerniger Zellen liegen, zieht an vereinzelten Stellen in das Trans-
plantat hinein. Im Transplantat liegen in der Umgebung der Cyste Plasmazellen
und Riesenzellen.

Homotransplantate 27—37 Tage alf. 1. Es besteht eine groBe Cyste, deren
Inhalt neben Haaren aus einer konsistenten, grau-weifien Masse besteht. Das
abgeflachte Epithel ist ein- bis zweischichtig. Haarbalge und Talgdriisen gleichen
stellenweise denen der normalen Haut (Abb. 5). An einschichtigen Haarwurzel-
scheiden, die fast parallel zur Epidermis der Cyste verlaufen, liegen Riesenzellen,

Virchows Archiv. Bd. 317. 3la
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Wo die Grenze zwischen Epidermis und Bindegewebe unscharf wird, liegen
Lymphocyten und Histiocyten. Die im ganzen Transplantat gut injizierten
Gefifle sind hier zahlreicher. Die Cyste ist rings vom Bindegewebe des Trans-
plantates umgeben. .

2. Entspricht etwa Autotransplantat 34—37 Tage alt 2.

Awutotransplaniat 42 Toge alt. Die Wand kleiner und groBer Horncysten ist
von abgeplattetem Epithel, in dessen Basalschicht zahlreiche Keratohyalin-
kornchen liegen, ausgekleidet. Manche Haarbalge haben mehrschichtiges Epithel.
Wo die Grenze zwischen Epithel und Bindegewebe unscharf wird, liegen aufler
Fibroblasten und Histiocyten auch einzelne Lymphocytenansammlungen, In
einem Transplantat sind gleich viel Gefafie wie in der normalen Haut, im anderen -
wenijger Geféifle als in dieser injiziert. Am Boden des Transplantates liegt ein mit
Lymphocyten vollgestopftes GefaB.

Homotransplantat 42 Tage olt. 1. Das Transplantat entspricht etwa den
Autotransplantaten. Es sind aber weniger Talgdriisen und nur einschichtige
Haarwurzelscheiden erhalten. Das grobe Bindegewebe ist kernarm. Es sind nur
wenige. Lymphocyten zu sehen.

2. Es sind nur noch einzelue einschichtige Haarwurzelscheiden vorhanden.
Das Bindegewebe des Transplantates ist ausgesprochen gefaflarm. Nur an einer
Stelle wichst aus der mit vielen Lymphocyten durchsetzten Umgebung Granu-
lationsgewebe in das Transplantat ein.

Autotransplantat 51 Tage alt.

Homotransplantat 51 Tage alt. Die Veranderungen, die zur Destruktion der
Cysten fiithren (s. Autotransplantat 34—37 Tage, 42 Tage; Homotransplantat
27—37 Tage, 42 Tage) sind weiter fortgeschritten. In die Cyste des Autotrans-
plantates miindende Haarbslge laufen der Cystenwand, die von einschichtigem,
stark abgeflachtem Epithel bekleidet ist, fast parallel. Die Cyste des Homo-
transplantates hat die Epithelauskleidung verloren. Nur noch Epithelien der
Haarwurzelscheiden sind vorhanden. Der Cysteninhalt verkalks. Lymphocyten-
ansammlungen sind im umgebenden Bindegewebe und im sonst kernarmen
Bindegewebe der Transplantate beim Homotransplantat etwas zahlreicher. In
das Homotransplantat wichst an einem Pol Bindegewebe aus der Umgebung ein.

Heterotransplantate.

