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Das Leben im Gewebe spielt sich in Abh~ngigkeit yon Gef~tl~en und 
Nerven ab, die in das Mesenchym eingebettet sind. Dieses mesenchymale 
Bindegewebe stellt ein netzfSrmiges Syncytium dar (ttUECK), an dem 
sieh neben den Gefs auch das vegetative Endnetz beteiligt. 

Bei der Granulationsgewebsbfldung, dieser uns t~glich immer wieder 
imponierenden l%egenerationsleistung des Bindegewebes, scheint nach 
den bisher vorliegenden Ergebnissen dieser gewohnte Aufbau aufge- 
hoben zu sein, insofem als diese Gewebsneubildung b]oB aus Zellen 
(Fibroblasten bzw. Fibrocyten, Histiocyten, Plasmazellen, Mastzellen 
und einer l%eihe nicht ns bezeiehneter Ze]len), aus der Bindegewebs- 
fasermasse und den neugebildeten Gefgl3en bestehen soll, wghrend die 
vegetativen Nervenfasern und -netze zu fehlen scheinen oder zu- 
mindest vorher nie beriieksiehtigt wurden. 

Die vorliegende Arbeit ist ausgegangen yon der Fragestellung, ob 
sich im Granulationsgewebe nicht doch aueh die vegetative nervSse 
Peripherie an der Gewebsneubildung beteiligt. Dabei sollte versueht 
werden, wenn mSglich auch Einblicke in das Regenerationsgeschehen 
des autonomen Nervensystems im Endgebiet zu erlangen, insbesondere 
fil die Rolle, die dem Bindegewebe dabei zukommt. 

Schrifttum 
1. Die vegetative nervSse Peripherie im ruhenden Bindegewebe 

Die Endigung des peripheren vegetativen l~ervensystems, welche FEYI%TEI~ 
als vegetative nervSse Peripherie bezeichnet, hat im allgemeinen die Form eines 
Netzes, das grobmaschig und kernhaltig als Grundplexus (BOEKE) oder pr~termi- 
nales Netzwerk (REISER) und feinmaschig oder kernlos als Terminalreticulum 
(ST6n~) bezeichnet wird. ST6H~ rechnet auch den Grundplexus zum Terminal 
reticulum, da seines Erachtens eine klare Trennung nicht immer gegeben ist. Die 
Maschen des vegetativen Endnetzes stellen ein nervSses plasmatisches Syncytium 
dar, in welchem die l~eurofibrillen verlaufen und in dem beim Grundplexus (BOEKE) 
die ScmVA~schen Kerne liegen. 

An den Kreuzungspunkten der in der GrSl~enanordnung dem Grundplexus 
zuzurechnenden 1Yetzformationen liegen gro6e runde bis ovale, chromatinarme 
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Kerne in einer Verdickung des Leitplasmas. Diese Kerne mit dem umgebenden 
reiehlichen Plasma, das yon den bier sieh kreuzenden Neurofibrillen durehzogen 
wird, haben im Laufe der Erforschung verschiedenerlei Namen erhalten: inter- 
stitielle Zellen [SToHR, BOEKE, LAWRENTJEW, AKKERINGA, ]~OGIEL, CAJAL (?)], 
Lemnoblasten (HELD), Nervennetze (SCHULTZE), Netze (BETttE), Zellennetze 
(LEONTOVITSCIt), sympathische Zellen (E. M~LLE~). Ieh werde im Verlauf der 
Arbeit diese Kreuzungspunkte wie STSHR, der bei ihnen ganglienzellahnliche 
Funktionen vermutet, als interstitielle Zellen bezeichnen. 

Die eigentliche Klarstellung der feineren Innerwtion des weichen Bindegewebes, 
d.h. den Zusammenhang zwischen nervSsem Endnetz und den Bindegewebszellen 
verdanken wir :BOEKE (Iris), AKKERINGA (Sinushaare), FEYRTER (Submucosa des 
Darmes) und S T S ~  (Submueosa des Darmes). :BOEKE zeigt an Hand zahl- 
reicher Abbfldungen feine Nervenfasern in der Iris des Affen, deren ,,Umhiillung" 
(A~KE~INGA) unzweideutig mit den Bindegewebselementen in syneytialer Verbin- 
dung steht. Die Neurofibrillen gehen dabei aus dem ScsiwA~schen Leitplasmodium 
in das Plasma der Bindegewebszellen tiber, um dort weiter zu verlaufen. BOEKE 
halt diese neurofibrillentragenden Bindegewebszellen, die plasmatisch verbunden, 
seitlich am nervSsen Endnetz h~ngen und Neurofibrillen tr~gen, fiir interstitielle 
Zellen im Sinne yon RAMO~ Y CAJAL und LAWRENTJEW uIld bezeichnet sie Ms 
interstitielle Zellen yon mesenchymatSsem Typus; sie sollen amphoter an der einen 
Seite mit dem Endnervenplexus, auf der anderen Seite mit dem Erfolgsgewebe 
(Muskulatur, Driisen, Bindegewebszellen usw.) zusammenh~ngen und somit die 
synaptische Vermittlung fibernehmen. Daneben gibt es aber nach BOEKE ebenfalls 
Bindegewebszellen, die seitlieh am Endnetz h~ngen und die /ceine Neurofibrillen 
aufweisen. 

~EYRTER bezeiehnet diese seitlich vom nervSsen Endnetz in Riehtung zum 
Erfolgsorgan liegenden, yon BOEKE als interstitielle Zellen von mesenehymat5sem 
Typus ben~nnten Zellelemente als interka]~re Zellen, um eine Verwechselung mit 
den interstitie]len Zellen SrSI~l~S zu vermeiden. 

FEYRTER unterscheidet an Hand seiner Nativf~rbung mit EH~LiC~schem 
H~matoxylin sogar 2 Formen soleher interkalarer Zellen: 1. Verastelte, ansehnliche 
Zellen mit etwas mehr Plasm~ und einem verhaltnisma/~ig groBen, rundlieh bis 
eifSrmigen Kern mit wenig Chromatin und einem KernkSrperchen; das Plasma 
ist im Nativpr~parat mit E~RLIcHschem H~matoxylin hellblau, der Kern licht- 
braun. 2. Ebenfalls ver~stelte, aber un~nsehnliche Zellen mit kleinerem, rund- 
lich eckigem Kern, dessen Chromatin dicht ist. In der Nativfgrbung erseheint das 
Plasma b]gulich-grtinlich, die Kerne sind dunkelbraun bis blauschwarz. 

