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(Eingegangen am 23. September 1949.) 

~Tber die Homotransplantation yon normalen und malignen Geweben 
ist bisher schon viel Init untersehiedliehen Ergebnissen gearbeitet worden. 
Auffallend ist, da ]  vergleichende Untersuchungen nur sehr selten an- 
gestellt wurden, l~6ssL~, der die histologisehen Vorg~nge bei der Trans- 
plantation yon Tiertuinoren und normalem Lebergewebe untersueht~ 
zieht zuin Vergleich eigene Versuche Init Leber und Experimente yon 
LETTmZEI~ fiber die Homotransplantation yon Lebergewebe heran. Dabei 
finder er, dal~ die Inalignen Impftuinoren und das norinale Lebergewebe 
sieh im wesentlichen gleich verhalten. Bei beiden setzen mit geringen 
zeitlichen Unterschieden Degenerationsprozesse ein, denen die IInplan- 
tare zum allergrS~ten Tell innerhalb kurzer Zeit zuin Opfer fallen. Nur 
in der anl3ersten l~andzone bleiben bei beiden einzelne Zellen lgngere 
Zeit fin Leben. Beiin Lebergewebe gehen auch diese schlie~lich zu- 
grunde, bei den Tuinoren entwickelt sich aus ihnen der Transplantat- 
tumor. Diese starke Regenerationsfghigkeit der iiberlebenden Tuinor- 
zellen ist das einzige Merkinal, das die transplantierten IInpfgeschwiilste 
grundsatzlich voin transplantiertein Lebergewebe unterscheidet, also 
fiir Tuinortransplantate spezifisch ist. Hinsichtlieh der Degenerations- 
prozesse ergeben sieh nur zeitliche Unterschiede, wahrend der Ablauf 
der Vorg~inge - -  iin Zentruin Aut0lyse infolge mangelnder Ernahrung, 
in der Peripherie Heterolyse durch den Angriffi der Wirtss~ifte - -  vSllig 
gleich ist. l~6ssL~ zieht daraus den Schlul~, daI~ die autolytischen und 
heterolytischen Prozesse bei allen Gewebsarten - -  nur mit zeitlichen 
Unterschieden - -  auftreten. 

Diese Ergebnisse an einein in verschiedener ttinsicht abweiehendein 
Material nachzupriifen, ist Ziel dieser Arbeit. Es interessiert die Frage, 
ob sieh bei Verwendung eines fiir die Hoinotransplantation besser geeig- 
neten Norinalgewebes und yon Tuinoren, die nicht wie die yon R6ssL~ 
verwendeten  IInpftuinoren seit Jahrzehnten mittels Hoinotransplan- 
ration geztichtet waren, weitergehende fdbereinstiininnngen erzielen 
lassen. Vor allen Dingen erscheint die Diskrepanz z~'ischen dein sehr 
sehleeht transplantablen Lebergewebe und den regelinal~ig angehenden 
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Tie r tumoren  sehr grog. Die yon  RSssL~ verwendeten  Geschwfilste 
s ind ja durch immer  wiederholte T ransp lan t a t i onen  so v i ru lent  geworden, 
dal~ sie bei fast jeder Ver impfung angehen.  Aus diesem Grund  wurden  
bei de n folgenden Versuchen durch Benzpyren  erzeugte Ra t t ensa rkome 
verwendet .  Zum Verg]eich wurde an  Stelle yon  Leber, die nach LEXER, 
AXItAUSEN U. a. bei Homot r ansp l an t a t i on  regelm~Big abst i rbt ,  g a t t e n -  
ohrknorpel  herangezogen. 

Zu den Versnehen wurden ausgewachsene H~ndlerratten aus versehiedenen 
Zuchten im Gewieht yon 120--240 g verwendet. Aus etwa walnusgroBen Benzpyren- 
sarkomen wurden ffir die Transplantation etwa ohrknorpelgroJ3e Seheibchen exci- 
diert, wobei darauf geaehtet wurde, dab keine makroskopisch sichtbaren Nekrosen 
mitverpflanzt wurglen. Sie wurden so dfinn geschnitten, wie es sieh mit dem Skalpell 
erreichen lieB. Im Durchsehnitt waren sie etwa doppelt bis dreimal so dick wie die 
Perichondrium-Knorpel-Transplantate. Unmittelb~r naeh der Entnahme wurden 
sie einem anderen Tier in die Schultergegend geplanzt. Nkch Incision der Haut 
wurden sie fief in eine mit der Pinzette vorgeformte Tasche zwischen Haut- und 
KSrpermuskel geschoben, so dab sie mindestens P/2 bis 2 cm yon der Hautwunde 
entfernt lagen. Insgesamt wurden auf diese Weise 41 Sarkomseheibchen yon 
10 Benzpyrensarkomen bei nieht-blutsverwandten Tieren homolog transplantiert. 
Nut 3 yon ihnen gingen nieht an. Naeh Zeitrgumen, die zwisehen 41/2 Std und 
69 Tagen sehwankten, wurden die Tiere dureh Chloroform getStet und die Implan: 
rate mit dem umgebenden Gewebe excidiert. Als ,,angegangen" wurden alle Trans- 
plantate bezeichnet, bei denen mikroskopisch eine deutliche Neubildung lebens- 
krgftiger Zellen festgestellt wurde. 

Die nicht-transplantierten Benzpyrensarkome zeigten mikroskopisch dicht 
liegende Spindelzellen, die in Zfigen angeordnet waren und nur geringe Schwan- 
kungen in der Gr61~e erkennen lieBen. Riesenzellen waren aul~erordentlieh se]ten. 
Mitosen fanden sieh sehr h/~ufig: 

Zusammengefal~t e r g i b t  sich ~n verschiedenen Ze i tpunk ten  nach 
der Einpf lanzung der folgende Befund:  

Bei allen Sarkomtransplantaten stehen in den ersten Tagen degenerative 
Prozesse im Vordergrund. 

Schon nach 41/2 Std kann man eine schwach ausgebfldete Dreisehiehtung der 
Transplantate feststellen, wie sie aueh R6ssL~ bei seinen Versuchen beobachtete. 
Sie kommt dadureh zustande, dab im Zentrum st~rkere, am Rand schwachere 
Nekrobioseerscheinungen - -  Pyknose, Protoplasmaverdichtung - -  auftreten, 
wi~hrend eine sehr breite Intermedis normalen Tumor zeigt. Die ~uBerste 
Zellschieht ist gut erhalten. 

Nach 24 Std ist die Dreischichtung deutlieher. Der iNekroseherd im Zentrum 
ist grSBer und die Zellen sind durch die nekrobiotischen Prozesse auseinander- 
gerfiekt, so dab das Gebiet sehr zellarm erscheint. Aueh die Randzone ist ver- 
breitert und in etwa gleieher St~rke yon nekrobiotisehen Zellen durchsetzt, er- 
seheint aber dutch zahlreiche eingewanderte Leukocyten zellreicher. Die Inter- 
medi~rzone ist gut erhalten. Sie ist sehr schmal geworden, in ihren peripheren 
Anteilen liegen mehrfaeh degenerierende Leukoeyten. Der ~nBerste Saum des 
Implantates wird von frisch aussehenden Tumorzellen, die mehrfach Mitosen 
zeigen, gebildet. Dicht unter ihm fallen viele sehr grebe Zellen und Tumorriesen- 
zellen auf. 

Am 2. Tag sind beide Nekroseprozesse weiter fortgeschritten. Das Zentrum 
erscheint zell~rmer als am 1. Tag, oft ist es m~Big h~morrhagisch imbibiert. Die 
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Randzone erscheint trotz der eingewanderten Leukocyten ebenfalls zelJarm. Die 
Intermedi~rzone erscheint nut  noch als schmaler, mehrfaeh nnterbrochener Streifen; 
sie zeigt intakte Tumorzellen, untermischt mit zugrundegehenden Leukocyten. 
Nur der Randsaum ist noch friseh erhalten. Unter ihm sind wieder sehr groBe 
Zellen and Tumorriesenzellen zu finden. 