A. Mausehaut auf Raiten (6 injizierte Transplantate).

& T'age alt. 1, Von der Epidermis sind auBer vereinzelten, gut firbbaren Epithel-
zellen nur noch abgeblaBte oder pyknotische Kerne zu sehen. Die Kerne der im
Innern der Transplantate gelegenen Haarwurzelscheiden- und Talgdriisenzellen sind
groBtenteils pyknotisch oder rhekfisch. Das gequollene, ungleich stark mit Kosin
angefarbte Bindegewebe ist kernarm bis kernlos. Bs enthélt viel Leukocyten und
Kerntriimmer. Die Mehrzahl der Leukocyten liegt in den Haarbilgen und deren
Umgebung. Es sind nur vereinzelte GefiBe direkt am Boden des Transplantates
injiziert. Dort liegen auch junge Bindegewebszellen. In schattenhaft erkenn-
baren GefiBen sieht man noch zum Teil gut gefirbte Erythrocyten. Nur noch
wenige Endothelien sind erhalten. Die Muskulatur des Transplantates hat die
Querstreifung verloren und zerfallt. Im umgebenden Gewebe liegen Lympho-
cyten, Plasmazellen und zahlreiche GefiBe, die schon makroskopisch als dichtes,
die Trangplantate umgebendes Netz imponieren.
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2. An den Seiten sind Epidermis und Haarbilge nicht geschiadigt. Epithel
zieht wie bei Auto- und Homotransplantaten eine Strecke weit iiber die gegeniiber-
liegende Wundflache. Die iibrige Epidermis ist zugrunde gegangen. An einer
Seite, an der auch saftige Bindegewebszellen liegen, sind Cutisgefalfle injiziert.
Weite, mit Erythrocyten vollgestopfte Capillaren der Subcutis enthalten mehr oder
weniger Tusche. Zwischen ihnen liegen zahlreiche Erythrocyten frei im Gewebe.
Nur die injizierten Gefalle haben gréBtenteils gut fairbbare Endothelkerne.

7 Tage alt. Nur einzelne pyknotische oder rhektische Bindegewebskerne
liegen im Transplantat. GefaBe sind nicht injiziert. Weite, mit Erythrocyten
vollgestopfte Capillaren in der Subcutis baben nur teilweise gut gefarbte Endo-
thelkerne. Alle anderen Gefale sind zugrunde gegangen. In der Subcutis liegen
Fibroblasten.

9 Tage alt. Vom Transplantat ist auBer den Umrissen der Haarbilge nichts
mehr erbalten. Das Bindegewebe des Transplantates ist eine homogene Masse,
in der Leukocytenansammlungen liegen. Ein breiter Granulationsgewebssaum
mit zahlreichen Capillaren, Lymphocyten und Leukocyten dringt gegen das
Transplantat vor (Abb. 7). AuBer den mit dem Granulationsgewebe einsprossen-
den Capillaren sind nur ganz vereinzelt am Rande des Transplantates endothel-
lose Gefafle injiziert.

13 Tage alt. Granulationsgewebe hat das Transplantat weitgehend substi-
tuiert. Gefifle scheinen in alten GefiaBirohren vorzuwachsen. Sie durchsetzen das
ganze Trausplantat. An einer Stelle sind Tusche und Erythrocyten in das Gewebe
ausgetreten,

B. Meerschweinchenhaut auf Ratte (8 injizierte Transplantate).

& Tage oli. Die Epidermis ist vbllig nekrotisch. Die Kerne der noch vorhan-
denen Haarbilge sind rhektisch oder pyknotisch. Die transplantateigenen GefiBe
sind nur als Schatten sichtbar. Sie sind nicht injiziert. Im Stratum papillare
und am Boden des. Transplantates liegen in der Umgebung von neueinwachsenden
GefaBen reichlich Erythrocyten. An der Grenze zum umgebenden Granulations-
gewebe sind weite, mit Tusche oder Erythrocyten gefillte Gefafflumina mit nur
wenigen Endothelzellen besetzt. Zwischen den Gefiflen liegen Fibroblasten. Im
Transplantat und im Wundbett liegen neben wenigen Leukocyten Lymphocyten.