2. Regeneration der nervSsen Peripherie 
BOEKE stellt schon in seiner groBen, allgemeinen Darstellung fiber die Nerven- 

regeneration im Jahre 1921 die Bedeutung der engen Beziehung des Bindegewebes 
zur Ausbildung des motorischen Nervenregenerates in den Vordergrnnd. Seine 
Untersuchungen fiber die Nervenregeneration nahm ]~OEKE ~n der Muskelspindel 
der Igelzunge vor und konnte bei Durchsehneidung der zuffihrenden Nervenfasern 
nach anf~nglieher Degeneration der peripheren nervSsen Elemente eine Ver- 
dichtung des interstitiellen Bindegewebes in der Spindel feststellen, d.h., die in 
der Spindel befindlichen, wie BOEKE s~gt, anscheinend bindegewebigen Zellen 
vermehren und vergrSl]ern sich, bflden dabei neue Aus]aufer, treten durch diese 
Ausl~ufer nntereinander und mit der Spindelkapsel in innige Beziehung und 
bflden so ein dichtes lqetzwerk. Diese gewueherten, bindegewebigen Elemente sind 
das Leitgewebe ffir die yon zentral kommenden, regenerierenden Nervenfasern in 
der Spindel und nur in diesen verzweigten Ze]len lassen sieh sp~ter die ~euro- 



Die Regeneration des vegetativen Nervensystems im Granulationsgewebe 251 

fibrillen nachweisen. Die iNeurofibrfilen verlaufen nach BOEKE niemals nackt ohne 
plasmatische Hfille. Neben den bindegewebigen Zellen beteiligen sich nach :BOEKE 
an der Ausbildung der nervSsen Leitbahn auch die schon vorhandenen ScHwA~c~- 
schen Zellen, die sich an die ver~stelten bindegewebigen Elemente plasmatisch 
anschlieBen. Diese Beobachtungen yon BOEKE entsprechen dem Prinzip der 
,,leitenden Wegstrecke" yon HELD oder der ,,Hodogenese" yon DvsTI~; das 
besagt: eine l~ervenregeneration finder nut start, wenn durch die Zellen der Um- 
gebung (ScKwAzq~sehe Zellen, Bindegewebszellen usw.) ein leicht zu folgender 
Weg ffir die auswachsenden Iqeurofibrfllen, also ein richtiges Leitgewebe geschaffen 
wird. I~OEKE kommt in seinem Kapitel fiber die letzte Wegstreeke der regene- 
rierenden motorischen Nervenfasern zu dem allgemeinen Schlul], die regenerative 
Neubildung der I~ervenfasern sei nicht die T/~tigkeit der Neurofibrfllen, sondern die 
Gemeinschaftsleistung aller Gewebselemente, n~mlich der Nervenfasern und ihrer 
Scheiden, des Bindegewebes und des Erfolgsorganes, d.h. in seblem Falle der 
Muskulatur. Bei STSm~ linden wir /~hnliche Gedankeng/~nge hinsichtlich der 
Regeneration des vegetativen INervensystems; nut betont S T 6 ~  auch die be- 
deutsame Mitbeteiligung des Gef/~Bsystems. 

Die BOEKEsehen Ergebnisse unterscheiden sieh stark yon denjenigen yon 
RA~oN Y CAJAL und TELLO, welche bei der Regeneration der peripheren motori- 
schen NTerven ein passives Verhalten der SCHWA~Nschen RShren, welche lediglich 
im Sinne des Neurotropismus chemotaktisch wirkende, den Nerven anziehende 
Substanzen absondern sollen, und ein ,,nacktes" Vorwachsen der Neurofibrillen 
annahmen. Jedoch sind in R ~ o ~  7r CAJ~Ls Arbeiten Beobachtungen zu linden, 
die sehr wohl auf die Bedeutung des Bindegewebes bei der Nervenregeneration 
hinweisen kSnnten. RAMozr u CAJAL denkt sich beim Auswachsen der Nervenfasern 
aus dem zentralen Stumpf die begleitenden ,,Randkerne" (RA~oN g CAJAL) um 
die vordringenden Fasern nicht durch Teflung der pri~existenten nerv6sen Begleit- 
zellen, sondern aus Bindegewebszellen entstanden. 

Dagegen spricht sich DE CASTRO bei der Reinnervation eines sympathischen 
Ganglions nach Durchschneidung der pr/~ganglion~ren Nerven fiir die stets intra- 
cytoplasmatische Lagerung der auswachsenden Neurofibrillen aus, wobei als 
Scheidenplasmodium die Gliocyten (Rio HORTEGA)[= Hfillplasmodium (STSH~)] 
zu gelten h/~tten. 

Ebenso wie BOEKE die Mitbeteiligung des Bindegewebes bei der Regeneration 
der motorischen Nerven hervorhebt, so betont S T S ~  (1955) seine Bedeutung bei 
der Regeneration der peripheren vegetativen Nervenfasern. Seiner Meinung nach 
scheint das Mesenchym unter bestimmten Bedingungen sogar die Potenz zu be- 
sitzen, Neuroblasten und Neurofibrillen zu entwickeln, woffir auch die Gewebe- 
kulturuntersuchungen yon KEUNING und DE HAAN sprechen kSnnten, die an einem 
Oesophagus-Magen-Trachealkomplex yon einem 4 Tage alten Hfihnchenembryo, 
der keine Beziehung mit dem Grenzstrang und den Vagusganglien hatte, die Ent- 
wicklung eines primitiven Nervengeflechtes aus dem Mesenchym wahrscheinlich 
machten. 