Am 3~ Tag ist in den meisten Prgparaten die Dreischiehtung geschwunden. 
Es ist nur eine gleichm/~ig ansgebitdete Nekrose zu erkennen, die immer yon einem 
Saum lebender Tumorzellen umgeben ist. Unter diesem Saum liegen wieder 
Tumorriesenzellen sowie viele groBe Zellen, abet sparlieher als am 2. Tag. 

Am 4. Tag ist in keinem Fall mehr eine Aufteilung in versehiedene Zonen zu  
erkennen. Die Transplantate rind fast v611ig zellfrei, nut  die Zellen des ~uBersten 
Randsaums rind lebensfriseh und teilungsfahig. Das Zentrum zeigt fast regel- 
mgl~ig mehr oder weniger grofie Verfltissigungsherde, die oft Hi~morrhagien 
aufweisen. 

Vom 7. Tag an finder man in fast allen Pri~paraten grSSere oder kleinere Zer- 
fallshOhlen, mit denen die degenerativen Prozesse ihren AbschluB finden. Von 
jetzt  an treten die regenerativen Prozesse, die yon der Peripherie her einsetzen, 
in den Vordergrund. Die Zerfallsherde werden zunehmend yon aul]en nach innen 
eingeengt und schlieBlich ganz durchwachsen. 

Sofort nach de r Transplantation setzt aueh die Regeneration ein: 
Naeh 41/2 Std rind im Spaltraum um den Tumor viele abgeschilferte Tumor- 

zellen zu linden, die rich als dfinner Saum an der peripheren Wand der WundhShle 
und besonders dicht in den PolhShlen abgesiedelt haben. In  diesen Zellen rind 
oft Teilungsfiguren zu finden. 

Nach 24 Std sind die Sarkomzellen im Spaltraum auBerordentlich vermehrt ;  
yon den PolhShlen aug macht rich geringe Infiltration in das Wirtsgewebe bemerk- 
bar. Die am Tumorrand fiberlebenden Zellen zeigen oft Mitosen, sind abet ins- 
gesamt nieht vermehrt. 

Am 2. Tag sind die Tumorzellen wenig in das Wirtsgewebe eingedrungen und 
liegen hier zwischen allen Arten yon Entzfindungszellen. Von den Polen aus 
streifige Infiltration in das zwischenmuskul/~re Bindegewebe in grSBerer Ausdehnung 
als yon den Seitenw/~nden der HShle aus. 

Am 3. Tag ist die Infiltration um ebensoviel welter vorgeschritten wie an den 
beiden vorhergehenden Tagen zusammen, wieder besonders yon den Polh6hlen aus. 
Gleiehzeitig sind die Zellen riickli~ufig in den Spalt gewuehert, haben ihn jedoeh 
noch nicht ganz tiberbrtickt. In  geringer Entfernung yore Tumor rind einige 
Sarkomzellen in einer kleinen Vene zu finden. Auf der KSrperseite geringe In- 
filtration in die bindegewebigen Septen der R/ickemnuskulatur. 

Nach 4 Tagen hat die Neubildung den Spaltraum mehrfaeh iiberbriickt, am 
dichtesten in den Polh6hlen. Der Saum lebender Tumorzellen am Rande des 
Implantates ist jetzt  auch etwas verdichtet und verbreitert. Die Infiltration in 
das Wirtsgewebe hat  weitere Fortschritte gemaeht. Man finder jetzt  aueh In- 
filtration in das Platysma. 

Am 6. Tag rind die Spaltr/~ume zwisehen Transplantat und Wundbett  fast 
iiberall geschlossen. Der Tumor ist in brei~er Schicht in das Wirtsgewebe einge. 
drungen, an der vorderen Grenze der soliden Infiltration greifen kurze strahlige 
Auslaufer in das dicht yon Entz/indungszellen durchsetzte Gewebe hinein. Zwischen 
den Tumorzellen rind oft noeh Reste des abgestorbenen Wirtsgewebes zu erkennen. 

Vom 7. Tag an is~ der Spaltraum bei allen Transplantaten vOllig gesehlossen. 
V0n der Peripherie des grogen soliden Tumors dringen Sarkomzellen tells einzeln, 
teils in streifigen Verb/inden in das nekrotisehe Zentrum des Implantates ein. Im 
Wirtsgewebe hat  sich die solide Infiltrationszone vergrSBert, wieder besonders im 
Bindegewebe zwisehen ttaut-  und K6rpermuskel, jedoeh ist jetzt auch die 
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Muskulatur in breiter Front befallen, der zarte Hautmuskel starker als die derbe 
Rfickenmuskulatur. Das Platysma is~ bei mehreren Br/~paraten schon yon 
Tumorzellen durchwachsen. 

Wesentliche _~nderungen treten yon nun an nicht mehr ein. In der Peripherie 
wiichst der Tumor wie jedes andere nicht transplantierte Benzpyrensarkom schnell 
welter ins Wirtsgewebe hinein. Der solide Tumor vergr6Bert sich fortschreitend 
und schiebt meist kurze, strahlige Ausli~ufer vor sich her. Zentral durchwichst er 
in den folgenden Tagen das nekrotische Transplantat. Diese Wiederdurchwachsung 
geht jedoch langsamer vor sich als die Wucherung in das Wirtsgewebe hinein. 
Sie ist erst am 17. Tag res~los abgeschlossen, so dab mail nieht mehr erkennen 
karm, dab hier jemals eine Nekrose sta~tfand. Erst nach langer Zeit, zwisehen dem 
28. und 69. Tag inder t  sich das Bild wieder, da jetzt  erneut eine zentrale Nekrose 
auftritt. 

Auch die Reaktion des Wirtsorganismus setzt schnell und heftig ein: 
41/2 Std naeh der Implantation ist die WundhShle von Exsudat ausgefiillt, 

das vereinzelte Leukoeyten enth~lt. ])as Gewebe um das Wundbett  herum ist in 
weiter Umgebung ~on Entziindungszellen durchsetzt. Am Tumorrand finder man 
ganz vereinzelt Leukocyten. 

Naeh 24 Std ist die Wand der HShle yon einem dtinnen Fibrinschleier aus- 
geffillt, in dem reichlich En~ziindungszellen liegen. Das Exsuda~ im Spalt ist 
geronnen, an den Fibrinf~tden sitzen Entziindungs- und Geschwulstzellen. Leuko- 
cyten sind in grSgerer Anzahl schon bis zur Grenze yon Rand- und Intermedi~r- 
zone in das Implantat  eingedrungen, die am weitesber~ zentra] liegenden zeigen 
h/iufig Zeiehen yon Nekrobiose. Im Wirtsgewebe sind die Entziindungszellen 
stark vermehrt,  jenseits yon Haut  und KSrpermuskel sind sie jedoeh re]ativ 
spiirlieh. 

Am 2. Tag hat  sieh der Fibrinschleier zu einer Kapsel verdickt die etwa zu 
gleichen Teilen Fibroblasten und Sarkomzellen aufweist. Im Implantat  sind mehr 
Leukocyten zu linden als am Tage vorher, aueh sind sie tiefer eingedrungen. 

Naeh 3 Tagen is~ die Kapsel dieht,  yon Tumorzellen durchsetzt, zwischen 
denen zugrunde gehende Fibroblasten und Leukocyten liegen. An den Polen ist 
sie v511ig durehbrochen. Vor den ins Wirtsgewebe eindringenden Tumorzellen 
liegt ein diehter Wall yon Entztindungszellen. Im Implantat  sind d i e  Leuko- 
cyten bis an die zentrale Grenze der Intermedi~rzone vorgedrungen. In den zen- 
tralen Anteilen des Implantates sind sie ausnahmslos nekrotisch. Im Wundbett  
finder man gegenfiber den vorhergehenden Tagen nur wenige Leukoeyten. 

