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( Eingegangen am 8. l~ebruar t949.) 

1. Entwic]clung der Fragestellung. 

Die yon SCI46,~LEI~ (1832) n~ch SYLVlUS (1650) als Tuberkulose 
bezeichnete Krankhei t  ist Gegenst~nd der grztlichen Forschung, solange 
es iiberhaupt eine Untersuchung der formalen und kaus~len Krunkheits- 
bedingungen gibt. I m  l ~ h m e n  des Themas ist es hier weder m5glich 
noch erforderlich, der Entwicklung der Tuberkulose uls Kr~nkheits- 
begriff nachzugehen; t rotzdem sei ein kurzer Abri[~ ihrer Geschichte der 
Arbeit vorungestellt, weil sich ~us einer derartigen Betrachtung unter 
allgemeinpathologischen Gesichtspunkten eine l~eihe noch zu 15sender 
Fragen herausstetlt. Die bedeutungsvollen Ergebnisse der HumorM- 
pathologie h~tten unter Betonung der funktionellen Betraehtungsweise 
das Studium der gestMtlichen Vergnderungen fiberfliigelt. Da. aber das 
Leben und somit ~uch seine krankh~ften Abweichungen ~ls an bestimmte 
gewebliehe Strukturen gebundene Stoffwechselvorg~nge anzusprechen 
sind, mul~ es fiir den morphologischen Teil der medizinisehen Forsehung 
vornehmste Aufg~be bleiben, ~bweichende Strukturver~nderungen der 
Gewebe zu erfassen und dureh vergleichende Betraehtung mit  der ge- 
s~5rten ]~unktion zu deuten versuehen. Mit Vmc~ow ist dieses Ziel so 
za verstehen, ,,d~13 die Kenntnis des Bacillus, so notwendig sie zu einem 
vo]len Verst~ndnis der Entstehung eines Krankheitsprozesses ist, doch 
keineswegs den 1)rozel~ selbst erkl~rt, noeh die Erforsehung desselben 
fiberfliissig mucht".  

Schon BAYLE (1810) und LA~-~NEC (1832) unterschieden den Miliurtuberkel 
yore gr6Beren Lungeninfiltrut. Entgegen ]~OKITA~SKY h~tte VI~e~ow (1865) 
dann die k/~sige Entziindung, die Skrofulose und die knStchenf6rmige Tuberkulose 
als eigene Erkrankungsformen heruusgestellt. Er blieb bei tier Eigenstellung 

�9 Herrn Prof. Dr. med. P. HUF~SCH~A,~ zum 70. Geburtst~ge ~m 9. Dezember 
1948. 
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dieser Ver~Lnderungen, trotz der schon yon KLENCKE (18~3) und VILLEMIN (1868) 
erfolgreich durchgeffihrten Ubertragungsversuehe der Schwindsucht. RoxI- 
TAHSKu und COItH~IStM (1881) sprachen daher yon einer Infektionskrankheit, 
noch bevor der Erreger der KnSbchenkrankheit gesiehert wurde (KocH, V. BAV~- 
GAI~ES). Mit der Entdeckung des Tuberkelbaeillus (TB.) verschob sich das 
Gewicht der Forsehung, die sieh anschlie~end an PASTEUI~ (1880) humoralpatho- 
logisehen tPragen zuwandte. Mit der Schaffung des Tuberkulins (1890) war das 
Problem der Tuberkulosebekgmpfung fiir XocI~ ein toxikologisehes geworden, 
w~hrend v. BEItRII*G (1901) die Bek~mpfung unter serologisehen Gesichtspunkten 
begann. Das angestrebte Ziel der Immunisierung (RS~m~ 1904) wird heute in der 
Sehutzimpfung nach CAL~ZTTS~ (1927) welter verfolgt. Die neben dernur relativen 
Immunit~t (]~EWANDOWSKY) erworbene Uberempfindlichkeit (HA~r~lmc~t~ 1909} 
fand ihre Deutung in dem nach AI~T~IUS (1903) benannten Ph~nomen, d~s naeh 
PII~QII~T (1906) als Xul3erung einer Allergie zu verstehen ist. Infolge der tiber- 
wiegend funktionellen Betraehtungsweise waren die ?dberempfindlichkeitsreak- 
tionen gerade in b3zug auf die Tuberkulose auffgllig selten Gegenstand feingeweb- 
lieher Untersuchung~n. Naeh den erw~hnten Arbeiten LEWAHDOWSKYS hatten sich 
dann JAFFk und LOEW~ST~IH mit dem histologischen Reaktionsbild der tuber- 
kulSsen t~einjektion (1922), KALBFLEISCI~ mit der Allergie bei Superinfektion des 
Versuchstieres und PAGEL (1928) mit der Rolle der Allergie bei Abbau fiber- 
pflanzter tuberkulSser Gewebsteile beschgftigt. Von erheblieher Bedeutung 
wurden dann die Arbeiten von G]~o~ (1912), der das Gesetz vom tuberkulSsen 
Primgrinfektionsherd aufstellen konnte. Schon RINDFLEISCI~ (1872) hatte die 
tuberkulSsen Gewebsvergnderungen als spezifisch entztindlich bezeichnet. 
Wghlend jedoeh v. BAre,ARTISt- (1885 und sp~ter) an der primgr produktiven 
kn5tchenfSrmigen Gewebsreaktion mit sekundi~rer Verkgsung festhielt, beschrieb 
WEC~SBEICG (1901) uDter WEIGE~T die Alteration des Gewebes als primgre 
Wirkung des TB., und im Ans6hlul3 an I~OXITANSKY wurde yon OI~I~ (1902), 
AscI~oFs (1922), BEITZKE (1923), SCI~I~ISCKE (1925), TE~D~LOO (1925) U.a. auch 
eine exsuda~ive Eorm der tuberkulgsen Entzi~ndung als zweite selbstgndige geweb- 
liehe Antwort betont. So wurde auch yon morphologischer Seite die Krankheits- 
einheit versehiedener tuberkulSser Gewebs~uBerungen gesichert, wobei aber an 
der ursprfinglichen Dualitgt der Erscheinungsformen nach VIl~cI~OW festgehalten 
wurde. 

Trotz zahlreieher in den verschiedensten Riehtungen angesetzter Tierversuche 
blieben die Auswh'kungen der ]~eziehungen zwischen Virus und Wirt, der Toxi- 
zit~t, der Kcnstitution und Resistenz, der Empfindlichkeit und Immunitgt und 
damit wesentliche Fragen der Pathogenese ungeld~rt. Auch spezielle Probleme, 
wie die der excgenen oder endogenen Reinfektion, der Lokalisation des :Frfih- 
infiltrates, der Kavernenbildung und der Entstehung der Miliartuberkulose 
harren nceh der restlosen Aufklarung. Von den Ansichten fiber die Tuberkulese 
als obligate Erkrankung des Gesamtorganismus hatte sieh vornehmlich nur die mit 
v. B~r~xHG, RO~E~ und P~RQU~T einsetzende Linie durch wesentliche ]3egriin- 
dungen behaupten k5nnen, obgleich LE Bn~Hc gegen B. LAH~ die Virus- und 
Virulenzgnderung als ttauptursache der versehiedenen geweblichen und humoralen 
Vorg~tnge bei tier Tuberkulose in Fortsetzu~ig Coa~-H~rscher Uberlegunge~. 
betont hat und mit TESD~noo den Allergiebegriff ablehnen zu miissen glaubte. 
]~ei h/~ufig gegenseitig recht beziehungsloser Erforschung der Tuberkulose in- 
humoraler unc~ morphologischer tIinsicht mutate die Zusammenfassung der Teil- 
ergebnisse in einem Einteilungsversuch yon K. E. RA~K~ (1916) eine besondere 
]~edeutung erlangen, der in seinen Grundzfigen auch heute noch Gtiltigkeit 
besitzt, allerdings nicht ffir den konsekutiven Ablauf der Stadien (Hc~scmvrAHs). 
Mit I-Iu~BsC~rA:<H wollte auch L~s BLASC andere, den Ablauf der Tuberkulose 



Untersuchungen zur Struktur und Genese des Tuberkels. I. 493 

wesentlich beeinflul3ende Faktoren, wie Lebensalter, Abnahme der Giftproduktion 
und die Fremdk6rperwirkung der TB. berficksichtigt wissen, und ASCKOFF betonte 
d~nn im J~hre 1922, dab die Tuberkulose nicht nut ein immunbiologisches, sonclern 
auch ein morphologisches Problem sei. Dieses morphologische Problem, das in 
erster Linie in dem Nebeneinander von selbst/tndigen exsudativen und produktiven 
Vorg~ngen und in zweiter Linie in der P~thogenese der Miliartuberkulose zu 
sehen war, bcgann HU~BSC~AN~ im J~hre 1923, also vor nunmehr 25 Jahren, 
zu bearbeiten. In einer gemeinsamen Arbeit mit A. ARNOLD inaugurierte er die 
entztindliche Abfolge des miliaren Tuberkels, womit die exsudative ,,Form" als 
exsudative ,,Phase" im Abl~uf der Tuberkulose als einer entziindliehen Infektions- 
krankheit vor die produktive Reizantwort gestellt wurde. 