3. Vegetative nervSse Peripherie im Granulationsgewebe 
ST6~z hat 1934 im Rahmen seiner Arbeit fiber das Verhalten des Nervenappa- 

rates beim Ulcus chronicum ventriculi fiber Neubfldung yon Nervenfasern im 
Granulationsgewebe berichtet und dabei im Cytoplasma der neugebildeten Fibro- 
cyten Neurofibrillen nachgewiesen. Dabei land er erhebliche degenerative Ver- 
/~nderungen an den neugebildeten nervSsen Fasern; so vermutet er, sie seien yon 
vornherein dem Untergang geweiht. 

Nach :FEYRTEtr soll im Anfangsstadium jeder chronischen proliferativefi Ent- 
ztindung eine Hyperplasie des vegetativen nervSsen Endnetzes vorhanden sein, 
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die sieh sp~ter bei fibrSser Umwandlung wieder zuriiekbildet; es bestanden also 
hier analoge Verh~ltnisse, wie sie seit langem vom Gef~Bsystem bekannt sind; 
er stiitzt sich dabei auf jene Formen der Entziindung, bci denen die neurale Hyper- 
plasie im Vordergrund steht und histologisch das typische Bild der Entziindung 
nicht deutlieh ausgepr~gt ist, n~mlich auf die neurogene Appendicitis (MAssoN, 
~EYI~TEI~, STOttt~ n. a.), die neurogene Cholecystitis (I:~IOPELLE) und auf die Unter- 
suchungen beim Ulcus peptieum ventriculi durch STS~R. 

D~V~Nu und HOLCZINGEtr fanden bei Hauiwunden der Ratte eine Ent- 
wicklung der Innervation, die paralle] der Ausbildung des Granulationsgewebes 
ver]ief. Nerven traten im neugebildeten Bindegewebe beim Versuchstier sehon 
vom 5.--10. Tage auf. Leider geht aus dem Bericht nicht hervor, inwieweit es 
sich um cerebrospinale oder um vegetative Nervenfasern handelt. Auch ist das 
Verhaltnis der neugebildeten nervSsen Fascrelemente zum Bindegewebe nicht 
beriicksichtigt. 

Material und Methodik 

Als Material diente Granulationsgewebe um Herzmuskelnekrosen yon 
14 sowie tterzschwielen yon 4 F~llen. 

Neben den F/~rbemethoden der t~glichen histologischen Praxis 
wurden zur Darsteilung des vegetativen Nervensystems die bew~hrten 
Silberimpr~gnationen nach BIELSCHOWSKY-G~os und das genormte Ver- 
fahren nach BIELSCHOWSKY-GRos-FEu verwendet, mittels derer 
ich etwa 8000 Priiparate anfertigte, von denen dann, auf alle 18 Fi~lle 
verteilt, 500 eine gute Impregnation aufwiesen. Dieses Zahlenverhgltnis 
mag die Schwierigkeiten der Silbermethode nach BIELSC~OWSKY-G~os 
erhellen; jedoch erhi~lt man mit ihr, wenn man die Ausffihrungsvor- 
schriften (l~ein]ichkeit, gute Chemikalien, gut neutralisiertes Formalin 
usw.) genau beachtet, doch eine grSBere Anzahl gut impri~gnierter 
Schnitte, welche die aufgewandte Miihe und Geduld durch ihren dia- 
gnostischen Wert aufwiegen. 

Ich babe bei meinen Pr~paraten neben der Darstellung der Neuro- 
fibri]len besonderen Wert auf die gleichzeitige Mitimpr/ignation des 
Leitplasmodiums mit den Zellen der nervSsen Peripherie (ScHwANNsche 
und interstitielle Zellen) sowie der Zellen und Gef~Be des Granulations- 
bzw. Bindegewebes gelegt, um eventuelle Zusammenhi~nge zu erkennen. 

Bei der BI~LscI~OWSKY-G~osschen Methode werden ja nicht bloB 
die Neurofibrillen impriigniert, sondern auch a]le iibrigen Zellen des 
]ockeren Bindegewebes. Das ist ein Vorteil und Nachteil zugleich: ein 
Vorteil deswegen, weft man eben die Zusammenhi~nge zwischen mes- 
enchymalen Zellen und Nervenfasern an guten Priiparaten leicht ver- 
folgen kann; als Nachteil kSnnte man eventuell ansehen, dab die Fibro- 
cytenforts~tze manchmal den Nervenfasern so sehr gleichen, dab sie 
der Ungefibte vielleicht verwechseln kSnnte. Eine marklose Nervenfaser 
( =  I~EMAKsche Faser) ist aber durch die Varicositi~ten und SCHWa~- 
schen Kerne yon angeschnittenen, sich schnell im Verlauf verschmii- 
lernden Fortsiitzen der Bindegewebszellen unterscheidbar; eine Vet- 
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weehselungsm6glichkeit mit argyrophilen Bindegewebsfasern war in 
meinen Pr~paraten nicht gegeben, da diese sich nicht dargestellt hatten. 
Auf eine leichte MSglichkeit, feint nervSse Faserelemente yon den mit- 
impr~gnierten Capillarwgnden zu unterscheiden, hat ST6gR hinge- 
wiesen: beim Drehen der Mikrometerschraube verschwindet die Nerven- 
laser sofort aus dem Blickfeld, wahrend die Capillarwand weiterhin 
sichtbar bleibt. 

Au[3er den Silberimpr~gnationen, die oft nut  die neurofibrill/~re Seele 
der Nerven und nur ungenfigend das ScnwA~sche  Leitplasmodium 
darstellen, wurde zur Klarstellung plasmatischer Zusammenh~nge neben 
der Einschlul~f~rbung nach FEu mit Weinsteinsgure-Thionin die 
Nativf~rbung naeh FEY~TER mit En~LIC~schem H~matoxylin mit sehr 
gutem Erfolg benutzt, wobei allerdings das E~RLIC~sche H~matoxylin 
l~tngere Zeit vor Gebraueh unter Lichteinwirkung gestanden haben mug, 
da die F~rbung sonst miBlingt. 