Am 4. Tag ist die Kapsel tiberall durehbrochen. Im Spaltraum sind nur noeh 
ganz vereinzelt Leukoeyten zu erkennen. Die im Transplani~at liegenden sind fast 
alle nekrotiseh. Je tz t  finden sieh aueh reiehlieh Entziindungszellen jenseiis der 
yore Tumor angegriffenen Musku]atur. 

Vom 6. Tag an ~ndert sieh das Bfld nicht mehr. In  den Implantaten sind keine 
Entztindungszellen mehr zu finden. Um den vordringenden Tum~)r liegt ein dichter 
Wall yon Entz/indungszellen, der sieh erst in welter Enffernung vom Tumor lang- 
sam im Gewebe verliert. 

Etwas anders ist das Bild bei den nieh~ angegangenen Implantaten. 
Am 6. Tag finder man eine derbe aus GranulatiorLsgewebe bestehende Kapsel 

um das abgestorbene Implantat.  Im Implantat  sind keine fremden Zellen zu 
erkennen. Nur ganz vereinzelt sind in der gleiehm/igigen Nekrose iiberhaupt Kern- 
trtimer zu erkennen. Im Wirtsgewebe verlieren sich die Entziindungszellen sehon 
in geringer Enffernung vom Implantat.  

Zwei  e n t g e g e n g e s e t z t e  V o r g a n g e  b e h e r r s c h e n  also das  B i l d ,  das  s ich 

n a c h  der  T r a n s p l a n t a t i o n  v o n  B e n z p y r e n t u m o r e n  ze~gt. E i n m a l  d ie  

17" 
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sofort naeh der Verpflanzung einsetzende Degeneration, zum anderen die 
etwas spgter beginnende, abet  dann ebenso sehnell verlaufende 1%- 
generation, die yon den in der Randzone/ iberlebenden Zellen ausgeht. 

Die Degenerationsvorggnge lassen deutlieh 2 unabhgngig voneinander 
verlaufende Vorggnge unterscheiden. DaB diese keine gemeinsame 
Ursache haben kSnnen, geht aus der zwisehen beiden liegenden Inter-  
medigrzone und aus dem untersehiedlichen Tempo, in welehem beide 
ablaufen, hervor. Die zentrale Nekrose ist wahrseheinlich dureh Er- 
nghrungsst6rungen bedingt, denn die um s ie  herumliegende Schieht 
normaler Ze]len schlieBt Einfliisse, die vom Wirtsorganismus ausgehen, 
aus. Der yon der Randzone nach innen fortsehreitende Prozel~, der naeh 
41/2 Std nur sehr sehwaeh ausgeprggt ist, aber sehnell den Vorsprung der 
zentralen Nekrose einholt, seheint dagegen yore Wirtsgewebe auszu- 
gehen. Ftir diese Annahme spricht die Leukoeytenei.nwanderung, die 
jedoeh ursgehlieh nichts mit  dem Nekrobiosevorgang zu tun zu haben 
scheint. Erstens finder man Nekrobiose sehon zu einem Zeitpunkt,  
an dem die Leukocyten nur ganz vereinzelt am Rande des Implanta tes  
zu linden sind. Und zweitens ist sie immer gleichmgBig ausgeprggt und 
nie fleekig um einzeln liegende oder in Gruppen auftretende Leukocyten 
herum angeordnet. Die Ursaehe ist also wohl in erster Linie in  Einwir- 
kungen der in den Tumor eindringenden Wirtssgfte zu suchen, wie aueh 
ROSSLE und LETTEREI~ annehmen. 

Weshalb abet  fallen die in der guflersten Randzone bei allen Trans- 
plantaten zu allen Zeitpunkten tiberlebenden Ze]len diesem welt ver- 
breiteten Untergang nicht zum Opfer ? Es ist auff~il]ig, dab es gerade die 
am Rand liegenden und die in den Spaltraum abgewanderten Zellen 
~r die nie Nekrobiose zeigen, abet  hgufig Kernteilungsfiguren erkennen 
lassen. Es sind also Zellen, bei denen etwa die Hglfte ihrer Oberflgche - -  
oft mehr - -  von dem im Spaltraum angesammelten Exsudat  bespiilt 
wird. Es gibt eine Erklgrung fiir diese Erseheinung. Verm6ge ihrer 
groBen Resorptionsflgehe sind diese Zellen imstande, so v ide  Nghrstoffe 
aus dem Exsudat  aufzunehmen, dab ihre Widerstandsfghigkeit gegeniiber 
den aggressiven Substanzen bedeutend erhSht wird. Fiir diese Erklgrung 
spricht der Ums tand, dab man in den ersten 3 Tagen umnit telbar unter  
dem lebenden gandsaum eine gr5gere Anzahl l~iesenzellen finder. Wenn 
im Serum neben den lytisehen Substanzen Aufbaustoffe vorhanden 
sind, die im UbersehuB deren zerst6rende Wirkung aufheben oder wenig- 
stens hemmen k6nnen, dann kann man das Auftreten dieser Riesenzellen 
so erklgren, dab sie zwar noch geniigend Nghrstoffe erhalten, um einige 
Tage lgnger a m  Leben zu bleiben, dabei aber in ihrer Teilungsfghigkeit 
dureh die lytisehen Substanzen sehwer gest6rt sind. 

Naeh Ablauf von etwa 17 Tagen ist das Transplantat  im allgemeinen 
vSllig yon lebenden, dieht liegenden Tumorzellen durehwaehsen. Die 
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Reaktion des Wirtsgewebes auf  die Einpflanzung des fremden Tumor- 
stiickes ist nach Durehbrechung der Kapsel  nicht mehr yon der Stroma- 
reaktion bei nieht transplantierten Benzpyrengesehw/ilsten zu unter- 
seheiden. Nach 17 Tagen kann man daher in den meisten F/illen weder 
makroskopiseh noeh mikroskopiseh feststellen, ob es sich um einen 
transplantierten oder einen am Ort entstandenen Tumor handelt. 

Die Vergleichsexperimente wurden gleiehfalls an erwachsenen Hiind- 
lerratten aus versehiedenen Zuchten durchgef/ihrt. Das Transplan- 
tat ionsmaterial  wurde folgendermaBen gewonnen: 

Naeh Abziehen der Hau t  wurde der Ohrknorpel mit  seinem Peri- 
ehondrium und den anhaftenden l%esten von Bindegewebe und Musku- 
latur an der Basis abgetrennt.  Sofort nach der Entnahme wurden die 
Pr~parate genau wie die Benzpyrensarkomscheibchen einem anderen 
Tier in die Sehnltergegend gepflanzt. Insgesamt wurden auf diese 
Weise 34 Transplantationen durehgefiihrt, die s~imtlieh angingen. Naeh 
Zeitr/~umen zwisehen 24 Std und 52 Tagen wurden die Tiere mittels 
Chloroform getStet und die Implan ta te  mit  dem umgebenden Gewebe 
excidiert. 

Mikroskopiseh besteht der Rat tenohrknorpel  naeh Abziehen der 
Ha  ut  aus etwa 3- -5  Zeltsehichten sehr fetthaltiger KnorpelzelIen 
(I~oMEIS bezeiehnet ihn als ,,Fettknorpel"), die groBe Vacuolen und ganz 
an den Rand gepreBte Kerne zeigen. Eigeseheidet wird der Knorpel 
yon je einer diinnen Sehieht sehr diehten und schmalkernigen Peri- 
ehondrinms, das aueh in den innersten Lagen beim erwachsenen Tier 
fast nut  sehmale, striehf6rmige Kerne zeigt. Beiderseits vom Peri- 
chondrium liegen diinne Strange yon Bindegewebe und die besonders 
auf  der AuBenseite gut ausgebildete Ohrmuskulatur. 

Zusammengefagt  ergibt sich bei den Ohrknorpeltransplantaten an 
verschiedenen Zeitpunkten nach der Transplantat ion der folgende 
Befund: 

Da sieh die einzelnen Bestandtei]e des heterogen zusammengesetzten 
Ohrknorpeltransplantates versehieden verha]ten, sollen sie getrennt 
bespnoehen werden. 