Dieser Rfickbliek erschien zur Herausstellung der zu behandeln- 
den Fragen wohl notwendig; denn, nachdem seit der Entdeekung 
des TB. fast 70 Jahre  intensiver Forsehung auf bakteriologisehem, 
serologischem und morphologisehem Gebiet vergangen sind, und 
SCIILEUSSING, ]:~ANDEI%ATtt und O. K o c ~  an weiteren Beispielen den 
gesetzmaBigen Phasenablauf  der tuberkul6sen Entzfindung klaren 
konnten, zeigt eine Umsehau im derzeitigen Tuberkulosesehrifttum, 
dab noch keine l~bereinstimmung bezfiglich der Phasenabfolge besteht, 
und dab ferner die Ansichten fiber die Art der tuberku]Ssen Entziindung 
an sich und die Genese der ihre produktive Phase eharakterisierenden 
Zellen sehr untersehiedlieh sind. Gerade bei einer so ehronisehen Er- 
krankung wie die Tuberkulose ware es denkbar, dab ihre unter ge- 
sicherten allergischen Verhaltnissen ablaufende Pathogenese sieh im 
geweblichen Substrat  widerspiegelt. Hierbei steht zunaehst der typische 
miliare Epitheloid-Riesenzelltuberkel als spezifische produktive Gewebs- 
reaktion zur Diskussion, be ider  auch weitere spezifisehe und unspezifische 
gewebliehe Vorgange vergleiehend zu betrachten sind. An/gabs der 
Arbeit  soll sein: 1. die Genese der charakteristischen Tuberkelzellen zu 
klaren, 2. die Struktur  des Tuberkels und seine Stellung im Ablauf der 
Entzfindungsphasen zu untersuchen und 3. seine Bedeutung ffir die 
Einordnung der Tuberkulose in den Formenkreis der Entziindungen zu 
erSrtern. Der letzten Frage nachzugehen erscheint im Anschlu[~ an die 
Behandlung der ersten beiden aus dem Grunde interessant, weft inzwischen 
die feingeweblichen Untersuehungen allergischer Vorgange dureh 
l%IcK~ und seine Schfiler sowie durch l%6SSLE, KLINGE U. a. neue ali- 
gemeinpathologisehe Gesichtspunkte ergeben haben. DaB bei all- 
ergischen geweblichen Veranderungen Vorgange nach Art dysorischer 
StSrungen (ScHfdnMnzr ablaufen, wird bei der Quaddelbildung der 
Urticaria deutlich. Es ist daher zu untersuchen, oh derartige Vorgange 
sich ffir die Tuberkulose, speziell den miliaren Tuberkel, verifizieren 
lassen einmal zur Vermeidung schIagwortartigen Mii~brauches des Be- 
griffes der ser6sen Entzfindung nnd znm anderen, well auch yon morpho- 
logischer Seite jedenfalls qualitativ charakterisierende gestaltliche Unter- 
lagen der Allergie nicht allgemein anerkannt  sind. , ,Jede Hypothese"  

32* 
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sagte schon VI~CHOW, ,,bringt so neue Schwierigkeiten u n d e s  diirfte 
gewiB sehr nfitzlich sein, wenn man vor der Hand alle Spekulation 
beiseite lieBe und sich an die Tatsachen hielte". 

Die Behandlung der aufgezeigten Fragen stfitzt sich auf Unter- 
suchungen an autoptischem Material and auf Tierversuche, soweit deren 
Ergebnisse ffir die Verh~lt.nisse beim Menschen kritisch verwertbar sind. 
Wenn auch der Tierversuch ftir die Pathogenese der Tuberkulose des 
Menschen nicht ausschlaggebend sein kann, so vermag er doch gewisse 
analoge Aufschliisse bei histologischen Fragen wegen der MSglichkeit 
des Zeit-Reihenversuehes zu geben. In den Beitr~gen zur patho- 
logisehen Anatomie der Miliartuberkulose schrieb HUEBSCHMANN: 
,,Die allgemeine Miliartuberkulose scheint ein sehr lehrreiches Objekt zu 
sein fiir das Studium der Wechselwirkung zwischen dem infizierten 
Organismus und den infizierenden Bacillen, insbesondere auch fiir die 
Reaktionsf~higkeit der KSrpergewebe auf das Eindringen der Tuberkel- 
bacillen unter den verschiedenen Bedingungen, allgemein dispositionellen 
sowie spezifisch allergischen." 

2. Die Epitheloidzelle. 

Fiir die Tuberkulose allgemein gilt als eine charakteristische Reaktion 
des Organismus das zellige KnStchen, der Tuberkel, der in miliarer 
GrSBe das morphologische Bild der Sp~tgeneralisation beherrseht. Das 
zellige Kn6tchen besteht aus einer Anh~ufung unterschiedlich dicht 
gelagerter Zellen mit ]~nglichem und chromatinarmen Kern, die WAG~E~ 
als Epitheloidzellen benannte. Dieses klassische Bild des KnStchens ist 
in allen Geweben des menschlichen KSrpers zu beobachten, kommt aber 
in besonders reiner Form vorwiegend bei der Tuberkulose der Lymph- 
knoten zur Ausbildung (ZIEOLER, MYLFt~S un4 SCgi)RMANN). AuBer diesen 
Epithetoidzellen sind h~ufig, aber nicht immer, vielkernige Riesenzellen 
anzutreffen, auf die schon VI~CHOW aufmerksam gemacht hatte; sie 
werden heute als LANG~ANssche Riesenzellen bezeichnet. Diese 
spezifisch wiederkehrenden Zellen werden auBen yon einer unter- 
schiedlich dichten Ansammlung Yon Lymphocyten and Plasmazellen 
umgeben, die ihrerseits yon einer bindegewebigen Kapsel umschlossen 
sein kSnnen. Diese Kn6tchenbildung ist fiir die Tuberkulose so typisch, 
dal~ aus ihr allein, selbst ohne Nachweis des TB., die Diagnose gestellt 
werden kann. Als die infekti6se ~atur  der Tuberkulose gesichert 
war, muBte sich das Interesse der Histologen den spezifisch zelligen 
Bestandteilen dieser nun als entziindlich aufzufassenden Gewebsreaktion 
zuwenden, zuma] dt~rch die Untersuehungen yon METSCI-INIKOF~ und 
MAXlMOW die zellige Komponente der gewShnlichen Entziindungen 
zusammen mit dem Granulationsgewebe gekli~rt war. Gegeniiber der 
Vielzahl yon Zellen im gewShnlichen Granulationsgewebe f~llt der 
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T u b e r k e l  du tch  seinen uni formen A u f b a u  auf. Es is t  daher  n ich t  verwun-  
derl ich,  wenn die Genese tier Epitheloid- und Riesenzellen Gegens tand  
zahl re icher  Un te r suchungen  wurde.  E in  Bl ick in das  einschl~gige, fas t  
un i ibersehbar  gewordene Schr i f t tum l~6t  aber  erhebl iche Meinungs- 
versch iedenhei ten  hier i iber  erkennen,  die sich nu t  insofern nghern,  als 
in den ep i the la r t igen  Zellen nach  der  Def in i t ion  der En t z i i ndung  als 
e iner  mesenchymalen  ]~eakt ion b indegewebige  E lemen te  gesehen werden.  
Aber  schon fiir  die Riesenzel len des Tuberke l s  gehen hier  die Ansichten ,  
ob mesodermale r  oder  epit.helialer Herkunf t ,  n icht  nur  grunds~tzl ich,  . 
sondern  en t sp rechend  auch dem Auf t r e t en  der  KnS tchen  in  den ein- 
zelnen P a r e n c h y m e n  s t a rk  auseinander .  

Die schon yon L]~BERT beobachtete topographische Beziehung des Tuberkels 
zu den Gef/il]en lenkte die Aufmerksamkeit auf seine mSgliche Entstehung aus 
Gefgltwandzellen, die nach den Untersuehungen yon MAXI~ow, MA~CHA~D und 
spgter G. I-IE~zOC aueh den Fibroeyten als den R epr~isentanten des gewShnlichen 
Granulationsgewebes entwiekeln. Wahrend Each R,INDFLEISCIt, ~ALK, WELCKE~, 
AUFEECH% I-IUEBSC~MANN die Epitheloidzellen aus gewShnlichen Bindegewebs- 
zellen hervorgehen sollen, wiesen im AnschluI~ an die experimentellen Unter- 
suehungen yon v. B=4,UMGARTEN auch JUSTI, MELNERTZ, ~AGEL, I:~UEBSCI=[MAI~-.N 
und P~TTSC~ZA~ auf ihre adventitielle Genese hiE, wobei allerdings keine Aussage 
fiber alas Wesen dieser Ursprungszellen zu finden ist. WAGNER, VInCHOW, ]~=HL 
und I(LEBS und VALENT~N bringen das immer wieder beobachtete gef~l~bezogene 
Auftreten der Tuberkel mit den Endothelien der perivascul~ren Lymtohgefal~e in 
Verbindung. Eine gewisse netzartige Struktnr im Aufbau des zelligen KnStchen 
(WAG-~ER), das Auftreten sogenannter ,,lymphoider Zellen" und die auf den Ver- 
lauf der Lymphgef/il]e bezogene Lage der KnStchen lie~en VIRCHow in ihnen eine 
den Lymphknoten ~hnliche Granula.tiongeschwulst sehen. Die Herausstellung 
des Makrophagen durch METSC~NIKOFE, der alle anderen Zellen fiir die Tuberkel- 
bfldung ablehnte, fiihrte dann dazu, dab sp~ter aueh O~T~, F. HENSC~EN, ROULET 
u. a. in diesen Wanderzellen die den Tuberkel bfldenden Elemente sahen. In  
Gestalt der Makrophagen sollen sich darm nach CUN~[~-G~A~I, SAB~, SUG~YA~La 
und ]~INDWALL aueh jene Gewebs- und Blutphagocyten an der Tuberkel.bildung 
beteiligen, die im Ansehlul~ an die tierexperimentelle Speicherung von GOLD~AI~-I< 
(1910) von KIXONO (1914) als Histiocyten bezeiehnet wurden. Den Histiocyten 
entspricht der Polyblast (MAx~ow), den O. RA~K~ fiir die Entwieklung der Epi- 
theloidzellen vorwiegend bei intravasalen Prozessen heranzieht, f/ir welche von 
V. BAUMGARTEN, I~OCKEL, BENDA, O:PPENHEI~IER, 1-IEITZI~IAI~N, :FooT, To]?PICI-[ 
u. a. auch die Ge]iiflendothelien einbezogen werden. Nachdem SCl~ffP~EL, Z~EGLEE, 
CO~HEI~f, YERS~N und LEE.~u auch die weil]en Blutzellen beteiligt wissen woliten, 
konnten diese Zellen yon  BUDAY und A. WALLG~E~ als Bluthistioeyten, Mono- 
cyten, differenziert werden. Dieser vielf~tltigen bindegewebigen Ableitung der 
Epitheloidzellen gegeniiber tr i t t  die Annahme ihrer epithelialen Genese, soweit sie 
yon WAGNER., LANGHANS, V. BAUBIGARTEI'~ U. a. ~iir die Leber, yon ~OSTENITSCH 
und WOLKOEE f/Jr die Niere und yon WALDSTEIN, KRAEI~IEP~ fiir den Hoden, yon 
BRUNS ffir die Schildch'fise und yon v. FRANQU~ fiir die Endometritis vertreten 
wurde, zuriick. Akut blieb diese Frage nur fiir die Alveolarzellen der Lunge, 
deren histogenetische Einordnung schon deswegen wichtig ist, weft die Lunge alas 
von der Tuberkulose meist befallene Organ ist. 