Ein Tell der Abbildungen sind Reproduktionen originalgetreuer 
Zeichnungen, die in bew~hrter mfihevoller Arbeit yon Frau TITZRAT~ 
angefertigt wurden. Die Verwendung yon Zeichnungen ist zur Wieder- 
gabe yon feinen neurohistologischen Details unbedingt notwendig, da die 
immer in verschiedenen Ebenen im verh~ltnism/~Big dicken (30 #) Pr~- 
parat verlaufenden feinen Nervenfasern nicht photographisch erfal~bar 
sind; T~usehungsm6glichkeiten sind hier bei undeutlichen Photogra- 
phien meines Erachtens vie] eher gegeben. Ich habe nur in den F~llen, 
in clenen die Befunde im Mikroskop in derselben Ebene lagen, Photo- 
graphien zur Wiedergabe benutzt. 

Eigene Untersuchungsergebnisse 
Die Auswertung der Ergebnisse wurde beim neugebildeten Binde- 

bzw. Granulationsgewebe nach dem Reifestadium in 4 Abschnitten vor- 
genommen: 1. ganz junges, hSchstens Tage altes Granulationsgewebe 
mit noch ausgesprochenem resorptivem Charakter und ohne Binde- 
gewebsfaserbildung (5 F~lle); 2. Wochen altes Granulationsgewebe mit 
beginnender Bildung kollagener Fasern (5 F~lle) ; 3. Monate altes 2garben- 
gewebe mit zahlenm/iBig verminderten Bindegewebszellen und Gef/~l]en 
(4 F~lle); 4. Jahre altes Schwielengewebe mit wenig Zellen und Ge- 
f~l~en (4 F~lle). 

1. Hbchstens Tage altes Granulationsgewebe 
Es gelangten 5 gleichgeartete F~lle mit frischer, teils recht ausgedehnter 

Infarktbildung in der Hinterwand des Herzens nnd jnngem, hSchstens Tage altem 
Granulationsgewebe in den Randabschnitten der ~Nekrose zur Untersuchung. 
Die Muskulatur im Infarktbereich liel3 keine Querstreifung mehr erkennen, und 
ihre Kerne wiesen die Zeichen des Unterganges auf; im H~matoxylin-Eosinpri~parat 
schien in der Mitre der nekroti~schen Muskulatur das Interstitium unver~ndert, 
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w/~hrend am Rande bereits Leukocyten, Lymphocyten, histiocyt/~re Zellen und 
Fibroblasten die Resorptions- und Granulationsgewebsbildung ankiindeten. 

In dem Infarkt  treten an den Nervenbiindeln und am vegetativen 
Endnetz schwerste regressive Veri~nderungen auf. Abb. 1 gibt einen 
pri~existenten Nerven aus einer Herzmuskelnekrose wieder; man erkennt 
Kugelbildungen, plumpspindelige Auftreibungen, verstgrkte Impri~gna- 
tion naeh ST6~a ein Zeichen einer sehweren Abartung des Ner- 
ven , kSrnigen und grobseholligen Zerfall der einzelnen Nerven- 
fasern. Auch das gesamte nervSse Endnetz ist in plumpe Schollen 

Abb .  1. F r i scher  g e r z i n f a r k t .  Z u g r u n d e  gehender ,  p r~ex i s t en te r  N e r v  i nne rha lb  eines 
f r i schen  Herz in fa rk tes .  B i e l s c h o w s k y - G r o s - S i l b e r i m p r a g n a t i o n  (BGS).  Ze ichnung .  

Vergr .  800real  

zerfallen, und die Bilder sind hier die gleichen, wie ich sie etwa im Magen 
bei Pylorospasmus des S~uglings beschrieben und abgebildet babe 1. Die 
Schwere der pathologischen Erscheinungsformen an den nervSsen Faser- 
elementen kennzeiehnet ihren Untergang. 

Im jungen Granulationsgewebe der Randpartien des Infarktes be- 
linden sich ebenfalls noeh schollige Reste der pr~existenten Nerven 
und nervSsen Endnetze, die allerdings bei weiterer Ausbildung des 
Granulationsgewebes in II.ichtung einer Vernarbung nieht mehr zu 
finden sind. 

Auf der anderen Seite kommt es in diesem hSchstens Tage alten 
Granulationsgewebe mit dem Vordringen der histioeyt~ren Zellen, Fibro- 
blasten, Lymphocyten und der Gefiil~e zu einer Neubildung feinster 
Nervenf~serehen, die in der GrSl~enordnung etwa den Elementen des 
nervSsen Endnetzes entsprechen. Diese neugebildeten nervSsen For- 
mationen sind ausgesproehen ungeordnet, aber in diesem :Stadium meist 
ohne pathologische Ver~nderungen. So erkennt man z.B. in Abb. 2 
eine einzelne, normal konfigurierte Nervenfaser, die aus einem Strang 
abzweigt und in Form einer Schlinge einen Bogen besei~reibend zurfick- 

1 Siehe die vorhergehende Arbeit im gleichen Heft des Virchowschen Archivs. 
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verl~uft, ein Befund, der im normalen Gewebe nicht zu erheben ist. Von 
den in gewissen Abstgnden junge SCHWAN~sehe Kerne enthaltenden 
Nervenfgserehen gehen feinste, in Leitplasmodium gehiillte Neuro- 
fibrillen seitlieh an Stelle dreieekfSrmiger Plasmaverdickungen ab 
(Abb. 2). 

Die jungen ScI4WASsrsehen Kerne unterseheiden sieh yon denjenigen 
im ruhenden Gewebe dureh ihre wesentlieh lgngere Form und yon den 
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A b b .  2. J u n g e s  G r a n u l a t i o n s g e w e b e .  N e u g e b i l d e t e  N e r v e n f a s e r  m i t  j u g e n d l i c h e m  SCHWA~N - 
s c h e m  K e r n  (a) u n d  A b g a n g  e i n e r  i n  L e i t p l a s m o d i u m  g e h i i l l t e n  N e u r o f i b r i l l e  a n  S te l le  e ine r  
d r e i e c k f S r m i g e n  P l a s m a ~ e r d i c k u n g  (b). B e i c  ] y m p h o c y t e n ~ h n ] i e h e  Zel le .  B e i  d I - I i s t iocy t  

l m 4  be i  e F i b r o b l a s t .  B G S .  Z e i c h n u n g .  V e r g r .  9 1 4 m a l  

runden bzw. ovalen Kernen der Fibroblasten bzw. Histiocyten, die in 
einem breiten, ovalen, im Silberloraparat feinkSrnig argyprophilen und 
mit langen Auslaufern ausgestattetem Plasma liegen, durch ihre lange, 
sehmale Kernform und ihre Lagerung im nervSsen Leitplasmodium. 