Das Ohrbindegewebe und die Septen der Ohrmuskulatur sind naeh 24 Std 
vollstandig und gleiehm~iBig yon Leukoeyten durehsetzt. In vielen Bindegewebs- 
zellen maeht sieh Pyknose bemerkbar, einzelne Fasern zeigen Quellung. 

Am 2. Tag ist die Degeneration welter fortgesehritten, die Leukoeyten sind 
vermehrt. 

Vom 3. Tag an sind auch in der Ohrmuskulamr Degenerationserseheinungen 
festzustellen. Man finder Pyknose einzelner Zellkerne sowie Verlust der Quer- 
streifung einzelner Muskelfasern. Die Degeneration des Bindegewebes ist weit 
for~gesehritten, man finder kaum noch intakte Zellkerne, die Fasern sind zum Tell 
gequollen, zum Tell sind sie sehr verdichtet und st~irker angefgrbt als die Fasern 
des umHegenden Wirtsbindegewebes. 
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Am 4. Tag seheinen alle Bindegewebszellen gleiehm~J]ig nekrotisch; in der 
Muskulatur hat  die Degeneration etwa ein Drittel aller Muskelfasern ergriffen. 

Vom 5. Tag an beginnt auch die Nekrose der Gef~l~e des Bindegewebes. Lebens- 
frische Fibroeyten sind im Bindegewebe nieht mehr mit Sicherheit zu erkennen. 
Die Muskulatur zeigt nicht mehr pyknotisehe Kerne als am 4. Tag, Querstreifung 
ist nur noch in relat~v wenigen Fasern zu erkennen. 

Am 10. Tag ist die Degeneration des Bindegewebes vSllig abgesehlossen, die 
Muskulatur ist etwa zur H~lfte noeh ziemlich gut erhalten. 

Am 14. Tag sind im Ohrmuskel noeh reichlich lebende Zellen zu finden. Bis 
zum 52. Tag sind neben schattenhaft verd~mmernden nekrobiotischen Muskel- 
fasern noch lebende Zellen zu finden. Proliferationserscheinungen kSnnen weder 
im Bindegewebe noeh in der Muskulatur mit  Sicherheit festgestellt worden. 

Das l~erichondrium zeigt in den ersten 4 Wochen hie Degenerationszeichen. 
Erst  yore 28. Tag an macht sich an wenigen, sehr kleinen Stellen beginnende 
Auffaserung und Pyknose in der ~uBersten Zellschicht des dem Wirtsgewebe zuge- 
wendeten ]~lattes bemerkbar und zwar meist an den AuBenseiten yon Biegungen. 

Vom 48. Tag an findet man vereinzelt Lymphocyten zwischen den aufge- 
rissenen Fasern. Die Pyknose scheint etwas welter fortgeschritten; sie erreicht 
in keinem Fall das zentrale Blatt  des Perichondriums. 

Am 52. Tag ist das periphere Blatt  an vereinzelten kleinen Stellen vSllig 
zerstSrt. Die Fasern sind auseinandergedrangt und zerrissen, sie sind starker 
angefarbt als die Fasern des intakten Perichondriums. Kerne sind bier nur noeh 
als pyknotische BrSckelehen zu finden. 

Die alton Ohrknorpelzellen Zeigen nie irgendwelehe Erscheinunge n, die auf 
Proliferationsvorg~nge hindeuten. An Stellen, an 'denen das Perichondrium zu- 
f~llige Operationsverletzungen aufweist und die Knorpelzellen nicht bedeckt, 
sind seine Kapseln am 6. Tag yon Leukocyten durchsetzt. Von den Knorpelzellen 
ist an solchen Stellen nichts mehr zu erkennen. Vom 10.--14. Tag an setzt eine 
sehr langsam fortschreitende Nekrobiose auch an den perichondriumbedeckten 
Stellen ein, die am 52. Tag etwa die H~lfte des transplantierten Knorpels ergriffen 
hat. Diese Nekrobiose finder man haupts~chlieh da, wo das Perichrondrium keine 
Proliferationserscheinungen zeigt, und an den Stellen, an denen im Perichondrium 
Degeneration zu finden ist. 

W~hrend der ganzen beobachteten Zeit stehen jedoch proliferative Prozesse 
im Perichondrinm weitaus im Vordergrund. Sie spielen sich haupts~chlieh im 
inneren (zentralen) Blatt  des moist zusammengerollten Periehondrinm-Knorpel- 
Transplantates ab. 

Nach 24 Std sind besonders an den Innenseiten yon Biegungen die ersten 
Regenerationszeichen erkennbar. Einzelne Zellen sind vergrSl]ert und haben sich 
abgerundet, ihre Kerne sind rund und saftig geworden, insgesamt ist die Struktur 
des Perichondriums in den innersten Sehichten aufgelockert. 

Nach 2 Tagen ist das innere Blatt  um das 2--3fache der normalen Dicke ver- 
starkt. In  den locker liegenden grol3en Zellen sind mehrfach Mitosen zu finden. 
In den alton Knorpelzellen sind auch naeh langem Suchen keine Proliferations- 
zeiehen zu finden. 

Am 3. Tag schreitet d i e  ProliferatiSn weiter fort, beginnende Wucherung 
findet man jetzt aueh im ~uBeren Blatt. Die Knorpelzellen zeigen aueh jetzt weder 
KernvergrSBerung und -abrundung noch Mitosen. 

Vom 4. Tag an sind in der Wucherungszone ganz vereinzelt junge Knorpel- 
zellen zu finden, die einen feinen Hof blaulieh gefarbter Grundsubstanz gebilde~ 
haben. Sie liegen ausnahmslos in den inneren Periehondriumschiehten. W~hrend 
in den sie umgebenden Periehondriumzellen ab und an Mitosen anzutreffen sind, 
zeigen diese neugebildeten hie Kernteilungsfiguren. 
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Am 6. Tag ist der junge Knorpel stark vermehrt. Seine Zellen liegen in 
Nestern nnd lassen deutlich Knorpelkapseln erke~men. Mitosen sind nie in ihnen 
zu finden. Ihre Grundsubstanz ist bei H~malsun-Eosinfgrbung st~irker blsu 
gefgrbt sis die des alten Knorpels, der auch jetzt keine Proliferation erkennen 
l~B~. Die Wucherungszone ist weiter verdiekt - -  oft bis zum 5--Sfachen der Norm. 

Am 7. Tag sind die Knorpelknollen stark vergrSl]ert. Sie sind dureh feine 
bindegewebige Septen voneinander abgetrennt. An der Grenze yon Knorpel- 
neubildung und Perichondrium finder man junge Knorpelzellen in allen Stadien 
der Entstehung. Die Wucherungsz6ne des Perichondriums is~ nicht mehr dicker 
geworden. In Perichondriumzellen sind oft Mitosen zu linden. 

Am 10. Tag erreicht die Wucherungszone etwa das 10fache der Norm. Die 
Knorpelzellen haben sieh weiter vergrS~ert. Sie bestehen sus kleinen Knorpel- 
zellen, die keine Fettvacuolen zeigen und einen runden saftigen Kern aufweisen. 
Mitosen werden nicht in ihnen gefunden. Grundsubstanz ist reichlicher als bei 
sl tem Knorpel vorhsnden, und starker blsu gefgrbt (bei H~tmslaun-Eosinfiirbung). 