Diese 1Jbersicht zeigt,  da.6, die b indegewebige  N a t u r  der  Epi the lo id-  
zelle vorausgesetz t ,  neben f i b rocy t a r en  Zellen auch or tss t~ndige  Zellen 
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perivaskul~rer Gebiete und die Endothelien der Blutgef~l~e ffir die 
Genese der Epitheloidzellen herangezogen werden. Eine derartig hetero- 
gene Ableitung der Epitheloidzelle ist unter Berficksichtigung der grund- 
s~tzlich mesodermalen Natur nur infolge ihres ubiquit~ren Auftretens 
denkbar. Wenn auch die Zellulation des Granulationsgewebes als Aus- 
druek =wiedererw~chender embryonaler Entwicklungspotenzen des reiz- 
beantwortenden Bindegewebes anzusehen ist, so lehrt doch derweitere 
Ablauf der gewShnlichen Entziindung, dab hier gut eharakterisierte 
Zellen entstehen. Die Epitheloidzelle aber bleibt feingestaltlich be- 
trachtet zun~chst eine wenig differenzierte Zelle, offenbar ein Grund ffir 
ihre so verschieden gedeutete Genese. In ihrer Charakterisierung als 
,fielle des aktiven Mesenchyms" (PAGES) liegt eine gewisse Resignation. 
D~r auffallende Unterschied des Tuberkels gegenfiber dem unspezi- 
fisehen Granulationsgewebe und die ~hnlichkeit mit der Zellulation des 
TyphusknStchens und weiteren sogenannten Granulomen (Rheuma, 
Lymphogranulomatose, Lepta, Lues) lassen nach Differenzierungs- 
mSgliehkeiten suchen, die dann vielleicht die Einordnung der Epithe- 
loidzelle in die Reihe spezieller Bindegewebszellen ermSgliehen. Da 
jede zellige Organisation einschliel~lich der Epithelgewebe, aus Zellen 
und Fasern besteht, erseheint es im Ansehlul~ ~n unsere Untersuchungen 
zur normalen und pathologischen Histologie des retikuloendothelialen 
Systems vielleieht mSglieh, durch die Untersuchung der Faserstrulcturen 
des Tuberlcels die Genese der Epitheloidzellen einer L6sung ni~herbringen 
zu ]cSnnen. 

Bei der Silberimpr~gnation, ffir die wit aus zeitbedingten Grfinden 
eine brauchbare Modifik~tion 1 benutzen, zeigt sich im reinzelligen 
Tuberkel ein feinmaschiges Fasernetz, in dem die Epitheloidzellen den 
vieff~Itig anastomosierenden Fasern anliegen (Abb. 1). Wenn im all- 
gemeinen auch die argentaffinen Fasern nur bei entspreehender Im- 
pregnation erscheinen, so sin4 sie zuweilen auch mit den Plasma- 
f~rbungen nach v. GIESON und MALLORY andeutungsweise darzustellen. 
WAGNWR konnte daher als erster yon einer retilculgren StruI~tur des 
Tuberkels sprechen. Weft nun die netzartige Anordnung der argento- 
philen Fasern sich nur bei bestimmter Methodik offenbart, ist bei den 
~lteren Untersuchern, die mit den Methoden der Silberimpr~gn~tion 
noch nicht vertraut sein konnton, nicht klar, worauf die Faserstruktur 
bezogen wird, zumal schon v. BAU~GARTE~, der sonst nachdriicklichst 
die primer zellige Reaktion vertrat, in den KnStchen Fibrinfasern nach- 
wies. Aber selbst abgesehen yon dem seltenen Befund yon nach 
WEICEnT f~rbbaren Fibrinfasern im zelligen Tuberkel und yon 
Kunstprodukten dutch die Fixierung (O~TH), erkl~rten WAG~]~R, 
u BAUMGARTEN, OI~TH, LUBARSCtt und A. WALLGI~E~ die faserartige 

FRES~N: Zbl. P~th. 84, 225 (1948). 
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S t ruk tu ren  aus verbl iebenen Res ten  ortsst~ndiger Bindegewebsfasern,  
w~hrend BUItL, SCttUPPEL und  PAC~L dem K n 6 t c h e n  ein eigenes, aber 

zellfreies Fasernetz  zuschreiben, u n d  KOCKEL mi t  V. BAUMGARTEN dieses 
als Ger innungsproduk t  erkl~rte. Es wird daher im Verlaufe der Arbei t  
auch  zu erSrtern sein, wieweit diese Angaben  im ret ikul~ren Bau  des 
Tuberkels  verwirkl icht  sind. 

Die Gitter]aserstruktur ist nach dem normalen Vorbild des Retikulums in der 
Milz, in den Lymphknoten und im Knochenmark ausnahmslos an jene Zetlen 
gebunden, die wir als Retikulumzellen bezeichnen. Die fixen Retikulumzellen der 

Abb. 1. Retikulare Struktur eines miliaren Tuberkels im Lymphknoten. 
Versilberung 200real. S.-Nr. 494]48. 7 Jahre, weiblich. 

Milz, des lymphatisehen Gewebes und des Knoehenmarkes bilden mit den Endo- 
thelien gewisser Blutabschnitte in der Milz, dem Knochenmark und der Leber 
des Retikuloendotheliale System, in das von ASC•OFF auch die Endothelien der 
Capfilaren der ~'ebennierenrinde, der ttypophyse und sp~ter auch des Thymus 
einbezogen wurden. Naehdem KIYO~O durch Speieherungsversuche die Gewebs- 
und Bluthistiecytcn als erweitertes RES. betrachtete, waren damit auch die 
vordem als Klasmatocyten (RA~vI~), Wanderzellen (SAxER), adventitielle 
Zellen (MARcHA~D), Polyblasten (MAxi~ow) und polymorphe Wanderzellen 
(W~IDE~REICH) benannten Elemente bier einzureihen; ebenso die yon METSCH- 
~IKOFF gerade auch in funktioneller ttinsicht besonders untersuchten und yon 
ihm als Makrophagen benannten Zellen, in die er die Bildung yon Antik6rpern 
verlegen zu kSnnen glaubte. So wurden zum ersten Male die neu erkannten 
humoralen Ver~nderungen bei Infektionserkrankungen in ]3eziehung zu geweb- 
lichen Vorg~ngen gebracht, ein Problem, des uns noch bei allergisehen Fragen 
beseh~ftigen soll. 

Mit der Si lber impr~gnat ionsmethode k o n n t e n  schon R6SSLE und  
YOSHIDA eine auffallende Ahnl ichkei t  zwischen den Ret ikulumzel ten  
des lymphat i schen  Gewebes u n d  den Epitheloidzellen feststellen, ein 
Befund,  d e r  yon  JOEST u n d  ~EMsHOFF best~t igt  u n d  von  TIMOFEJEWSKI 
a n d  B~EVOLE~SXAJA durch die U m w a n d l u n g  der Ret ikulumzel len  
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einer infizierten Milzgewebekultur in Epitheloidzellen erweitert wurde. 
Der retikulumzellige Aufbau des spezifischen Granulationsgewebes ist 
daher in den Organe n mit  vorwiegend retikulis Gewebe, wie Milz, 
Lymphknoten  und Knochenmark ohne weiteres verst~ndlich; wird 
somit im retikul~ren Verband der Epitheloidzellen ihre retikulumzellige 
Genese gestaltlich fal3bar, 1/il~t sieh andererseits die Beteiligung der 
I~etikulumzellen am Aufbau des epitheloidzelligen Tuberkels du reh  
die Phagoeytose der TB. und vor allem dureh ihre Speieherf~higkeit 
auch funktionell belegen, wie das EVANS, BOWMA~r und WI~TEi~_WlTZ 
(1914) in der Milz des kollargolgespeieherten Tieres gesehen haben. 

Wir haben in Untersuehungen am mit  Karmin  gespeieherten tuber- 
kulSsen Meersehweinchen die aktive Beteiligung der mobilisierten 
I~etikulumzellen an der Bildung der spezifisehen Kn6tehen best/~tigen 
k6nnen. Aueh hier steht das Gitterfasernetz des Tuberkels in Verbindung 
mit  den Epitheloidzellen. 

Die engen Beziehungen der Fasern zu den Retikulumzellen, die sich auch in 
der Kultur retikul/~ren Gewebes verfolgen lassen (MAxlsIow), deuten darauf him 
dab es sich offenbar um plasmatische Gebilde, /~hnlich den Intercellula.rbriicken 
epithelialen Gewebes handelt und sie als Synexoplasma (STUD~ICKA) sich wesent- 
lich yon der intercellul/~ren Organisation der kollagenen Fasern unterscheiden. 
Wit werden auf die Beziehung der Fasern zum Plasma der Retikulumzellen noeh 
bei der Behandlung der Riesenzellen zu sprechen kommen und diirfen an dieser 
Stelle auf eine in der Klinischen Wochenschrift 1946 erschienene Arbeit verweiser~, 
die sich eingehender mit den Baumerkmalen des retikul/~ren Gewebes beseh/iftigt. 

Die Parallele zum syneytialen Aufbau des embryonalen Mesenehyms 
(I-Iua~CK, v. ALBERTINI), in dem es naeh TELLO gleiehfalls zur Bildung 
yon Silberfasern kommt,  erseheint auff/illig, besitzt doeh auch das reti- 
kul~re Gewebe groi~e prospektive Potenzen. Die typiseh retikuliixe 
Arehitektonik dieses zu vielfaehen Funktionen befi~higten Gewebes 
bleibt nieht  nur bei seinen entziindliehen Reaktionen gewahrt, wie wit 
das z: B. im lymphogranulomatSsen Gewebe best~tigt finden, sondern 
ist auch bei geschwulstm~ftiger Entar tung erhalten. Dadureh wurde 
iiberhaupt erst die Kl~rung der Itistogenese syncytial-fibrill/~r wach- 
sender primi~rer Geschwiilste in retikulumzellreiehen Organen ermSglicht 
(I~ovLV, T). I~SssLn konnte daher diese vordem aueh als Endotheliome 
(EWI~a) aufgefaBten Tumoren als Retothelsarkome klassifizieren. Die 
Wiederholung des Bauprinzipes des Muttergewebes ist fiir eine bSsartige 
Geschwulst, deren nicht nut  morphologische Auswirkungen gerade in 
der Gewebs- bzw. Organfremdheit liegen, so auffi~llig, dab sieh diese 
Tatsache nur mit  der niederen Entwicklungsstufe des retikulumzelligen 
Gewebes erkli~ren l~Bt; die anaplastische Tendenz maligner l~etikutome 
kann daher eine embryonale syncytiale Wachstumsform gar nicht unter- 
schreiten, eine Entdifferenzierung des Gewebes als eines der malignen 
Merkmale im iiblichen Sinne nicht eintreten. DaB bei der generalisierten 
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Retikulose als einer zun~Lehst gutartigen, hyperplastisehen oder vielleieht 
doeh mehr autoehthonen Wueherung retikul~iren Gewebes diese Gitter- 
fasern erwartungsgemitg gleichfalls das gewebliehe Substrat  eharak- 
terisieren, sei hier nur deshalb betont, well bei h~mopoefischer Differen- 
zierung der wuchernden l~etikulumzellen die mobilisierten Zellen an den 
Faseraufbriichen ihre retikuli~re Genese erkennen lassen, wie wir das fiir 
die monoeyti~r orientierte l~etikulose als leuk~misehe Variante der nor- 
malen retikulumzelligen Monocytengenese und fm" die retikul~re Ery- 
thropoese im tZahmen der leuki~mischen Erythroblastose siehern konnten. 
Auf Grund ~hnlicher feingeweblieher Befunde glaubten wit gewisse 
12euk~mieformen in genetiseher Hinsicht als retikuli~re Myelose und 
Lymphadenose bezeichnen zu dtirfen, wobei festzustellen ist, dab die 
Verifizierung prospektiver Potenzen des retikul~ren Mesenchyms nur 
unter Verzicht der syneytiM-fibrilliiren Struktur in Form der Mobili- 
sierung seiner Zellen mSglieh ist. 