Sehr h~ufig war in diesem friihen Granulationsgewebe eine plasmati- 
sche Verbindung und ein Enden oder Beginnen zarter nervaler Aste an 
eigen~iimliehen Zellen zu beobachten, die im Silberpraparat einen sehr 
dichten, lymphocytenahnlichen, meist eingekerbten Kern und eiu m~gig 
breites, rein argyrophil gepunktetes Cytoplasma aufweisen (Abb. 3). 
Diese Zellelemente (Typus 2 der interkalaren Zellen FEYRTERS?) sind 
yon den wesentlieh kleineren und plasma~rmeren, rundkernigen Lympho- 
cyten, die immer im Silberpraparat augerhalb des synzytialen Verbandes 
liegen, Mar zu trennen. Im Nativschnitt mi~ EHRLmHschem Hamato- 
xylin, der diesen Zusammenhang besonders schSn wiedergibt lassen, 
diese hSehstens lymphocyten~hnlichen Zellen einen chromatinreichen, 

Virchows Arch.  Bd.  328 18 
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blauschwarzen, runden bis ovalen, eingekerbten Kern und ein m~l~ig 
breites, blaues Cyt0plasma erkennen. 

Diese feinsten nervSsen Fasernenbildun.gen im jungen Granulations- 
gewebe stehen dort, w o e s  an das erhaltene Gewebe angrenzt, durch 
zarte Nervenfgserchen mit dessen nervSsem Endnetz in Verbindnng, an 
dem nie eine Hyperplasie zu beobaehten war. Ich habe kein massives 
Einwachsen yon Nervenfasern yon den in der Umgebnng des Infarktes 

b c a 

b 

Abb.  3. J u n g e s  GranuIa t ionsgewebe .  Drei  lymphocyten&hnl iche  Zenen (a) m i t  e ingekerb-  
tern K e r n  u n d  fe inargyrophi l  g e k S r n t e m  P l a s m a ,  die m i t  Nervenf~se rchen  kont inu ie r l ich  
v e r b u n d e n  sind. Bei b l iegt  eine lymphocy tenhhn l i che  Zelle seitl ich an  einer fe inen 

Nervenfase r .  Bei c F ibroblas t .  B G S .  Zeichnung.  Vergr .  1200real 

erhalten gebliebenen grSberen Nervenfasern feststellen kSnnen; aueh 
waren diese nie vergrSBert und zeigten keine Vermehrung der SC~WANN- 
schen Kerne; es zogen auch in das Eltere Granulationsgewebe nie yore 
Rande her diekere Nervenstr~nge hinein, wie man es erwarten miiBte, 
wollte man die Nervenfaserneubildung im Granulationsgewebe lediglich 
auf Aus- bzw. Einwachsen yon Nervenfasern aus der erhaltenen Um- 
gebung zuriickfiihren. 

2. Etwa Wochen altes Granulationsgewebe 
mit beginnender Bildung kollagener Bindegewebs/asern 

Es hande]t sich um 5 F~lle yon nicht ganz frischem Herzinfarkt mit fort- 
geschrittener Granulationsgewebsbildung; sie kennzeichneten sich in H~matoxylin- 
Eosinschnitten durch teilweisen Schwund der nekrotischen Muskulatur, beginnende 
Bfldung kollagener Bindegewebsfasern und 1~iickgang der Leukocyten bei Ver- 
mehrung der Histiocyten, Fibroblasten und der Capillaren. 
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Untersueht man t in solehes Granulationsgewebe im Silberpr~parat 
mit  st~rktrer VergrSgerung, so findet sich jetzt  ein diehtes Gefleeht 
yon feinen und feinsten Nerven, die zum GroBteil pathologisehe Ver- 
~nderungen aufweisen; aueh sie stehen blog mit  dem nervSsen Endnetz 
des angrenzenden erhaltenen Gewebes dureh zarte Nervenfgserehen im 
Zusammenhang; ein Einwaehsen von gr6Beren Nervenstr/~ngen aus der 
Naehbarsehaft  war nieht festzustellen. 

Nerv6se Endnetzbildungen treten jetzt h~ufig in Erseheinung, doeh 
weisen diese zarten Gebilde fast regelm/iBig sehwere degenerative Zei- 
chert auf. Es wird sieh hierbei wohl ebenso wit bei der Entar tung der 

a 

A b b .  4. X l t e r e  G r ~ n u l a t i o n s g e w e b e .  S p i n d e l f S r m i g e  Auf t r e ibung"  e i n e r  N e r v e n f ~ s e r ,  d ie  
be i  a in  e in  f e ines  n e r v 6 s e s  N e t z w e r k  a u s l ~ u f t .  D e g e n e r a t i v e  Z e i c h e n  ~ m  N e r v e n -  u n d  a m  

N e t z w e r k .  B G S .  Z e i e h n n n g .  V e r g r .  1000ma l  

grSberen neugebildeten Nervenfasern immer um yon vornherein dem 
Untergang geweihte Bildungen handeln. Der Untergang der neugebil- 
desert Fasern, der dann zur Nervenarmut  der Schwiele ffihrt, setzt also 
schon sehr bald tin. In  Abb. 4 lggt sich mit  Sichtrheit das TerminM- 
retieulum als Forts t tzung einer teils spindelfSrmig verbreit tr ten,  degene- 
rat ive Ztiehen aufweisenden R~MAxschen Faser erkennen. 