Bis zum 52. Tag bleibt das Bild yon jetzt an im wesentlichen gleieh. Die 
Wucherungszone des Perichondriums verdiekt sich im inneren Blatt  noeh his zum 
12--15faehen der Norm und weist such am 52. Tag noeh reichlich Mitosen auf. 
Das periphere Blst t  des Perichondriums beteiligt sich schwgeher an der Proli- 
feration. Innen finder man zunehmend mehr und grSBere Knorpelknollen, die 
dicht nebeneinander liegen nnd oft eine Zellanordnung erkennen lassen, die an 
S~tulenknorpe] in Epiphysen erinnert. Vom 42. Tag an macht sich in einigen 
besonders groBen Knollen zentrale Degeneration bemerkbsr. Man finder zun~chst 
Risse und Sprfinge in der Grundsubstanz, etwas spgter, am 48. Tag Kernpyknose 
und kleine Vseuolen im Protoplasms. Diese Erscheinungen sind jedoeh im beob- 
aehteten Zeitraum nur sehr gering ausgeprggt. 

Das Wirtsgewebe ist naeh 24 Std in weiter Umgebung dicht yon Entzfindungs- 
zellen durchsetzt. Leukoeyten sind in alle Schichten des Implsntates mit Ausnahme 
des Perichondriums eingedrungen. Um das Transplantat herum hat  sich eine 
feine Kapsel sus Fibrinfgden gebildet, die viele Entzfindungszellen enth~ilt. An 
den Fibrinfgden des geronnenen Exsudates im Wundspalt liegen ebenfalls viele 
Entzfindungszellen. 

Am 2. Tag sind die Entziindungszellen sehon reichlich in den peripheren An- 
teilen des Implantates zu finden. Die Kapsel ist derber geworden, ihre Fibrinf~den 
dicker. Die Leukocyten sind im Wirtsgewebe und im Transplsntst  stark vermehrt. 
IkTur das Periehondrinm weist keine fremden Zellen auf. 

Am 3. Tag sind die Entziindungszellen welter in dss Implantat  eingedrungen 
und ]iegen streekenweise als dichter Saum am Perichondrinm. 

Am 5. Tug ist dss gesamte Ohrbindegewebe yon Entzfindungszellen dureh- 
setzt. Vom Wundspalt aus sprossen kleine Gefgi3chen in das Implsntat  ein, einzelne 
gefiillte GefiiBchen ziehen aus dem Wirtgewebe in das Perichondrium hinein. An 
einigen Stellen, an denen das Perichondrium verletzt war und der site Knorpel 
frei liegt, sind Leukoeyten in die Kapseln eingedrungen. Von diesen Stellen aus 
macht sich jedoch in keinem ]~a]l eine Infiltration zwischen den intskten Peri- 
ehondriumblgtter bemerkbar, such werden nie junge, neugebfldete Knorpelzellen 
befallen. 

Am 7. Tag finder man eine dicke Kapsel sus Grsnulstionsgewebe u m  dss 
Implantat.  Das in das Ohrbindegewebe und die Ohrmuskulatur eingedrnngene 
Granulationsgewebe hat  derbe Fasern gebildet, seine Fibrob]asten sind zum groBen 
Teil in Fibroeyten umgebildet, es enthalt noch reichlich Lymphocyten und Leuko- 
cyten. An 2 Gefgl]en. des Ohrbindegewebes liegen Riesenzellen. 

Vom 8. Tag an wird es sehwierig festzustellen, was Ohrbindegewebe und was 
eingewanderte Wirtszellen sind. Mit Sieherheit ist aul]er dem v511ig intakten 



~58 MICI~AEL ~VAGEN]F]~LD : 

Perichondrium nur die zum Teil nekrotische Muskulatur und pyknotisohen Fibro- 
oytenkerne sowie gequollene Bindegewebsfasern als Transplantatgewebe zu 
erkennen. Die Kapsel hat sich dicht um das Implantat herumgezogen. Ein 
Spaltr&um ist nirgends mehr zu finden. Mehrfach sieht man Gefglle aus dem 
Wirtsgewebe in das Perichondrium hineinziehen. 

Am 10. Tag sind die Entzfindungszellen jenseits der Kapsel im Wundbett 
spgrlich geworden. Aus dem tmplantat sind die Leukocyten fast vSllig geschwun- 
den, daftir liegen grSBere Haufen yon Lymphocyten im Implantatgewebe, besonders 
in der hTghe des Perichondrinms. 

Am 13. Tag weist die Kapsel nur noch Fibrocyten auf, sie hat sich weiter ver- 
dichtet nnd noch enger um das Implantat herumgezogen. Das im Implantat 
liegende Wirtsgewebe zeigt ebenfalls fast nur noch sehmale Ruhekerne. Man findet 
fast ausnahmslos Fibrocyten dazwischen eingestreut gro~e Haufen Lymphocyten. 
Vereinzdt noch Mastzellen. 

Vom 17. Tag an ist im Implantat neben vereinzelten schattenhaft erkennbaren 
nekrotischen Muskelfasern nichts mehr yore Ohrbindegewebe und der Muskulatur 
zu erkennen. Das allein intakte Perichondrium scheint mit dem Wirtsgewebe fest 
verwaehsen. 

Vom 36. Tag an finder man geringe Infiltration yon Lymphocyten in die 
aufgelockerten und aufgefaserten ~uf]ersten Schichten des Perichondriums an 
vereinzel~n kleinen Stellen der Aui~enseiten yon Biegungen. 

Am 42. Tag sind hier die Lymphocyten etwas welter in die Tiefe gedrungen, 
haben sich abet nicht vermehrt. 

Am 52. Tag sind an einer sehr kleinen Stelle Lymphocyten und Fibroblasten 
durch das abgestorbene Perichondrium an den Aul~enseiten von Biegungen bis 
in die Knorpelkapseln des alten Implantatknorpels vorgedrungen. In prolife- 
rierenden Anteilen des Perichondriums finder man nie fremde Zellen. 

Die  verschiedenen Teile des Pe r i ehon d r ium-K norpe l -T ra nsp l a n t a t e s  
ve rha l t en  sich also sehr unterschiedl ich.  Bindegewebe und  Musku la tu r  
gehen nach  der  I m p l a n t a t i o n  zum groi~en Tell zugrunde,  wobei  sich 
z d t l i c h e  Untersch iede  bemerkba r  machen.  DEs Bindegewebe scheint  
nach  4 Tagen vSllig abges to rben ,  wghrend  die Musku la tu r  in der  Zei t  
vom 3 . - -13 .  Tag zum grol~en Teil  abs t i rb t .  Die  am 13. Tag noch vo r -  
handenen  Muskelzel len ble iben im beobach te t en  Ze i t r aum im al lgemeinen 
erhal ten ,  z e i g e n  a b e r  keine e indeut igen Prohfera t ionserseheinungen.  
Ob auch be im Bindegewebe einzelne Zellen lange a m  Leben  bleiben,  
kann  wegen des e inwachsenden Granula t ionsgewebes  n~cht en tsehieden 
werden.  Aueh '  die imp lan t i e r t en  Knorpe lze l len  gehen nach  der  Trans-  
p l a n t a t i o n  zugrnnde.  Sie s ind dabe i  sehr abh~tngig vom Per ichondr ium.  
D a  w o e s  fehlt ,  er l iegen sie dem Angr i f f  der  Wir t ss~f te  und  des Granu-  
la t ionsgewebes  sehr  sehnell :  wo der  Per ichondr iumt iberzug  i n t a k t  ist,  
unter l iegen sie einer sehr  langsamen,  zggernd e insetzenden Nekrobiose,  
die oft  a m  52. Tag noeh n ieht  abgesehlossen ist.  