Wenn wir aueh durch tierexperimentelle Studien zur normalen und 
pathologischen Histologie des retikuli~ren Gewebes die ortssti~ndige 
Genese d.er Epitheloidzellen als Bildungszellen der Git terfaserstruktur 
des Tuberkels herausstellen konnten, so scheiden damit  die differenzierten 
Bindegewebszellen, insbesondere die von CASTREN propagierte fibro- 
eyt~re Genese der typisehen Tuberkelzellen, zuni~ehst wenigstens fiir die 
Entwieklung des Tuberkels innerhalb des retikuli~ren Gewebes aus. 

Auf Grund der an fast allen Organen und Geweben des mensehliehen 
KSrpers vorgenommenen Untersuehungen zur Frage des feineren Aufbaus 
des Tuberkels kSnnen wir feststellen, da$ die ~ufgezeigte retikuliire Struk- 
tur argyrophiler Fasern in Zusammenhang mit den uniform bleibenden 
Epitheloidzellen iiberall nachzuweisen ist, gleichgiiltig wo der miliare 
Tuberkel zur Entwicklung kommt.  Diese Struktur l~tBt sieh besonders 
gut dort erkennen, wo nicht die Diehte eines Organgeffiges die Zetl- und 
Faserentwieklung meehanisch beeinflugt, wie es z. B. fiir die Pia mater  
zutrifft (Abb. 2), bei weleher die perivaskuli~re Entwicklung der Kn6tehen 
nicht ohne weiteres aus einem prgformierten I~etikulum erschlossen 
werden kann.  Wenn nun seit LEBERT (1845) im Schrifttum die perivas- 
kuliire Lage der Tuberkel in den verschiedensten Organen betont wird, 
dann ist in Hinblick auf die gerade fiir diese Lokalisation gei~ugerten 
Ansichten zur mesodermalen Genese der Epitheloidzellen zu untersuchen, 
ob sieh ~delleicht auch hier aus der Struktur des Tuberkels Hinweise auf  
ihre Ableitung ergeben. 

So wurde auf die perivaskul~re Entwicklung der Tuberkel fiir die Lunge yon 
ABRIKOSO:FF, KONSCtIEGG, HUI~BSCItl~IA~;~ und T6~IeH, ffir die perivaskul~iren 
Tuberkel des periportalen Lebergewebes yon I-IatTSBRA~DT, ffir die Milz yon 
P,aC~L, fiir die Niere yon MEI-~ERTZ hingewiesen. Die perivaskularen Gef~B- 
reakgionen bei der Leptomeningitis tubereulosa wurden sehon naeh H~KTO~X 
(1900) yon NoN~ als Peria.rteriitis gedeutet und yon ASKANAZY mit einer 
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lymphegenen Ausbreitung der Tuberkulose erkl/irt, ttv~SCH~A~S und O. KoeE, 
sehen darin die morpholcgiche Xul]erung einer Mlergischen Gef/tBwandreaktion. 
Fiir die periarteriellen Vorg/inge war die ]3eteiligung ausgewanderter Blutzellen, 
insbesondere der Monocyten, schon wegen der Dicke der Gef~gwand wenig wahr- 
scheinlich. ]3IB~ sowie tIv~sse~uAgz~ und O. Koc~ betonten daher die Unab- 
hgngigkeit dieser Zellentwicklung yon den Endothelien der betroffenen Gef/ig- 
abschnitte, deren 13edeutung Ifir die pericapill/ire Entwicklung des Tuberkels 
nach O. RA-~x~ und HWITZMA~S; noch denkbar w/~re. Diese gef/~Bbezogene Aus- 
bildung tuberkul6sen Granulationsgewebes gleicht allgemeinpathologisch gesehen 
durchaus den Ver/inderungen bei der Periarteriitis, bei der die Akti~ierung 
indifferenter Adventitialzellen endothelialer Genese (MJ~Tz) als Folge lokaler 
~berempfindlichkei~ der Gef/iBwand (Go. B. GRV~R) angesehen wird. 

Abb. 2. Fase r s t ruk tu r  eines Pia-Tuberkels.  Yersi iberung 200raM. S.-Nr. 375/46. 
22 Jahre,  weiblich. 

Abgesehen yon anderen noch zu erSrternden Gefiigwandreaktionen 
in der Lunge und den yon HUE~SCn~AN~ und O. K o c h  untersuehten 
GefS, gveri~nderungen bei der Lel0tomeningitis tbe. lassen sieh diese Vor- 
gi~nge aueh reeht deutlieh an den verkiisten Herden in Lymphknoten  
und Milz verfolgen. Infolge der Nekrose des l~etikulums bleiben nut  
gefi~gffihrende Bindegewebssepten erhMten, in denen es um die dureh- 
blutenden kleinen Gefi~Be und Capiilaren herum zur Entwieklung eines 
diehten Zellmantels kommt.  Hierbei weisen die der GefiiBwand anlie- 
genden Zellen den rundliehen kompakteren Kern des Polyblasten auf. 
Diese Zellen gehen naeh augen in Riehtung auf die ki~sige Nekrose in 
li~nglieh geformte Elemente fiber, die immer mehr den Charakter yon 
Epitheloidzellen annehmen. Aueh typisehe L~a~G~A~ssehe l~iesenzellen 
sind hier zu beobaehten, wobei die gef~Bnah zuniiehst diffuse Zell- 
reakt ion aueh kn6tehenf6rmige Inf i l t rate  bilden kann, die dann typisehen 
Tuberkeln entsl0reehen (Abb. 3), wie sie z .B .  am Gefi~Bzupfpriiparat 
der Leptomeningitis sehon makroskopiseh zu  erkennen sind. Dieser 
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kontinuierliche Ubergang einer fallweise untersehiedlieh ausgepr~gten 
adventitiellen Zellreaktion in eine mehr periphere und damit  gef~g- 

A b b .  3. P e r i v a s k n l ~ r e  E n t w i c k l u n g  r e t i k n l a r e r  G e w e b s s t r u k t u r e n  be i  L e p t o m e n i n g i t i s  
t u b e r c n l o s a .  V e r s i l b e r u n g  200rea l .  S . -Nr .  871[45. 5 J a h r e  weib l ieh .  

wandfernere Kn6tehenbildung ist nieht nur in den genannten retikulum- 
zellreiehen Geweben zu beobaehten, sondern kann als eine ffir die 

A b b .  J .  P e r i v a s k u l ~ r e  E n t w i e k l u n g -  y o n  E p i t h e l o i d z e l l e n  a u s  d e n  L u n g e n s e p ~ e n .  
t I f i m . - E o s i n  100rea l .  S . -Nr .  394/J8 .  5 ZIona te ,  m~tnnl ich.  