An verschiedenen Stellen ist im jungen Granulationsgewebe ein 
starker UberschuB neugebildeter, feiner nervSser Format iontn  fest- 
zustellen, die durch Armut  an ScEwA~Nschen Kernen sich auszeichnen 
und zum Tell an die yon ST6Ug besehriebenen Fibrae aberrantes erinnern 
(Abb. 5). In  Abb. 5 und 6 ist eine Partie wiedergegeben, in der es zu 
einer ausgesproehenen hyperplastischen Nervenregeneration gekommen 
ist, wobei wiederum die feinsten Nervenf~erchen schwere regressive 
MerkmMe wie Kolben- und Kn~uelbildung, kSrnigen und seholligen 
Zerfall sowie iibertriebene Sehlgngelung aufweisen und untereinandtr  
ein feints, tells bizarr anmutendes Netzwerk bilden, was besonders ab- 
sonderlich in Abb. 6 ist. 

An zahlreiehen mittelfeinen Nervenfasern lassen sieh im Verlauf 
l~ngsspindelige Auftreibungen des Leitplasmas erkennen. Diese spindtl- 

18" 
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fSrmigen Verbreiterungen, in denen oft, jedoeh nicht immer, in der Mitre 
ein SCHWAN~scher Kern liegt (Abb. 4) und die daher nicht dutch den 

/ 

b 
Abb. 5. ~ l te res  Granulat ionsgewebe.  Feinste Nervenf~iserehen und  Neurofibri l len mi t  
Zeichen sehwerer  A b a r t u n g  in F o r m  absonderl iehster  Ver fo rmungen  und  scholligem 

Zerfall. Fibrue aber ran tes  (a). Bei b Neurofibrille durch eine jugendliehe 
Bindegewebszelle ziehend. BGS. Zeiehnung.  Vergr.  733mal 

b a 
Abb.  6. J~lteres Granulat ionsgewebe.  Bandf6rmige  Nervenfaser  (a) in Z u s a m m e n h a n g  
mi t  b izarren nervSsen Endne tzb i ldungen .  Bei b eigenti imliche Zelle m l t  ova lem K e r n  und  
in Z u s a m m e n h a n g  mi t  den nervSsen Format ionen .  BGS.  Zeichnung.  Vergr.  870real 

Kern bedingt sein kSnnen, treten gehauft im Verlauf der im Granulations- 
gewebe meist in Wachstumsriehtung gestreekt verlaufenden Nerven- 
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fasern auf; sie sind aueh im tI~tmatoxylin-Eosin- und Nativl0ri~parat 
gut siehtbar (Abb. 12A). 

Neben diesem Spindelphgnomen linden sieh an den neugebildeten 
Nervenfasern in der Vielzahl pathologisehe Ver/inderungen. In Abb. 7 
erkennt man eine tells homogene, im Silberpr~parag dunkelsehwarze, 
tells, besonders in ihrer Mitre, grobbr6ekelig zerfallende Spindel; eine 

h 

a 
Abb.  7. ~Ateres Granulat ionsgewebe.  Nicht  durch den Zellkern bedingte  spindeHge Auf- 
t re ibung  (a) einer Nervenfaser  (s. Text) .  Kolben-  und  Kn~uelb i ldungen sowie k6rniger  

Zerfall der aus tier Spindel z iehenden Nervenfaser  (b). BGS.  Mikropho togramm.  
Yergr.  592mal 

aus ihr weiterziehende Nervenfaser bzw. Neurofibrille weist kni~ue]f6rmige 
Verbreiterung, Kolbenbildung sowie k6rnigen Zerfall auf. Diese Zeiehen 
schwerer Abartung sind bei dem GroBteil der neugebildeten Nerven 
auch ohne Spindelph~nomen zu sehen. Eine Verwechselung mit pri~- 
existcnten Nerven ist nieht m6glich, da dieselben zusammen mit dem 
iibrigen nekrotischen Gewebe verschwunden sind. 

Abb. 4 zeigt an einer teilweise spindelig verbreiterten Nervenfaser ein 
, , t terausstr6men" (ST6~R) yon neurofibrill/~rer Substanz, ebenfalls eine 
degenerative Erscheinung, die schon durch ST6It~ und Verfasser bei 
anderen Erkrankungen besehrieben wurde. 

Die im Ver]auf der Nervenfasern auftretenden Kolben und Kn~uel 
erinnern stark an gleicherart aussehende Bildungen, die D~ CASTRO Ms 
Waehstumszeichen am Ende yon regenerierten Nerven gefunden hat. 
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Sehr eindrucksvoll offenbart sich in diesem Stadium die syncytiale 
Verfleehtung der regenerierenden vegetativen nervSsen Peripherie mit 
den Zellelementen des Granulationsgewebes. Die Nervenfasern stehen 
nicht nur mit den oben beschriebenen lymphoeyten/~hnlichen Zellen im 
Zusammenhang, sondern auch mit Fibroblasten, Histioeyten und den 
Adventitiazellen, d.h. mit den zu einem Syneytium angeordneten Ele- 
menten des Granulationsgewebes. In Abb. 8 ist eine zarte RsMAKsche 
Faser zu sehen, die bei a einen ScgwA~schen  Kern besitzt und in diesem 
Bereich eine erhebliehe Verbreiterung des Se~wA~c~schen Leitp]asmo- 

e 

a b 

Abb.  8. Xl teres  Granu la t i onsgewebe .  Fe ine  Ne rven fa se r  m i t  SCttWANNsehem K e r n  (a), 
deren  Neurof ibr i l le  d u r e h  das  P l a s m a  eines F i b r o b l a s t e n  ve r lhu f t  (b). E igen t f iml icher  
nervSser  (.~) P l a s m a s t r a n g  (c) m i t  den  Sc~wANNsehen E l e m e n t e n  ~hne lnden  K e r n e n .  B G S .  

Ze iehnnng .  Vergr .  1000mal  

diums aufweist und deren Neurofibrille bei b dureh das Plasma einer 
fibroeyt/~ren Bindegewebszelle in gewundenem Verlauf am Kern vorbei- 
zieht, um dann nach Verlassen des Fibrocytenplasmas in ScI~WA~C~sches 
Leitplasmodium gehtillt im Interstitium weiterzuverlaufen. 