Anders  verh~l~ sieh des  P e r i e h o n d r i u m .  Bei ihm s tehen die Regene-  
ra t ionsprozesse  daue rnd  ira Vorde rg rund  und  ha l t en  bis  zum 52. Tag 
in unve rgnder t e r  S tgrke  an. Degenera t ionserscheinungen machen  sich 
erst  naeh  A b l a u f  der  ~4. Woehe  bemerkba r  und  t r e t en  nur  dE auf, wo 
Wucherungsersche inungen  fehlen. Die Prol i fe ra t ion  se tz t  oft  zuers t  
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~n den Innenseiten yon Biegungen ein, also dort, wo durch einen Druek 
in L~ngsrichtung der Zellen die Strukturauflockerung und die Zell- 
abrundung begiinstigt wird. Im inneren Blatt  sind die Wueherungs- 
erscheinungen am deutlichsten, wahrend sie im ~ugeren Blatt  erst 
sparer einsetzen, schw~Leher ausgeprggt sind und nicht solange anhMten. 
Die l=~egenerationserscheinungen ergr, eifen nie gleichzeitig das gesamte 
Transplanter. In  Mlen Pr~tparaten finder man Stellen, die keine Wu- 
eherung zeigen. Die ersten, jungen Knorpelzellen treten schon am 4. Tgg 
~uf und vermehren sieh dann raseh. Diese Vermehrung gesehieht aus- 
schlieBlieh dutch Neubildung junger Knorpelzellen aus Perichondrium- 
zellen, in denen h~ufig Mitosen nachzuweisen sind. Nach Ausbildung 
der Knorpelkapsel wurde in keinem Fall mehr eine Mitose gefunden. 
Auch sichere amitotische Teilungsbi]der waren nieht naehzuweisen. 
Vom 6. T~g an sind znnehmend mehr und grSgere Knollen yon jungem 
Knorpel zu finden, die oft dureh feine bindegewebige Septen vonein- 
under getrennt sind. In  diesen Knollen liegen die Zellen meist vSllig 
regellos dureheinander, nur vereinzelt macht sich sg.ulenfSrmige An- 
ordnung wie in Epiphysenknorpel bemerkb~r. Diese Zellen unter- 
seheiden sich vom normalen Ohrknorpel durch das Fehlen yon Fett- 
vacuolen und die reichlicher abgeschiedene Grundsubstanz. Die Masse 
des imp]antierten Knorpels wird meist durch die Neubildung welt 
fiberschritten. In ~lteren Pr/~paraten ist die 8--10faehe Menge nicht 
selten. Wenn man yon der alten Knorpelspange absieht, sieht das 
ImIolantat etwa vom 17. Tag an dutch die Entdifferenzierung und das 
nieht mehr organotypisehe, sondern nur noeh histotypisehe Waehstum 
einem benignen Chondrom ~hnlieher als dem Ohrknorpel, aus dem es 
stammt. 

Diese Ergebnisse weisen darauf hin, dag das Periehondrium gegen- 
fiber Nahrungsentzug dureh Gef~tBdurehtrennung und gegenfiber seh~d- 
lichen Einflfissen der Wirtss~fte auBerordentlieh resistent ist; die 
Proliferationserseheinungen setzen unabhi~ngig yon ungestSrter Er- 
n~hrung gerade an den Stellen e in ,  an denen man eine isehgmisehe 
Nekrose erwarten miiBte. Da sie hier in unver~nderter St~rke anhalten, 
w~hrend sp~ter in der Peripherie ein geringfiigiger NekrobioseprozeB 
einsetzt, muB man annehmen, dab die Erni~hrung des Implantates aus- 
reiehend ist. Die periphere Nekrose kann daher kaum auf autolytisehe 
Prozesse zurfiekgeffihrt werden. Aueh Lymphoeyten kann man als 
Ursaehe aussehlieBen, da die Nekrose unabh~ngig davon eintritt, o b  
an der befallenen Stelle Lymphoeyten angeh~uft sind oder nieht. Man 
mug also heterolytisehe Einwirkungen der KSrpers~fte des Wirts an- 
nehmen, vielleieht in Verbindung mit physikalisehen Seh~digungen 
dureh den Zug, der an den Biegungsaugenseiten herrseht. Die neu- 
gebildeten Knorpe]knollen sind gegenfiber NMlrungsentzug empfindlieher 
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als das Perichondrium. Sobald sie eine gewisse GrSl]e erreicht haben, 
beginnt zentral eine Nekrose einzusetzen, die auf schleehte ])iffusions- 
verh~ltnisse hindeutet. 

Die in der N~he des Implantates  verbleibenden Lymphocy~en sind 
ein Zeichen daffir, dab sich der Wirtsorganismus nicht einfaeh mit  
der Tatsache des Vorhandenseins eines fremden Gewebsstfickes abfindet 
obwohl er es mit  Blut vers0rgt, wie die aus der Kapsel  in das Implanta t  
ziehenden Gef~6e erkennen lassen. I m  beobaehteten Zeitraum sind 
keine Anzeichen zu finden, die darauf  hindeuten, dag das eingepflanzte 
Perichondrium zu einem Tell des Wirtsorganismus wird. Wfirde es das, 
dann m fiBre man erwarten, dag sich das Grenzgebiet yon Implanta t -  
knorpel und Wirtsgewebe nicht oder nur unwesentlich yon der Grenze 
zwischen niehttransplantiertem Knorpel und normaler Umgebung 
lmterscheidet, was hier durehaus nicht der Fall ist. Legt man den 
strengen MaBstab yon L~x~R an, dann kann man nicht yon einer An- 
heilung, sondern nur yon einer Einheihmg sprechen. ])as Periehondrium- 
Knorpel-Homotransplantat  verh~lt sich - -  mindestens in den ersten 
7--8  Wochen nach der Verpflanzung - -  trotz starker Wucherung und 
trotz erfolgter Gef~Bverbindung prinzipiell wie ein FremdkSrper. 

Ob die sehr geringen Nekrobioseerseheinungen, die bei ~lteren 
Pr~paraten im Periehondrium zu finden sind, Zeiehen einer Heterolyse 
sind oder als reine Zufallsbeihnde angesehen werden mfissen, kann bisher 
nicht entsehieden werden, da Beobachtungen fiber mehr als 52 T a g e  
noch ausstehen. 

Vergleicht man die Ergebnisse beider Transplantationsserien mit- 
einander, so lassen sich nur wenige Analogien finden. Am ehesten noch 
im Verhalten der Benzpyrensarkome und des beim Perichondrium. 
Knorpel-Transplanta t  mitverpflanzten Muskel- und Bindegewebes; 
zwar scheinen die sofort nach der Implantat ion einsetzenden Nekrose- 
vorg~inge verschieden, jedoch ist das Fehlen einer Aufteilung in ver- 
schiedene Zonen bei der Degeneration des Muskel- und Bindegewebes 
kein grundsatzlicher Unterschied. ])as Bindegewebe und die Mnskulatur 
sind in wesentlich dfinnerer Schicht transplantiert  als die Benzpyren- 
sarkome und zeigen lockerere Gewebsstruktur als die Tumoren. Sie 
setzen daher dem Eindringen der Wirtssafte mit  ihren zerst6renden Sub- 
stanzen geringeren Widerstand entgegen. Die l%krobiosevorgiinge 
verlaufen bei den Tumoren und dem Bindegewebe in etwa gleichen 
Zeitr~iumen, bei der Muskulatur etwas langsamer. Jedoch sind in der 
Muskulatnr wie in den Tum0ren lange Zeit fiber]ebende Zellen zu finden. 
])a[~ diese Zellen nicht wie bei den Tumoren nur am Rande liegen, sondern 
gleichm~iflig im ganzen Muske] verteilt sind, l~l~t s ieh  wieder aus der 
sehr diinnen Sehicht der Muskulatur erklaren. Der Hauptunterschied 
besteht darin, dab die beim Tumor ~berlebenden Zellen sich schnell 
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vermehren, eine Tatsache, die sich aus der starken l~egenerationskraft 
der Sarkomzellen erkl~rt. Starke Regenerationskraft zeichnet ja Mle 
Tumoren aus, gleichgfiltig ob sie transplantiert wurden oder nicht. 