Tuberkulose h~ufige und dazu im zelligen Aufbau spezifische Gef/~8- 
wandreaktion angesproehen werden. Wit sehen diese Veri~nderungen in 
gleieher Art  aueh um die kleineren GefKl~e und Capillaren der Gehirn- 
substanz am Rande von Solit~rtuberkeln sowie um die Blutgef~Be und 
Capillaren der gr6geren Lungensepten (Abb. 4), und finden sie auch 
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Ms perivaskuli~re KnStchen im periportMen Gewebe der Leber und an 
den Gef~Ben der Rinden-Markgrenze der Niere. Die perivascul~rei~ 
Zellbildungen kommen besonders deutlich in der Adventitia kleinerer 
Venen zur Entwicklung. Diese geweblichen VerKnderungen einer durch 
spezifisches Granulationsgewebe charakterisierten Entziindung i~hnehl 
den Befunden an den Blutgef~gen im Bereich unspezifischer Entziin- 
dungen, also jenen Stellen, yon denen die Entwicklung der Zetlen des 
gew6hnlichen Granulationsgewebes ausgeht. Diese Tatsache wird fiir 
die Ableitung der Tuberkelzellen yon Bedeutung, weil an den gleichen 
Stellen, d. h. fakultativ ubiquiti~r im gcf~gfiihrenden Bindegewebe auch 
die Speicherzellen entstehen, und wo bei der generMisierten Retikulose 
sich diese Adventitialzellen zu retikul~ren Verb~nden formieren, ein 
Vorgang, der erst bei der Anwendung der Silberimpr~gnation erkennbar 
wird. Die Entwicklung yon Spcicherzellen und die autochthone Bildung 
retikul~r differenzierter Zellen ist dadurch zu erkl~ren, dab hier diese 
histiocyti~ren Elemente aus noch undifferenzierten, multipotenten 
Mesenchymzellen zur Entwicklung kommen. Ihre vielfachen Gestal- 
tungsmSglichkeiten im Verlaufe der Speicherungsexperimente, der gene- 
ralisierten Retikulose und die an anderer Stelle erSrterte Teilnahme an 
retikulumzelligen h~mopoetisehen Vorgi~ngen bringen sie auch funktionell 
in Beziehung zu den fixen Zellen des typischen retikul~ren Gewebes. 
Diesen primitiven Adventitialzellen eignet unter gewShnlichen Um- 
stimden noch keine retikul~re Gewebsstruktur. Diese wird aber in allen 
den Fi~llen mit spezifischen Methoden dann nachweisbar, wenn es, wie 
z. B. im Verlaufe der generMisierten t~etikulose, zu einer differenzierten 
Vermehrung dieser Zellen in Gestalt des Gewebsverb~ndes kommt. 
Dieser Vorgang tr i t t  auch bei der Epitheloidzellbildung ein, deren ubi- 
quiti~re ortsst~ndige adventitielle Genese aus diesen mesenchymMen 
Indifferenzzonen schon bei den gew6hnlichen Fi~rbemethoden durch 
fliel~ende gestaItliche (Jberg~nge der rundkernigen zu ovalkernigenEle- 
menten anzunehmen war. Die Silberimpri~gnation zeigt nun nicht nur in 
den perivaskul~r epitheloidzellig entwickelten KnSs das typische 
oben n~her charakterisierte retikul~re Fasernetz sondern auch die Aus- 
bildung feiner yon der Adventitia abstrebender argyrophi~ler Fasern, als 
deren Bildungszellen die sich reti]culiir-histiocyti~r di]]erenzierenden primi- 
tiven Adventitialzellen angeseIzen werden mi~ssen. Diese Faserbildung l~Bt 
sich sowohl ffir die i~eaktion der piMen Gef~Be. nachweisen Ms auch bei 
der Entstehung perivascul~rer spezifischer KnStchen in den gr5geren 
Lungensepten, im periportalen Bindegewebe der Leber, an den kleinen 
Gefi~Ben des ZentrMnervensystems und fiir die generalisierte Retikulose 
in allen Geweben des menschlichen KSrpers verfolgen. Es ergeben sich 
also auBer den bekannten funktionellen aueh morphologisch iiberein- 
stimmende Merkmale zwisehen den perivaskul~r entwiekelten Zellen, den 
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Gewebshistioeyten und den eigentlichen Retikulumzellen. Fiir die 
histioeyt~ren Speieherzellen, die Clasmatocyten, war schon yon PICK ihre 
funktionelle ]'3bereinstimmung mit den F~etikulumzellen bei den Thes- 
aurismosen erwogen und yon uns an anderer Stelle f/Jr eine gaucher- 
~hnliehe Speieherungsretikulose auch in feingeweblicher Beziehung 
dargetan worden. Die funktionelle IJbereinstimmung der sieh histo- 
~norphologiseh zu Epith~loidzellen umwandelnden perivaskuli~ren histio- 
cyt~iren Zellen l~iBt sich im Gekr6se und Netz des tuberkul5s infizierten 
~md carmingespeieherten Meerschweinehens belegen, wo die Tuberkel- 
bildung mit der Ansammlung gespeicherter Zellen einsetzt. 

Bei der histiocytgr-retikul~iren Gefi~gwandreaktion wie sie hier fiir die 
Tuberkulose und an anderer Stelle fiir die Speieherungsretikulose und die 
generalisierte Retikulose genauer untersucht werden konnte, bleibt das 
Gdi~fiendothel auch im gespeieherten tuberkulSsen Tier unbeteiligt. 
Das ist insofern auffiillig, als KOCKEL, BE:NDA, O. ]~ANKE, HEITZMANN 
trod T6~rlCH eine allgemeine endotheliale Entstehung der Epitheloidzellen 
annehmen, wiihrend von v: BAUN[GARTEN, J. MILLER, SCHLEUSSING und 
Wua.~ derartige Beziehungen nur bei den Endothelien der sogenannten 
Lebercapillaren verwirklicht sahen, die ja einen Tell der zum l~ES 
geh6renden Blutstrombahnzellen bilden. Wenn wir aus den bisherigen 
Untersuchungen den Schlul~ ziehen durften, dab die Epitheloidzellen im 
retikul~ren Gewebe sich aus ortsst~tndigen Retikulumzellen entwiekeln 
und ihre perivaseulare Ausbildung sieh auf Gewebshistiocyten mit reti- 
kul~irer Struktur zuriiekfiihren l~Bt, es sich also an beiden Stellen um 
Zellen des RES als Bildungszellen fiir die Epitheloidzelle und ihr Faser- 
geriist handelt, dann gewinnen die Speicherungsversuehe an tuberkulSs 
infizierten Tieren an Bedeutung; ist doeh ein wesentliches Kennzeichen 
des in Gestalt der Gewebshistioeyten ubiquit~iren Systems die grund- 
s-~tzlieh gemeinsame Funktion seiner Zellen, die in ebenso einfacher wie 
iiberzeugender Weise dureh die Farbstoffspeicherung erkennbar wird. 
So konnte zuerst OPP~HEIME~ (1908) die Entwieklung ~=on Epitheloid- 
zellen aus den KUPF~ERsehen Sternzellen kollargol-gespeicher.ter Tiere 
belegen. Die Untersuehungen wurden yon EvAns, ]3OWMAI~ und 
WI.~TERNITZ sowie LA~-G und Gt-ILLERY gleiehfalls im Speieherungs- 
experiment best~itigt. Nieht nur am gespeicherten tuberkulSsen Tier, 
sondern aueh fiir den intrazinSsen Tuberkel der menschlichen Leber 
ist besonders fiir die begilmende Kn6tchenbildung eine randstandige 
Mobilisierung der Sternzellen zu erkennen. 

Naeh allgemein biologiseher Regel ist eine gleiehe oder ahnliche 
Funktion an eine gleiche oder iihnliehe Struktur gebunden. Wenn wir 
diese Tatsaehe fiir den retikulumzelligen Gewebsverband des t~ES. 
und die KUPFFERsehe Sternzelle anwenden, dann miiBten aueh hier 
retikulumS~hnliehe P~aumerkmale bestehen. 
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Ihre funktionelle Gleichstellung mit den eigentliehen Retikulumzellen des 
Systems war schon durch die Speicherungsversuche gesichert worden. Die 
Mobilisierung als Bluthistiocyten unter dem yon uns besehriebenen Bilde des 
Faseraufbruches, ihre Beteiligung an den Speicherungsretikalosen und der generali- 
sierten Hyperplasie des retikuli~ren Gewebes siehern der KUPFFERSChen Stern- 
zelle ihre Stellung im retikul~ren Zellapp~rat. Der syncytial-retikul~re Aufba~ 
des RES l~l]t sich auch fiir den Bereieh der sogenannten Lebercapillare auf 
Gcund anatomiseher Forschungsergebnisse und eigener aueh experimenteller 
Untersuchungen aufzeigen. Das yon argyrophilen Fasern gebildete Grundgeriist 
wurde yon PLE~K (1927) SIs Gitterrohr erkannt: 

Das ~'ehlen eines kollagenen Grundhiiutchens und yon Zellgrenzen 
kennzeichnet im Zusammenhang mit den zellgebundenen Fasern diese 
Blutbahnen der Leber als retikulumzellige Capillaren, die sich also 
wesentlich yon dem Aufbau gewShnlicher Blutcapillaren unterscheiden. 
Der syncytiale bzw. retikuli~re Zusammenhang und die Umwandlung 
fixer, endothelial geformter Uferzellen gewi$er Blutstrombahnabschnitte 
in fakultativ mobile monocyt~re Elemente sind zwei kennzeichnende 
Merkmale, die aul~erhalb des Bereiches der retikulumze]ligen Leber- 
capillaren auch in gewissen Strombahnabschnitten des I~etikulums in 
Knochenmark, Milz und Lymphknoten verwirklicht sind. Wir haben an 
anderer Stelle auf Grund der an Speieherungsversuchen verschiedenster 
Art, an der Speicherungsretikulose und Systemretikulose erhobenen 
Befunde auf diese strukturelle Eigentiimlichkeit hingewiesen und be- 
zeichnen diese erweiterten yon endothelial gelagerten retikuligren U]er- 
zellen begrenzten Blutstromabschnitte als Sinusoide, womit zun~chst 
einmal ihre morphologische Sonderstellung gegeniiber dem gewShnliehen 
Gef~Bendothel betont wird. Intravital  und im Explantat  wandeln sich 
diese endothelial gelagerten Retikulumzellen der Sinusoide in Polyblasten 
oder Gewebshistiocyten urn, wie das auch anderen Abschnitten des RES 
besonders den eigentlichen zun~chst fixen Retikulumzellen ejgen ist. 
Ihre Beteiligung an der Tuberkelbildung wird naeh eigenen Unter- 
suchungen am carmingespeicherten Meerschweinchen ~ deutlich (Abb. 5). 

Nachdem wir dutch vergleichende Untersuchungen an tierexperi- 
mentellen Speicherungen und an naturgegebenen, das System in seiner 
Gesamtheit treffenden Erkrankungen sein spezifisches Strukturmerkmal 
als einen retikul~r-fibrill~ren', zuweilen syncytialen Verband wenig diffe- 
renzierter Zellen eharakterisieren und die im weiteren Sinne retikuli~re 
Genese der Epitheloidzetlen histomorphologisch und funktionell be- 
griinden konnten, bedarf die Frage einer endothelialen Genese der Elgi- 
theloidzellen auflerhalb der Sinusoide (KoCKEL, BENDA, O. R2~NKE, ~-IEITZ- 
MA~, T6FHCH) noeh einer besonderen Untersuchung. 

Nach der yon ASC~OFF gegebenen Definition des RES. sollen als echte 
Endothelzellen nur die Capillarendothelien der Nebennierenrinde, der 
Hypophyse  und des Thymus zum System speieherf~higer Zellen geh5ren. 
GOORMAGRTIGH und t~oH~ bezogen dagegen das gesamte Gef/s 
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in dieses System ein~ und HEITZMANN lehnte iiberhaupt eine Entstehung 
der Epitheloidzellen aus den l~etikulumzellen ab und trat mit T6PPIOJt 
fiir ihre endotheliale Genese ein. Die Frage der Beteiligung des alIge- 
meinen Gefs gewann insofern eine nachhaltige Bedeutung fiir 
dieses Problem, weil im AnschluB an MidGGE und WEIGERT 3~uch voYi 
I~IBBEI~T, BENDA, 1-IuEBSCHMANN U. a. tuberkulSse Herde der Intima 
besonders bei der allgemeinen Miliartuberkulose beschrieben wurden. 
Die Beteiligung des Gef~gendothels an diesen zelligen Reaktionen sehien 
weiterhin dadurch gegeben, als DIETRICH, SIEGMUND, GRUBEI~, APITZ 

Abb.  5. P e r l p h e r e  A n s a m m l u n g  yon  carmingespeichert~en Sternze l len  a m  ve rk~s t en  
mi l i a r en  L e b e r h e r d  des Meerschweinehens .  t t~ tmalaun  200mal .  

u .a .  ~hnliche Ver~nderungen an den Gefggen sensibilisierter Tiere 
beschrieben. Bei gesieherter retikulumzelliger Genese der Epitheloid- 
zellen geht die Frage ihrer endothelialen Genese darauf hinaus, ob wit 
bereehtigt sind die Endothelien der gewShnlichen, also nieht retikul~r 
gebauten Blutgef~Be wenigstens funktionell in dieSes Speiehersystem 
einzubeziehen. Naeh ASCI~0FF selbst sollte es die Aufgabe der Zukunft 
sein, die Differenzlerung der Zellen des RES. noch sorgf~Itiger dureh- 
zufiihren. 