Ein analoges Bild der Lagerung yon Neurofibrillen im Fibrocyten- 
plasma, das damit zwischengeschaltet ist in das nervSse Leitplasmodium, 
ist in Abb. 5 bei b zu sehen. 

Die enge Verbindung zwischen Capillaren und peripheren vegetativen 
Nervenfasern ist im Granulationsgewebe allerorts zu erkennen; Abb. 9 
gibt den plasmatisehen Zusammenhang zwisehen einer Capillare und 
einer Nervenfaser wieder, der dureh eine eigenartige Zelle hergestellt 
wird: yon einer dreieckigen Zelle (a), die einen eifSrmigen Kern mit 
m/~f~ig grober, nicht sehr m/~chtiger Chromatinstruktur besitzt, ziehen 
feine Ausl/~ufer zur Gef/~gwand, w/~hrend ein entgegengesetzt gerieh~eter 
Plasmaforgsatz kontinuierlieh in das Leitplasmodium der Nervenfaser 
iibergeht, so dab man nach dem plasmatisehen Zusammenhang bei dieser 
Zelle an ein nervSses (interkal/~re Zelle ?), nach der Form aueh an ein 
bindegewebiges Zellelement denken kann. Wir sind hier anscheinend 
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o a b 

Abb .  9. Xlteres  Gramt la t ionsg 'ewebe .  P l a s m a t i s e h e r  Z n s a m m e n h a n g  zwischen  e inem 
N e r v e n  mad e iner  Capil lare ,  gew~hr le i s te t  d u r e h  eine e igenar t ige  Zelle (a) nli~ e i f6 rmigem 
K e r n ,  de ren  Aus l~ufer  teils in  den  N e r v e n  (b), teils in  die C a p i l l a r w a n d  (c) t ibergehen .  

Bei  d ein SCh~VANxscher ]Kern. B G S .  Ze iehnung .  Vergr .  1067mal  

a b 

e 

Abb .  10. Nlteres  Granu la t i onsgewebe .  N e r v e n f a s e r  m i t  Sel-lWAN~-schem K e r n  (a), die sieh 
bei  b auf te i l t .  ]3ei e l iegt  sei t l ich a ~  die ne rv6se  F a s e r m a s s e  angesch lossen  eine e igent i im-  
l i the  Zelle ( interkM~re Ze]le ?) m i t  e i fSrmigem K e r n  u n d  sp~r l i chem :Plasma, welches  zwei 
en tgegengese t z t  ve r l au fende  Aus lau fe r  aufweis t ,  y o n  d e n c n  e iner  m i t  dem N e r v e n  p l a s m a t i s c h  
v e r b u n d e n  ist .  Gu?~ e r k e n n b a r e s  N e t z w e r k  der  Bindegewebszel len .  Na t iv f~rb lmff  m i t  

EttRLICHS0hem H~m.atox~ylin. M i k r o p h o t o g r a m m .  Vergr .  380real  
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an der Stelle angelangt, wo in dem grogen Syneytium des Bindegewebes 
nicht mehr reeht zu unterseheiden ist, was dem eigentliehen Binde- 
gewebe odor den Begleitzellen der vegetativen nervSsen Peripherie 
zuzureehnen ist. Oder bestehen hier vielleieht sogar fliegende Verh~ilt- 
nisse, wofiir sieh aueh ANI~I~Z]~aEWSKI in seiner Arbeig fiber die feinere 
Histologie des vegetativen Nervensystems des Mittelohres aussprieht ? 

] 

c b 
Abb .  11. ~.lteres Grann la t ionsgewebe .  N e r v  m i t  SCHWANNsehem tKern (a), p l a s m a t i s c h  
bei  b ra i t  e inem H i s t i o e y t e n  (c) v e r b u n d e n .  [Die u n t e r  4 e m  ScnwANNsehen K e r n  ver-  
l au fende  Fase r  (d) i s t  n i eh t  dem abgeb i lde t en  t t i s t i ocy t en fo r t s~ t z  (b) zugeh6r ig . ]  Bei  e 
e igent t iml icher  ne rv6se r  (?)  P l a s m a s t r a n g .  B e i f  j ugend l i che r  F i b r o e y t .  N a t i v f ~ r b u n g  

nait ]~HRLICHSehel~ H ~ m a t o x y l i n .  Ze ichnung .  Vergr .  825mal  

Ich mSchte ausdrficklich die Besonderheit der eben beschriebenen 
Zelle betonen; in Abb. 10 bei c ist eine analoge Zelle, hier jedoeh nur im 
Z~isammenhang mit einer Nervenfaser, aus einem Nativpr/tparat 'mit 
Em~LlCl~sehem tt~matoxylin abgebildet; sie zeiehnet sieh hier dureh 
ein sehmMes, langsgestreektes, blau gefgrbtes Cytoplasma und einen 
grogen, blaubr~unen, ovalen Kern mit loekerer Chromatinstruktur aus 
(Typus 1 der interkal~iren Zellen FEYI~T~I~s ?). 

Neben diesen bisher besehriebenen, eindeutig nerv6sen Formationen, 
die mi~ den eellul~ren Bindegewebselementen in kontinuierlichem Zu- 
sammenhang stehen, gibt es Plasmastriinge, deren Beziehung zum 
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Nervensystem vorerst eher vermute t  als morphologisch sicher bewiesen 
werden kann. In  Abb. 8 l~Bt sieh bei c ein solcher Plasmastrang erkennen, 
dessen Kerne den So: :wA~sehen Elementen im ruhenden Bindegewebe 
sehr ghneln. Auch im I~ativpr/~parat mit  EHaLIcgsehem H/~matoxylin 
lassen sich diese Plasmastr~Lnge beobachten (Abb. 11 bei e). Sie sind 
sieherlich keine vaseu]/iren Bi]dungen, sondern lassen sich yon den neu- 
gebildeten Gef~l~en mit  Best immtheit  unterseheiden. 