RSssL~ finder bei seinen Impftumoren die gleichen Erscheinungen. 
Auch bei ihnen bleiben in der t~andzone einzelne Zellen am Leben, die 
eine starke Regenerationskraft besitzen und yon denen die Neubildung 
ausgeht. 

t~SSSLE finder, dag die Autolyse schon in den ersten Stunden in Form 
yon Kernpyknose und verdichtenden Ver~nderungen im Protoplasma 
beginnt, w~hrend die tteterolyse erst sparer einsetzt, dann aber schneller 
verl~uft. Die zwischen beiden zun~chst intakt bleibende Intermedi~rzone 
versehwindet durch die Ausdehnung beider Nekrobioseprozesse binnen 
weniger Tage. Die Heterolyse ist nicht bei jedem Tumor und bei jeder 
Tierart gleich stark ausgebildet. Sie kann gehemmt werden, wenn das 
Implantat dem Wundbett sehr lest anliegt oder wenn es zuf~llig durch 
eine bindegewebige Kapsel oder sonstiges mittransplantiertes Gewebe 
vor dem EinfluB der KSrpers~fte des Wirtes geschtttzt wird. Die Re- 
aktion des Wirtsgewebes fiihrt zur bindegewebigen Abkapselung. Bevor 
jedoch die zun~chst nur aus einem feinen fibrin5sen Schleier bestehende 
Kapsel sieh festigen kann, ist das Schicksal des Implantates sehon ent- 
sehieden: Entweder Abkapselung und Untergang oder Vordringen der 
Krebszellen und Ausbildung des lebensf~higen Transplantattumors. 
Die krebsige Neubildung geht ausschlieglich aus wenigen fortpflanzungs: 
f~thigen Zellen in den Randgebieten des Implantates hervor. Es bleiben 
um so mehr Zellen am Leben, je virulenter der Tumor ist. Das weitere 
Krebswachstum breitet sich in Riehtung des geringsten Widerstandes aus. 

Dieselben Vorg~nge, nur insgesamt etwas langsamer, sieht L ~ T T ~ R  
nach der homoplastischen Verpflanzung yon Leber in die BauchhShle: 
Aufteilung in 3 verschiedene Zonen und Dberleben einzelner Zellen am 
Rande des Implantates. Hier zeigen diese Zellen aber keine Wucherungs~ 
erseheinungen und sterben sehlieBlieh doeh noch ab. ~, 

Weiter bringt diese Arbeit einen neuen Beweis daffir, dag such ge- 
wisse normale Gewebe mit Erfolg homotransplantiert werden kSnnen. 
Auf diese Tatsaehe weist sehon AXnAUS~ bin. Er z~hlt neben dem 
Periehondrium eine ganze Reihe gut homolog transplantabler Gewebe 
auf; nnd zwar: Epiphysenknorpel (aneh ohne Periehondrium), Periost, 
Knoehenmark, Faseien und Sehnen. Ganz allgemein fiihrt er 3 Faktoren 
an, die die Homotransplantation begfinstigen. 1. Wenig ausgepriigte 
Differenzierung (damit in Zusammenhang: Anspruehslosigkeit hinsieht- 
lieh der Ern/ihrung), 2. hohe Regenerationsf~higkeit und 3. Verwendung 
mSglichst diinner, membranartiger KSrper, da bei ,,dicken die vita 
propria sehon ersehSpft sein wird, noch bevor die Ernis 
don Weg zu den Zellen gefunden hat". 
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Die Wucherungsf~higkeit ist fast das einzige Analogon, das sich 
beim Vergleich ,con transplantiertem Perichondrium und Benzpyren- 
sarkom ergibt. In allen anderen Punkten, abgesehen yon der Reaktion 
des Wirtsgewebes in den ersten 24 Std, zeigen sich grunds~tzliche 
Unterschiede. W~hrend der grSftte Tell des Tumors zugrunde geh~, 
bleibt das Perichondrium im beobachteten Zeitraum zum allergr56ten 

A b b .  1. B e n z p y r e n s a r k o m t r a n s p l a n t a t  a m  4. T a g  n a c h  d e r  V e r p f l ~ n z u n g .  t t ~ m a t o x i l i n -  
]~os in f~rbung .  V e r g r .  65real .  

a Z e n t r a l e e N e k r o s e ;  b I nde rmed i /~ r zone ;  c s c h o n  s t a r k  g e w u c h e r t e r  t ~ a n d s a u m ;  d R e s t  
des  W u n d s p a l t e s ;  e A b s i e d l u n g  a u f  t ier  K 6 r p e r s e i t e  des  W u n d s p a l t e s ;  ] g ' e r i ngg rad ige  

I n f i l t r a t i o n  a m  Pol .  

Teil erhalten. W~hrend die Neubildung des Tumors yon der Peripherie 
ausgeht, tr i t t  sie beim Perichondrium zun/ichst ausschlleftlich in den 
zentralen Anteilen im inneren Blatt auf und ist hier auch w/~hrend der 
ganzen Versuchsdauer am st~rksten ausgepr/igt. Und w/~hrend das 
Benzpyrensarkom yon dem Augenbliek an, in dem das nekrotische 
Transplantat wieder yon frischem Tumor durchwachsen ist, sich wie 
ein am Implantationsort entstandenes Sarkom verh/~l~, also, wenn man 
so will, zu einem Teil des WirtskSrpers geworden ist, ist dem Peri- 
chondrium-Knorpel-Homotransplantat immer anzumerken, daI~ es ein 
FremdkSrper ist. Zeitliche Analogien lassen sich ebenfalls nur hin: 
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siehtlieh der Regeneration feststellen, insofern, als beide Transplantate 
sofort naeh der Implantation mit der Proliferation beginnen. Das Tumor- 
transplantat proliferiert jedoeh erheblieh sehneller als das Perichondrium. 

Beim Vergleieh der Ergebnisse mit den Befunden yon RSSSLE und 
LEWT~REa fs zunaehst auf, dag die Benzpyrensarkome sieh bei der 

Abb .  2. B e n z p y r e n s a r k o m t r a n s p l a n t a t  a m  7. T a g  n a c h  der  Ve rp f l anzung  t t /~matoxi l in-  
Eos in fh rbnng .  Yergr .  65mal,  

a Zen t r a l e  N e k r o s e ,  b, b i n t a k t e r  neugeb i lde te r  T u m o r ;  c K S r p e r m u s k u I a t u r ;  
d nekrob io t i sche  Res t e  yon  d u r c h ~ a e h s e n e r  K S r p e r m u s k u l a t u r .  

Homotransplantation genau so verhalten wie die Impftumoren, dab 
also zwisehen Tmnoren, die dutch jahrzehntelang wiederholte Homo- 
transplantation besonders leieht verpflanzbar ge~worden sind nnd solehen, 
die zum erstenmal transplantiert wnrden kaum Unterschiede bestehen. 
DaB yon 41 Sarkomseheibehen 3 nicht angingen, sprieht nieht dagegen, 
da aueh die Impftumoren nicht immer 100%ig angehen. Das Uberleben 
yon Zellen am Rand und die rapide Vermehrung dieser Zellen ist also 
kein Speeifieum der Impftumoren. Im Gegenteil seheinen bei dem 
Benzpyrensarkomen sogar mehr Zellen am Leben zu bleiben (soweit man 
das ohne besondere Versuehsreihen beurteilen kann). Man gewinnt den 
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A b b .  3. O h r k n o r p e l t r a n s p l a n t a t  2. T a g  n a c h  d e r  V e r p f l a n z u n g ,  H ~ m o g i o b i n -  u n d  Eos in -  
f t~rbung.  V e r g r .  350real .  

a O h r k n o r p e l ;  b P e r i c h o n d r i u m ,  f r e i  y o n  E n t z i i n d u n g s z e l l e n ;  c O h r m u s k u l a t u r ,  d u r c h -  
s e t z t  y o n  E n t z i i n d u n g s z e l l e n ;  d in  p e r i c h o n d r i u m e n t b l S B t e  K n o r p e l z e l l e n  e i n g e d r u n g e n e  

Leukocyten. 