Naehdem wir den iibereinstimmenclen Bau der zum RES .  gehSrenden 
Zellen glauben geniigend begriindet zu haben, konnten wir in unterschied- 
lieh ausgerichteten Speieherungsversuchen die Beteiligung des gewShn- 
lichen Gef~13- und Capillarendothels ablehnen. Die an K~ninchen und 
l~atten angestellten Versuche liel~en selbst bci hochgetriebener Speiehe- 
rung, in deren Verlaufe es bei Anwendung grobmolekularer Stoffe 
(TUsche) selbst zu einer Phagocytose dureh die gelapptkernigen Blut- 
leukocyten kommt, die Beteiligung der typisehen Endothelzellen, auch 
der Capillaren der Nebennierenrinde, des Thymus, der Itypophyse und 
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des Knochenmarkes vermissen. Die intravaskular raseh eintretende 
Ausflockung der Tusehe, sowie die besondere Viscositi~t der verwandten 
Eisenzuckerl6sung bedingen entsprechend den sehiehtartigen Strom- 
x~ertigltnissen in einer Capillare ihr ttaften an der Gef~Bwand. Diese 
Vorgi~nge und das Steckenbleiben freier, embolisierter grobkSrniger 
Tuschemaschen ist gegen eine Endothelspeicherung abzugrenzen. Auch 
die unter Histamin versti~rkte Endothelzellspeicherung (TSR6) konnten 
wir weder fiir die lokale noch allgemeine Histamineinwirkung unter 
Verwendung fein- und grobdisperser Stoffe an Ratten und Kaninehen 
b estgtigen. Die angebliche A.bwanderung gespeieherter Gefi~gendo- 
thelien in das Gewebe unter lokaler Histaminwirkung ist nur auf die 
speichernden perivaskuli~ren Histiocyten zu beziehen, da die permeabi- 
lit~ttssteigernde Wirkung des ttistamins einen Durehtritt auch gr0b- 
molekularer Stoffe und damit ihre sehnellere und ausgiebigere Speiche- 
rung bzw. Phagocytose ermSglicht. Hierbei ist zu beachten, dab zwei 
dieser bisher zum RES gerechneten Capillargebiete zu Driisen mit 
erwiesener innerer Sekretion gehSren, in denen wegen der Art des inkre- 
torisehen Vorganges mit besonderen Permeabilititsverhgltnissen zu 
rechnen ist. Die Aktivierung perieapillgrer Gewebshistioeyten scheint 
hier leichter mSglich zu sein. Fiir die Deutung der im Schnittpriiparat 
erfaBten Zustandsbilder bei Speicherungsversuehen oder bei den krank- 
haften Systemveri~nderungen (Speicherungsretikulose, generalisierte 
Retikulose, retikulumzellige Leuki~mieformen) ist der Durchtritt dieser 
mobilisierten Zellen und die damit zwangsli~ufig ~-erbundene voriiber- 
gehende Lage im EndotheNerband der GefgBe und auch des Endokard 
zu beriicksichtigen, deren H~ufigkeit dem Angebot speicherf/~higer Stoffe 
weitgehend parallel geht. Wir k6nnen daher auch MAxI~ow nicht folgen, 
der den Capillarendothelien der Nebennierenrinde Eigenschaften der 
histiocyt~ren Uferzellen der Sinusoide zuspricht. Da die Elemente dieses 
Systems im engeren Sinne grunds~tzlich und im erweiterten Sinne be- 
dingt aus retikulgr-syncytialen Zellverbi~nden unter Ausschlu6 echter 
Endothe]ien bestehen, ist bei seiner yon ASCHOSF gepr~gten Bezeichnung 
als RES zu beriieksiehtigen, da[~ der Ausdruck reticulo-,,endothelial" 
nur auf die retikul~ren Uferzellen der Sinusoide als einem Tell des 
Systems bezogen werden kann. 

Nachdem so das gewShnlich strukturierte Ge/iifiendothel weder ]unk- 
tionelle noch morphologische Eigenscha/ten des retothelialen Systems (RS.) 
besitzt, konnten wir auch beim farbstoffgespeicherten tuberkul6sen 
Meersehweinehen eine direkte oder indirekte Beteiligung yon GefiiBendo- 
thelien dureh Umwandlung zu Epitheloidzellen nicht belegen. Selbst 
an den Capillaren, d ie  perivascul~tr tuberkulSs-zellige t~.eaktionen in 
Gestalt aktivierter Histiocyten aufweisen, verhglt sieh das Endothel 
vollkommen passiv. 
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Bevor die zelligen Vorgange der Tuberkelbildung in der Lunge be- 
sprochen werden, sind im Zusammenhang mit der, wie wir gezeigt zu 
haben glauben, im ablehnenden Sinne gelSsten Frage der endothelialen 
Genese der Epitheloidzellen noch Gef~vergnderungen zu besprechen, 
die zun~chst doch den Eindruck einer Endothelbeteiligung im Rahmen 
tuberkulSser Gef~wandveranderungen erwecken. Gemeint sind die 
Intimatuberkel, die bei der allgemeinen Miliartuberkulose iiberwiegend in 
den Lungenvenen, aber aueh unter dem Endokard, gelegentlich auch in 
der Aorta, in verschiedenen KSrpervenen, (Vena jugularis, Vena caw 
inferior) und nach eigener Beobachtung auch in den Venen des Neben- 
nierenmarkes anzutreffen sind. Es handelt sich dabei um die seit BESDAs 
Untersuchungen in ihrer Histologie ngher bekanntgewordenen polster- 
artigen tuberkulSsen Ver~nderungen, die fiberwiegend in der Intim~ der 
kleineren Venen auftreten. Ihr Erseheinen im Zusa~mmenhang mit der 
Sp~tgeneralisation wird durch 5rtliehe und allgemeine Umstimmung der 
Gewebe im Sinne spezifischer Sensibilisierung erkl~rt, analog den 
unspezifischen Intimagr~nulomen im sensibilisierten Tier, wo sie von 
DIETriCh, SIEG~U~D, ArITZ u. a. als subendotheliale und auch subendo- 
kardiale knStchenartige Zellreaktionen erzeugt werden konnten. Mit 
C~LE~ fanden wir sie auch in den Milzvenen beim Typhus abdominalis; 
v. CoRo~IsI sah sie bei der Lymphogr~nulomatose. So wie GRUBER und 
M~Tz fiir die Periarteriitis auch intimale Zellvorgange besehreiben 
konnten, ~treten mit der tuberkulSsen perivaskul~ren Zellreaktion 
zuweilen auch gleichzeitig ~hnliche intimale Zellansammlungen auf, wie 
sie z. B. bei der Leptomeningitis yon v. BAU~aART~S, CORS!L U. BASs~S, 
HI]~SCHBERG, WEINTRAUT, HEKTOEN und  HOUCID als tuberkulSse 
Endarteriitis aufgefa~t wurden. Die Untersuchungen von HUEBSCH~A~ 
und yon 0. Koch befa~ten sich dann eingehender mit dem ge- 
koppelten Auftreten mehr diffuser adventitieller und intimaler Zell- 
~'eaktionen im Sinne allergischer Gefa~wandreaktionen, welche ent- 
sprechend dem verbreiteten Auftreten yon unspezifischen Intimagranu- 
lomen aueh an den Lungengef~[~en bei der Miliartuberkulose yon 
ABRIKOSOFF und KO~SCHE~ gefunden wurden. Aueh bei der experi- 
mentell gesetzten Tuberkulose der Laboratoriumstiere sahen TSt'PICH 
und SCgW~RTZ derartige Intimaver~tnderungen in den Lungenvenen und 
HAUSBRANDT &uch in den Lebervenen. 

Ein Versuch, die Histogenese dieser auff~tlligen Veri~nderungen der 
Gefii[3innenhaut, die  sicher]ieh auch histogenetische Beziehungen zur 
Entwicklung der Endokarditis haben, zu kl~ren, muir die Ansiehten von 
~BENDA, GRUBEI~, METZ und SIEGMU~D berficksichtigen, die einer Endo- 
thel~ktivierung das Wort reden oder wie SChWArTZ ihre Entstehung auf 
ausgewanderte Blutzellen zurfickfiihren oder mit W~mE~T und Ko~- 
SC]ZEG~ eine Einwanderung adventitieller Zellen annehmen. Wir haben 

u Archiv. Bd. 317. 33 
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schon oben bei Bespreehung der mehr diffusen adventitiellen Zellreaktion 
darauf hinweisen kSnnen, dab bei dGr EntwiGklung der Epitheloidzeller~ 
Gin argyrophiles Fasernetz als das Charakteristikum des retikulumzelligen 
GewebsvGrb~ndes auch ohne KnStchGnbildung zur Ausbildung kommt. 
D~s gleiche trifft fiir die pericapill~re histiocyt~re Genese der Epi- 
theloidzellen zu, bei welcher das Endothel als nicht retikulumzelliger 
Natur nicht bGteiligt ist. Wenn wit aus den dargelegten Griinden fiber- 
haupt eine Beteiligung des allgemeinen, nicht retikul~r gebauten Ge- 
fgBendothels ablehnen miissen, dann ist eine Endothelbeteiligung aueh 
a n  der Zellulation der intimalen Herde wenig wahrseheinlich ; denn neben 
mehr diffusGn subendothelialen Zellaktivierungen kommt GS /~hnlich wie 
bei der advGntitiellen Reaktion auch bier h~ufiger zur Bildung typischer 
KnStchen, wie sie zuerst yon Mt~GGE als miliare GefiiBherde beschrieben 