7 Tage ali. Vereinzelte Epithelzellen sind noch gut farbbar. Dort, wo im
Transplantat Fibroblasten liegen, sind auch GefiBe mit tiberwiegénd gut gefarbten
Endothelkernen injiziert. Weiter zur Mitte zu sind Tusche und Erythrocyten
frei in das Gewebe ausgetreten (Abb. 6). GefiBe sind in diesem Gebiet njcht
oder nur als Schatten zu sehen. Im homogenen gequollenen, ungleichmiBig
gefiarbten, stellenweise kernlosen Bindegewebe liegen neben wenigen Leukocyten
Plasmazellen. Das umgebende Granulationsgewebe ist sehr gefaBreich,

9 Tage alt. An einer Seite liegt mehrschichtige, gut gefiirbte Epidermis. Im
iibrigen Transplantat ist sie v6llig zugrunde gegangen. Auch einzelne Kerne von
Haarbalg- und Talgdrisenzellen sind auffaliend gut strukturiert. Vom Rande
dringt Granulationsgewebe mit vielen injizierten Gefifien in das Transplantat ein.

C. Rattenhaut auf Mduse (4 injizierte Tramsplantate).

14 Tage alt. Das Transplantat ist bis auf wenige Epithelzellen zugrundé
gegangen. Es ist kein Gefd injiziert. Das Granulationsgewebe in der Umgebung
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ist sehr gering entwickelt. Nur in einem Teil der Peripherie liegen einzelne Fibro-
blasten. o

19 Tage alt. Im véllig zugrunde gegangenen Transplantat ist kein GefiB
injiziert. Nur an den Polen beginnt lymphocytenhaltiges Granulationsgewebe
einzuwachsen. )

20 Tage alt. Bindegewebe mit injizierten GeféBen dringt allseitig in das
tote Transplantat ein.

Zusammenfassunyg.

Rattenhaut wurde auto- und homoplastisch in subcutane Taschen
verpflanzt. AuBerdem wurde Médusehaut und Meerschweinchenhaut
heteroplastisch auf Ratten und Rattenhaut auf Méuse nach der gleichen
Methode transplantiert. Die Auto- und Homotransplantate wurden
nach Tuscheinjektionen nach 1—51 Tagen histologisch untersucht.
Die Heterotransplantate wurden nach 5—20 Tagen untersucht.

24 Stunden nach der Transplantation sind die Epidermis und die-
Haarbilge der Auto- und Homotransplantate stark geschidigt. Die
Einwirkung von Wirtsserum allein bedingt diese Schiidigung nicht.
3—5 Tage nach der Transplantation ist ein Teil der Gefdfe des Trans-
plantates bis in den Papillarkirper injiziert. Haarbilge und Talgdriisen
sind nach 5 Tagen nur noch an injizierten Stellen erhalten. In den
fritheren und mittleren Stadien (1-—14 Tage) besteht kein Unterschied
zwischen Auto- und Homotransplantaten. In den spiteren Stadien
(2—7 Wochen) Uipt sich kein deutlicher Unterschied feststellen. In.
den ersten Tagen (1—5) wandern Leukocyten in die Transplantate
ein. Spiter iiberwiegen Lymphocyten und Plasmazellen bei weitem.
Nach 5—17 Wochen gehen auch die Transplantate, die groBe Epithel-
cysten gebildet haben, zugrunde, wahrscheinlich infolge Druckatrophie.

Zwischen Aunto- und Homotransplantaten einerseits und Hetero-
transplantaten andererseits besteht ein sehr wesentlicher Unterschied.
Nach 5—9 Tagen sind Bindegewebe und Gefifie der Heterotransplantate
vollstindig zugrunde gegangen. Nur einzelne Epithelzellen kénnen sich
noch halten. Wéhkrend das Bindegewebe auch der mangelhaft erhaltenen
Auto- und Homotransplaniate nack 6 Wochen noch nicht durch Granu-.
lationsgewebe substituiert ist, sind auf die Ratte ibertragene Heterotrans-
plantate schon nach 14 Tagen weitgehend durch Granulationsgewebe ersetzt.:

Leukocytire und lymphocytdre Reaktion sind weitgehend un-
spezifisch. ‘

In den subcutanen Rattenleber-Auto- und Homotransplantaten
besteht nach 6 Tagen noch keine Blutzirkulation. Die entziindliche
Reaktion des Wirtsgewebes ist sehr viel stérker als bei den Haut-
Auto- und Homotransplantaten. HEs bildet sich ein breiter, gefdB-
reicher Granulationsgewebswall.
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