A b b .  ~. O h r k n o r p e l t r a n s p l a n t a t  a m  5. T~g n ~ c h  d e r  V e r p f l a n z u n g .  t t ~ m ~ t o x y l i n -  
E o s i n f h r b u n g .  VergT. 350rea l .  

a S t a r k  g e w u c h e r t e s  P e r i c h o n d r i u m ;  b i m p l a n t i e r t e r  O h r k n o r p e l ;  c, c j u n g e  1Knorpel- 
zel]en i m  P e r i c h o n d r i u m ;  d y o n  E n t z f i n 4 u n g s z e l l e n  d u r c h s e t z t e s  n e k r o b i o t i s c h e s  Bi~de-  

g e w e b e  des  I m p l a n t ~ t e s ;  e B i n d e g e w e b e  des  W u n d b e t t e s .  
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Eindruek, als seien die Benzpyrensarkome wiederstands- und tiber- 
lebensfi~higer als die Impftumoren. A. FIscI~ERs Meinung, dag ,,alle 
durch eaneerogene Substanzen hervorgerufenen malignen Tumoren" 
einer tIomotransplantation ,,dieselben Sehwierigkeiten" in den Weg 
stellen wie Normalgewebe, bestatigt sieh fiir die yon uns verwendeten 
Benzpyrengesehwiilste nieht. 

Abb. 5. Ohrknorpeltransplantat am 13. Tag nach der Verpflanzung. H~imatox~din- 
Eosinf~trbung. Vergr. 65real. 

a,  a I m p t a n t i e r t o r  Ohrkno rpe l ;  b, b neugeb i lde t e  Knorpe lkno l l en  a n d  ]?2norpelflgchen; 
c, c g e w u c h e r t e s  P e r i c h o n d r i u m ;  d, d H ~ u f c h e n  yon  En tz i i n4ungsze I l en ;  e O h r m u s k u -  
l a tu r ,  z u m  Teil noch  i n t ak t ,  z u m  Tell  nek rob io t i seh ;  ] J~6rDermuskel  des W u n d b e t t e s ;  

g y o n  Entzf indufigszel len d u r c h s e t z t e s  F e t t g e w e b e  des I m p l a n t a t e s .  

Hinsichtlieh der Tumoren ergeben sieh also trotz des sehr unter- 
sehiedliehen Transplantationsmaterials nut  geringe Differenzen zu 
I{6SSL~s Ergebnissen. Die implantierten Zellen der Benzpyrentumoren 
gehen etwas langsamer zugrunde als die yon Impftumoren, und es bleiben 
insgesamt mehr Zellen am Leben. Aueh das Ohrbinde- und Muskel- 
gewebe zeig~ keine prinzipiellen Untersehiede zum Lebergewebe. Das 
Perichondrium jedoeh verh~lt sieh grundsg~tzlieh anders. Durch das 
Fehlen der autolytisehen Nekrose und das fast restlose Ausbleiben yon 
Heterolyseerscheinungen nimmt es unter den besproehenen Geweben 
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eine Sonderstellung ein. ROssL~s Meinung, dab tteterolyse und Autolyse 
bei allen Gewebsarten als Transplan~ati0nsfolgen auftreten, wird durch 
diesen Befund nieht best/itigt. Das Ausbleiben der Autolyse scheint 
yon der Anspruchs]osigkeit der Gewebe, vielleicht aueh, wie Ax~AcSE~r 
annimmt, yon der Dicke abzuhs Zentrale, d. h. autolytische Ne- 
krose land AXHAUSEI~ nur bei dickeren Sehnen, nicht bei ,,diinnen, 
membranartigen Gebilden". 

A b b .  6. O h r k n o r p e l t r a n s p l a n t a t  a m  42. T a g  n a c h  d e r  V e r p f l a n z u n g .  H~ ima toxy l i n -  
E o s i n f ~ r b u n g .  V e r g r .  65real .  

a A l t e r  i m p l a n t i e r t e r ,  u n v e r ~ n d e r t e r  O h r k n o r p e l ;  b M u s k u l a t u r  des  W u n d b e t t e s ;  
c, c n e u g e b i l d e t e r  K n o r p e l ,  haup t s~ ieh l i ch  i m  Z e n t r u m  des  I m p l a n t a t e s .  

Versucht man auf Grund der eigenen Versuchsergebnisse und unter 
Beriicksichtigung yon RSssL~s, LETTERERS und AxrrAVS~s Befunden 
Gesetzm~$igkeiten aufzustellen, die das Tumortranslolantat yon den 
geniigend untersuchten iNormalgewebstransp]antaten unterscheiden, so 
bleibt nut  die ungleich st~rkere und schne]lere Regenerationsf~ihigkeit 
der Tumoren fibrig. Alle anderen histologischen Erscheinungen, die man 
beim homol0g translolantierten Tumor  finder, t reten auch bei normalen 
Geweben, wenn auch in verschiedenem AusmaB und mit zeitlichen 
Unterschieden, in Erscheinung. 

Prinzipiell bestehen also histologisch die gleichen Unterschiede 
zwischen transplantierten Tumoren und allen Normalgeweben, die auch 
nichtverpflanzte Tumoren yon allen ruhenden Norma]geweben unter- 
scheiden. Nut die immer in gleicher Weise und in gleieher zeitlieher 
Abfolge auftretenden ]%aktionen des Wirtsgewebes, die mit starker 
Exsudation und Auswanderung yon Leukocyten einerseits und mit 



Untersuehungen fiber die Homotransplantation yon l%attenohrknorpel. 267 

demarkierender Entzfindung und mindestens einem Versuch der Aus- 
bildung einer Kapsel  andererseits einhergehen, sind bei allen t tomo- 
transp]antaten gese tzm~ig  zu finden. Ob auch beim Periehondrium 
sehliel~lich eine heterolytisehe Nekrose auftritt ,  wie die sehr gering 
ausgepr~gten Vers nach dem 28. Tag andeuten k5nnten, 
kann noch nicht entschieden werden. 

Kurz zusammengefai~t sind als wichtigste Ergebnisse folgende Punkte 
hervorzuheben: 

l. Bei der I-Iomotransplantation yon Rattenohrknorpel  mit  anh~n- 
gender  Geweben bleibt allein das Perichondrium immer in toto erhalten 
und zeigt deutliche und anhaltende Regenerationszeichen. Die Mus- 
kulatur geht zum gro~en Tell innerhalb der ersten 14 Tage zugrunde, 
einzelne Zellen bleiben jedoch im ganzen beobachteten Zeitraum am 
Leben. 0b  a~ch beim Bindegewebe, das in den ersten 4 Tagen fast 
restlos zugrunde geht, einzelne Zellen am Leben bleiben, kann wegen 
des einwachsenden Granu]ationsgewebes nicht entschieden werden. Die 
Knorpelzellen sind in ihrer Uberlebensfi~higkeit vom Perichondrium 
abhi~ngig, unterliegen aber zum grol~en Tefl trotz Perichondrium- 
schutzes einer ]angsamen Nekrobiose. 

2. Benzpyrensarkome lassen sich ohne Schwierigkeiten erfolgreich 
homolog transplantieren. Sie gehen in der ersten Woche nach der Ver- 
pflanzung zum fiberwiegenden Tell zugrunde. In  den Randgebieten 
bleiben Zellen am Leben, die schnell and  reichlieh regenerieren and einen 
neuen Tumor bilden. 

3. Die Neubildung yon Knorpelzellen geht beim Rattenohrknorpel  
ausschlie$lieh vom Perichondrium aus. Der neugebildete Knorpel  
unterseheidet sich vom urspriinglichen Rattenohrknorpel  durch Fehlen 
yon Fettvacuolen und dutch knolliges Wachstum. 

4. W~thrend die Regeneration bei den Benzpyrensarkomen aus- 
schlie$1ich yon der Peripherie ausgeht, t r i t t  sie bei dem Perichondrium 
iiberwiegend in den zentralen Anteilen des Implanta tes  auf. 

5. Diese Untersuehungen brachten einen neuen Beweis daffir, da$ 
entgegen der landliiufigen Meinung best immt Gewebe erfolgreich homo- 
log transplantiert  werden kSnnen. 
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