wurden. Schon BENDA betonte, dab das spezifisehe subendotheliale 
:Ihtimagranulom yon einer zusammenhiingenden EndothelschiGht iiber- 
zogen ist, was auch SIEGMU~D trotz seiner Ansicht yon der Endothel- 
aktivierung besehreibt. Ist hiernach dig direkte oder indirekte Be- 
teiligung des Gefi~Bendothels an der subendothelialen Zellulation sehon 
wenig wahrscheinlich, so ist fiir die dickwandigeren ArtGrien entgegen 
der Annahme yon BIBE~ eine Einwanderung yon Zellen aus der meist 
gleichzeitig bestehenden adventitiellen Gefi~13wandreaktion schon naeh 
den gew5hnliehen feingeweblichen Untersuchungsmethoden nicht zu 
belegen. DaB, wie W]~IG~T es darstellte, beim direktGn Vordringen 
einGr loerivaskul~r einsetzenden ki~sigen Nekrose unter Einbeziehung der 
zGntralen Gef~Bwandsehichten im Verlaufe dGr einsetzenden Zellreaktion 
adventitiell gebildete Epitheloidzellen den Weg in intimale Sehichten 
linden, steht der grundsS, tzliehen Ablehnung der Adventitia an intimalen 
Veriinderungen bei sonst intakter Gef~Bwand nieht entgegen. Aus 
i~hnlichen lJbGrlGgungen hGraus glaubten dann W. EWALD und A2ITZ 
fiir die Zellen des unspezifischen Intimagranuloms eine autoehthone 
Zellbildung annehmen zu diirfen, eine Ansicht, die O. Koc~ und SP~tNe 
fiir die spezifische Endangitis dGr pialen Gef~Be im l%ahmen der Lepto- 
meningitis tubGrculosa best~tigt haben. 

BGi der Anwendung der Silberimpr/~gnation erscheinen auch bier 
allgGmein in den subendothelialen tterden stets im Zusammenhang mit 
dGr zunehmenden Zellulation fGine Silberfasern, also Ver~nderungen, 
wie sie den meist gleichzeitig ablaufenden adventitiellGn VorggngGn 
entsprechen. I m  Verlau[e der Konsolidierung dieser zuniich~'t ausge- 
dehnteren subendothelialen Rea]ction zur KnStchenbildung wird dann die 
typische retikul~ire Struktur des Tuberkels deutlich. Dabei ist das spezi- 
fische Fasergertist gegen die Grundmembran des Endothels deutlich 
abgesetzt (Abb. 6 a u. b)/Die MSglichkeit einer BGteiligung einwandernder 
retikulogenGr Bluthistiocyten in Gestalt der Monocyten, wie sie auf Grund 
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ihrer Markierung durch intr~vitale Speicherung mit  CUhrNIIgGHAI~I auch 
SCHWarTZ ffir seine Int imaherde ira sensibi!4sierten, reinfizierten 
Kaninchen annimmt, ist zu erwggen, obgleich wir der Ansicht sind, dab 

A b b .  6 a  u . b .  a l~etikulg~re F a s e r s t r u k t u r  d e r  ep i t he lo idze l l i gen  s u b e n d o ~ h e l i a l e n  Gef~a-  
w a n d r e a k t i o n  in  d e r  L u n g e .  V e r s i l b e r u n $  200ma l .  S . -Nr .  634/48.  56 J a h r e ,  m i n n l i c h ;  
b B~etikul~re F a s e r s ~ r u k t u r  d e r  epi f lheloidzel l igen subendotGhel ia len G e f f i B w a n d r e a k t i o n  

in  4 e r  L u n g e .  V e r s i l b e r u n g  160real .  S . -Nr .  1080/45.  21 J a h r e ,  m i n n l i c h .  

die aus dem ~et ikulum eliminierten ZelIen an anderer Stelle nicht wieder 
zu einem wohl charakterisierten Gewebsverband zusammentreten 
kSnnen. Es wird gleich zu besprechen sein, dab fiir die entsprechenden 
Vorg~nge an den kleineren Lungenvenen in gewissem Grade eine Aus- 
wanderung yon Bluthistiocyten besteht, wie umgekehrg eine Einwan- 
derung aus dem ret ikuliren Gewebe und den subendokardialen Gebieten 

33* 
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in die Blutbahn im Speieherungsversuch naehweisbar ist. Die Ergebnisse 
unserer grSBeren Speicherungsversuche zeigten die auf autoehthoner 
Zellbildung beruhende knStchenfSrmige Ansammlung speiehernder 
Zellen unter dem Endokard. ttandelt es sich aber, wie die Ausbildung 
retikul~r gebauter spezifischer und unspezifiseher histioeyt~rer KnStchen 
zeig~, um eine ortsstiindige EntwicHung gitter]aserbildender Zellen, dann 
kann diese ihre Grundlage nur in den fakultativ zur differenzierten Ver- 
mehrung kommenden subendothelialen Mesenchymzellen haben, deren 
den primitiven Adventitialze]len analoge prospektive Potenzen sieh 
weiterhin in der Bildung subendothelialer I~eticulome bei der System- 
retikulose zu erkennen geben. 

Schwieriger erscheint allerdings, die epitheloidzellige Invasion der 
iiber diesen Intimaherden h~tufig, jedoeh nicht grundsi~tzlieh entstehenden 
und als polypSse Intimatuberkel dann oft verki~senden thrombotischen 
Ablagerungen zu erkli~ren. Die rgumlich bedeutende Entfernung der am 
]~ande des verk~isenden Thrombus auftretenden Epitheloidzellen von 
der Intima macht ihre Ableitung aus den subendothelialen Zellagern 
wenig wahrscheinlieh. Da bei der Miliartuberkulose und auffglligerweise 
auch im Versueh am spezifiseh sensibilisierten Tier, offenbar infolge einer 
momentanen Entstehung, immer nur ausgebildete und bereits verk~sende 
Thromben zur Beobachtung kommen, kann es zwar nicht bewiesen 
werden, dab die entfernt yon der Gef~tBwand im Thrombus auftretenden 
Epitheloidzellen sich aus haften gebliebenen und in den Thrombus 
einwandernden Bluthistioeyten herleiten, wie das CUSNI~G~AM und 
F. H ~ s s c H ~  allgemein vertraten; aber die Annahme ist wahrscheinlieh, 
zumal, wie wir gesehen haben, die Tuberkulose in fast schon spezifisch zu 
nennender Weise das gesamte I~S. aktiviert. 

Nach breiterer Sicherung der retikulhren Epitheloidzellentwicklung 
aus perivaseul~ren und subendothelialen Zellen mit prospektiven Po- 
tenzen bleiben im Rahmen der Betrachtung tuberkulSser Gefi~Bver- 
~nderungen noeh die Zellvorgi~nge in der Lunge zu besprechen, deren 
Klgrung schon deswegen yon besonderer Wiehtigkeit ist, weil gerade die 
Lunge das yon der Tuberkulose meist befallene Organ ist. Soweit es 
sieh dabei um intimale oder adventitielle Vorgiinge handelt, sind diese 
mit den beschriebenen Gefiif~vorgiingen anderer Organe und Gewebe 
erkl~rt. Nicht nur fiir die tuberkul6sen Lungenvergnderungen sind zwei 
Fragen yon Bedeutung, einmal die Stellung der Endothelien der Lungen- 
gef~Be im I~S. und zum anderen di6 histogenetische Einordnung der 
Alveolarzellen. Ihr geh~uftes Auftreten bei der Tuberkulose wurde yon 
BIJItL als Desquamativkatarrh im Sinne der Abschilferung yon Alveolar- 
epithelien und yon W. S. MILLER als retikulgre Pneumonie bezeiehnet. 
Die grundsi~tzliehe retikulumzellige bzw. histiocytare Entwicklung der 
Epitheloidzelle lenkt den Blick zungchst auf die schon mehrfach ver- 
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gleiehsweise herangezogenen systematisierten Ver~nderungen innerhalb 
des I~S., wie sie uns in der Speicherungsretikulose und der generalisierten 
l~etikulose im Zusammenhang mit tierexperimentellen Speicherungen 
aus eigenen Untersuchungen zur Verfiigung stehen. Sowohl ffir die 
autochthone Entwicklung retikulumzelliger Gewebsformationen im 
R~hmen der Systemretikulose als auch die Ausbilclung typiseher 
Speicherzellen, die in groBer Zahl nieht nur die Septen sondern auch 
die Alveolen fiillen, l/~Bt sich auch bei Vergleich /~hnlicher Mittei- 
lungen im Schrifttum eine Beteiligung der Endothetien der Lungen- 
gef/~Be nicht nachweisen. Auch sonst weisen sie in .feingestaltlicher 
Ubereinstimmung mit dem allgemeinen Gef~B- und Capi!larendothel 
keine ffir R, etikulumzellen spezifischen Leistungen auf. Das lokale starke 
Angebot des durch Zerfall abgefangener, im Verlaufe der Speicherungs- 
versuche mobilisierter l~etikulumze]len freigewordenen Farbstoffes sell 
zu einer vorfibergehenden Endothelspeicherung ffihren. Dieser Vorgang 
und die Endothelre~ktion beim intravasalen Zerfall maBiv embolisierter 
Ze]len (AscnOFF, M. B. SC~IDT, SI~MO~DS) entsprechen aber nur einer 
experimentell belegten Leistung des  allgemeinen Gefi~l~endothels; sie 
rechtfertigen jedenfalls nicht die Hereinnahme der Lungencapillaren 
in das Speicherzellsystem. Aueh ihrem feingeweblichen Bau nach ist 
ihre Identifizierung mit den retikul/~ren Uferzellen der Sinusoide abzu- 
lehnen. Nach intr~venSser Injektion yon Hfihnerblut in Meerschwein- 
chen trat OELLEI~ f~r eine Phagocytose der fremden BlutkSrperchen 
dutch die Endothelien der Lungencapillaren ein. Er schr~nkte aber 
diese Annahme gleich dadurch ein, indem er schreibt, dab diese 
Funktion der GefgBwandzellen sieherlich nieht fiberall gleiehwertig 
ausgebildet ist, am besten wohl in der Milz und Leber, also bei den I~ti- 
kulumzellen bzw. an den retikul~tren Uferzetlen. GERLACH und FINKELDEY 
und SVEN WALL konnten in den entsprechenden Nachuntersuchungen 
diese Angabe nicht best/~tigt finden; nach ihnen erwiesen sieh die Lungen 
als vSllig unbeteiligt. Unsere Speicherungsversuehe, auch die unter 
Histamineinw~rkung, zeitigten in dieser Hinsicht keine Ergebnisse. 
Die Frage naeh der Natur der in der Lunge 10hagoeytierenden und 
speichernden Zellen ist also vonder  Endothelseite her nicht zu 15sen. 
Trotzdem hielten PEaMAa und TSPFICH an einer Endothelb~teiligung 
lest. Das w/irde bei der sehnellen alveol~ren Speieherung intratraehea[ 
eingebrachter Stoffe (WEsT~UES, SEEMANN) eine plStzliche Mobili- 
sierung der Capillarendothelien mit Auswanderung in die A[veolen 
erforden. Dieser Annahme widersprechen aber die B~obachtungen am 
fibrigen Gefs zumal im Gegensatz zu den fixen Endothelien 
die yon Natur aus beweglichen L~ukocyten in den Alveolen wesentlieh 
sparer erscheinen als die Alveolarzellen, eine Tats~che, die f/Jr die 
frischen tuberkulSsen Lungenver-~nderungen bei experimentell infizierten 
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Tieren auch yon SChWArTZ betont wird. Dabei scheint die Art des 
Infektionsweges, fiber die Luftwege oder die Blutbahn, keine wesent- 
liche l~olle zu spielen. Auf Grund der schnellen alveoliiren Speicherung 
tracheal eingebrachten Eisenzuckers hielt Asc~oF~ mit S~Ma~N diese 
Zellen fiir Al,(eolarepithelien. Diese Ansicht wi~re fiir die doch in ver- 
h/~ltnism/~Big geringer Zahl auftretenden Herzfehler- und Staubzellen 
vielleicht noch theoretisch denkbar, da eine E10ithelphagocytose im 
Sinne der Athrocytose nicht abgelehnt werden kann, wie das Beispiel 
der resorbierenden Epithelien in Darm und Niere zeigt. Aber gerade die 
beiden Funktionen der Phagocytose und der Beteiligung am H/~mo- 
globinstoffweehsel sind eharakteristisch ffir den retikuli~r-histiocyt~ren 
Zellapparat. Und auch Asc~or]r, der das Vorkommen ortssti~ndiger 
Histiocyten in den Alveolarsepten ablehnte, h/~lt gewisse freie Alveolar- 
zellen auch ffir ausgewanderte Bluthistiocyten. Diese kSnnen sich aber 
wegen ihrer GrSBe und der damit erschwerten Durchwanderung prim/~r 
an einer schnellen Speicherung nicht beteiligen. Sie scheiden daher ffir 
die intraalveol/~re Ansammlung zahlreicher Speicherzellen aus. Nun 
haben neuere anatomische Untersuchungen die ursprtingliche Annahme 
einer zusammenh/ingenden epithelialen Alveolenauskleidung (KOELLIKER) 
dahingehend modifiziert, dab echtes kernhaltiges Alveolarepithel nur 
in den sogenannten Nischenzellen an den Verzweigungsstellen der 
Capillaren gesehen wird (v. HAY:EK). ttiermit hgngt wahrscheinlich auch 
das ~uBerst seltene Auftreten eines echten Lungenkrebses zusammen. 
Die regeneratorischen Epithelbildungen in atelektatischen Alveolen 
lassen sieh auch ~uf hineingewachsenes Epithel der Bronchioli terminales 
zurfickffihren. Offenbar ffihrt die Umwandlung des in der fStalen Lunge 
erkennbaren Alveolarepithels ffir seine Hauptfunktion, der Gasdiffusion, 
zu Zellformen, ffir welche die Anwendung des Epithelbegriffes nach 
gestaltlichen lV[erkmalen nicht mehr berechtigt erscheint:~ Ffir die 
Ausbildung histiocyt/~rer Gewebsformati'onen im l~ahmen der zun~chst 
doch gutartigen l~etikulose kann bei histomorphoIogiach gesi'cherter 
Ausschaltung einer endothelialen Entstehung auch eine metastatische 
Absiedlung nicht angenommen werden. Diese Zellansammlungen sind 
daher ebenso wie das Auftreten von typischen Speicherzellen in den 
10erivascul~ren Gebieten der Lungengef~Be, ~nsbesondere an den grSSeren 
Venen, nut als autochthone Bildungen ausreichend zu erkl~ren. Patho- 
logisch-anatomische Befunde fordern also die Anwesenheit oder doch 
die lokale Entwicklung histiocytiirer Zellen aus den Lungensepten heraus. 
Phagocytose, Speicherung und die Bildung funktionell und feingeweblich 
wohl zu charakterisierender histiocyt/irer Zellen nicht nur in der Lungen- 
gewebekultur unterscheiden die Alveolarzellen yon dem Alveolarepithel. 
Die MSglichkeit eines schnellen und geh/iuften Auftretens ist ein allge- 
meines Merkmal der fakultativ beweglichen l~etikulumzellen und ihrer 
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obligat beweglichen Schwesterzellen, der Histiocyten. Wenn wir nun 
mit der Silberimpr~gnation auch fiir den miliaren Lungentuberkel die 
schon mehrfach erw/~hnte retikul/ire Faserstruktur im Zusammenhang 
mit den Epitheloidzellen verwirklicht finden (Abb. 7), dann ist ihre 
Entstehung nur mit der Annahme des histiocytiiren Charakters der 
Alveolarzellen zu verstehen. Diese kSnnen bei ihrer begrfindeten Ab- 
lehnung aus Epithelien und Endothelien nur auf jene ortsgew6hnlichen, 
auch hier zuni~chst noch undifferenzierten Zellen bezogen werden, die 

Abb .  7. 1Retikulare F a s e r s t r u k t u r  e ines  ep i the lo idze l l i gen  m i l i a r e n  L u n g e n h e r d e s .  
Vers i lberuna"  200rea l .  S . -Nr .  1080 / i5 .  21 J a h r e ,  m h n n l i c h .  

Lt~c, in der Lungengewebekultur als speiehernde Septumzellen be- 
schre~en konnte. Die pericapilli~re Septumzelle gleicht sonst der primi- 
t, iven Adventitialzelle. Die Identit~t zwischen den Alveolarphagocyten 
und den histiocyti~ren Septumzellen haben wir fiir die Speicherungs- 
retikulose schon an anderer Stelle gezeigt. Sie gleichen sich nicht nur 
funktionell sondern auch morphologisch, indem gleichartige speichernde 
giesenzellen auftreten. 

Wenn nun auch ftir den miliaren Lungentuberkel die histiocyt/~re 
Genese der Epitheloidzellen und die Ausbildung des ]cn6tcheneigenen 
Fasergeri~stes gezeigt werden konnte, so sei doch abschheBend noch auf 
die Sehwierigkeiten in der Beurteilung augenblicklicher Zustandsbilder 
bei der Einwanderung gespeicherter Alveolar- und Septumzellen in die 
Blutbahn und die Abgrenzung at;sgefallener grobmolekularer Speicher- 
stoffe gegeniiber einer Endothelspeicherung hingewiesen. Es waren ja 
gerade die Befunde bei der Tuschespeicherung, die scheinbar auf eine 
Speicherfunktion auch des Endothels der Lungengefi~Be hinwiesen. 
Die Neigung der grobmolekularen Tusche zur kolloidalen Entmischung 
in der Blutbahn und ihr Niederschlag auf dem Endothel infolge der dort 
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kaum bewegten Blutschicht fiihrten zusammen mit der voriibergehender~ 
Lage gespeicherter und in die Blutbahn einwandernder histiocyt~rer 
Septumzellen in der Endothelschicht zu der Annahme einer Speicher- 
funktion auch des Lungenendothels. 

Zusammen/assung. 
1. Die untcrschiedlichen Ansichten in dcr Frage der Epitheloidzell- 

genese und ihre Deutung als fibrocyt~re Elemente, adventitielle Zellen 
und umgewandelte Endothelien wurden zum Ausgangspunkt der vor- 
gelegten Untersuchungen. 

2. In Fortsetzung der Untersuehungen zur normalen Un.d patho- 
logischen Histologie retikuli~rer Gewebe erg~b die Anwendung des 
Silberimpr~gnationsverfahrens in den verschiedensten Org~nen die 
grunds~tzlic h retikul~re Faserstruktur des Tuberkels, deren Ausbildung 
an die Epitheloidzellen gebunden ist, die daher als Bildungszellen 
des tuberkeleigenen Gitterfasernetzes anzusehen sind. Damit wird 
im zelligen Tuberkel das Bauprizip retikulumzelliger Gewebe ver- 
wirklicht. 

3. Farbstoffspeicherungsversuche an tuberkulSsen Tieren zeigten in 
der Speicherungsfi~higkeit und in der Phagocytose der Bacillen durch 
die Epitheloidzellen auch ihre funktionelle (Jbereinstimmung mit den 
fixen l~etikulumzellen. 

4. Die jeweils ortssti~ndige Entwicklung der Epitheloidzellen aus 
dem retikuli~ren Gewebsverband und ihre histiocyt~re Entwicklung aus 
primitiven adventitiMen und subendothe]ialen Mesenchymzellen licg 
sich durch die gleichlaufende Ausbildung der charakteristischen reti- 
kuli~ren Faserstruktur verfolgen. Dieses Prinzip wurde nach den ein- 
zelnen Provinzen des retikuliiren Gewebes abgeh~ndelt. 

5. Auf Grund friiherer Untersuchungen von geweblichen Vcri~nde- 
rungen bei der Speicherungsretikulose, der Systemretikulose und bei 
den retikuli~ren H~moblastosen und in (Jbereinstimmung mit den Er- 
gebnissen speziell ausgerichteter tierexperimenteller Speicherunge~l 
sowie der hier vorgelegten Befunde konnte der uniforme Aufbau dieses 
pluripotcnten Gewebes aus feingestaltlich wenig differenzierten Zellen 
und einem argyrophilen Fasernetz gesichert werden. 

6. Die gew6hnlichen Gef~gendothelien gleich welcher Lokalisation 
mugten aus morphologischen and funktionellen Grfinden ~us diesem 
Zellsystem ausgeschlossen werden, wi~hrend gleichzeitig der retikuli~re 
Charakter der endothelartig gelagerte n Uferzellen gezeigt werden konnte. 

7. Mit der begrfindeten Ablehnung des gewShnlichen Endothels 
glaubten wir die Bezeichnung dieses Zellapp~rates Ms Retotheliales 
System vorschlagen zu dfirfen. 
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