Wieweit ist es nun m5glieh, auch im I-I~tmatoxy]in-Eosinpr~parat 
die hier beschriebenen Forma~ionen des vegeta~iven Nervensystems im 

a a b 

b (~ C 

A B C 
Abb. 12 A- -C .  -&lteres Granulat ionsgewebe.  Bei .~ spindelige Auf t re ibung  einer Nerven-  
laser  m i t  Degenera t ion  wie in Abb.  7 an  H a n d  einer BGS.  dargestel l t  (a). Bei ]3 lympho-  
cyten/~hnliche ZeHe :nit  s t a rk  e ingekerb tem K e r n  (a) und  L y m p h o c y t  (b). Bei C typischer  
SCHW~N~scher K e r n  (a) mi t  ungedeu te t em Lei tp lasmodiurn (b) mad bei c Fibroblas tenkern .  
t t~matoxyl in-Eosinf / t rbung.  Mikropho togramm.  Yergr.  A: 580real, B: 8~2mal, C: 8~2ma] 

Granu]ationsgewebe wJederzufinden ? Tats~chlich sind in jedem solchen 
Schnitt im jungen Granulationsgewebe Strukturen des vegetativen 
Nervensystems wiederzufinden, ja sie sind sogar seit Jahrzehnten in 
Lehr- und Handbfichern abgebfldet worden. Freilich wurden dabei die 
zelligen Elemente dem Bindegewebe, den sog. Rundzellinfiltraten oder 
den Ge~Bneubildungen zugeordnet: So erkennt man z.B. in Abb. 12 A 
bei a eine spindelfSrmige, an einem Teit kolbig aufge~riebene Bildung. 
Es handelt sieh bei dieser Spindel um dasselbe Gebilde, wie es in Abb. 7 
an Hand  eines Silberprgparates wiedergegeben ist und welches dort 
auch die ana]oge Ver/inderung aufweist. In  der Abb. 12 B erkennt man 
welter bei a eine ]ymphocytenghn]iche Zelle mit  eingekerbtem Kern, 
deren Zusammenhang mit den nervSsen 1%serelementen an Hand  der 
Silber- und Nat ivprgparate  aufgedeckt wird, bei b einen Lymphocyten  
und bei Abb. 12 C a einen SoHwa~xschen Kern. 

3. Monate altes Narbengewebe 
Es wurden 4 Fglle yon glterem Herzinfarkt mit vollstgndigem Abbau des 

nekrotischen Gewebes und beginnender Umwandlung des Granulationsgewebes in 
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eine fibrSse Narbe untersucht. Sie waren im H~matoxylin-Eosinpriiparat charak- 
terisiert durch die reichliche Bfldung yon kollagenen Bindegewebsfasern, das 
Fehlen der Leukocyten, die im 1. und in geringerer Zahl auch im 2. Stadium v~r- 
handen waren, und durch die noch erhebliche Menge yon Fibroblasten bzw. Fibro- 
cyten, Histiocyten und Blutcapillaren. 

W~hrend beim jfingeren Granu]ationsgewebe eine ausgesprochen 
wirre Anordnung der neugebi]deten nervSsen Fasermasse, teils in Form 

a a 

Abb .  13. J t ingeres  Na rbengewebe .  In  V e r l a u f s r i c h t u n g  des j u n g e n  Bindegewebes  z iehende  
N e r v e n f a s e r n  (a). BGS.  :~r Vergr .  176real  

der in diesem Stadium nicht mehr n~chweisbaren, wohl inzwischen 
zugrunde geg~ngenen, entarteten feinen und feinsten Endnetzforma- 
tionen besteht, erscheinen hier die Verh~tltnisse wesentlieh geordneter. 
Es haben sich kleine Nervenstr~nge gebildet (Abb. 13), die dureh feine 
Aste mit  den Bindegewebszellen, den lymphocyten~hnlichen und den 
eigenartigen Zellen mit schmalem, eifSrmigem lichtem Kern in Ver- 
bindung stehen, die in Abb. 9 und 10 wiedergegeben sind. 

Es treten jetzt gr51~ere nerv5se Netzgeflechte auf (Abb. 14), an denen 
man jedoeh gewisse Besonderheiten feststellen kann, wie z.B. das fast 
vS]lige Fehlen yon den interstitiellen Zellen (im Sinne STS~s) ;  in den 
g~nz vereinzelten derartigen Zellen zeigte der Kern nicht das gewohnte 
Aussehen wie im ruhenden Bindegewebe: er besa~ zwar die lichte, chro- 
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matinarme Struktur mit  zarter Kernmembran,  war jedoch nie rund, 
sondern vieleckig, gezackt und kleiner als normal. Dagegen kamen an 
den Kreuzungspunkten der grSberen Nervengeflechte kleine, runde bis 
ovale Kerne mit  s tarkem Chromatingehalt vor, zum Teil auch in Viel- 
zahl (Abb. 14). I m  H~matoxylin-Eosinpr~parat  wiirde man diese Kerne, 
da die nervSse Fasersubstanz nicht sichtbar ist, wohl am ehesten fiir 

,% 

i 

a 

Abb.  1~. Ji ingeres Narbengewebe .  Gr6geres nervSses Netzgef lecht  m i t  kleinen runden  bis 
ovalen chromat in re iehen  K e r n e n  an  Stene der interst i t iel len Zellen an  der t~reuzungs- 
stelle (a). Bei b in die N e r v e n b a h n  eingeschaltete,  fein argyrophfl  gepunk te t e  P la smamasse  
mi t  zwei mmden,  chromat im 'e iehen  Kernen ,  ~Ltmelnd den lynlphocytenfdmlichen Zellen 

in Abb. 3. BGS.  Zeiehnung.  Vergr.  733mal 

Lymphocyten  halten, was man bis heute wohl auch getan hat. In  
Abb. 14 ist noch eine eigenartige Erscheinung beachtenswert: Bei b 
liegen in einem fein argyrophil gekSrnten, bandf6rmigen Plasma, das 
an das Sc~IWAX?csche Leitplasmodium angeschlossen ist, zwei runde, 
chromatinreiche Kerne : auch diese Zellelemente erinnern an die lympho- 
cytenghnlichen Zellgebilde, die in Abb. 3 unter a und b niiher bezeichnet 
und besproehen wurden. 

Obwohl ein Teil der nervSsen Neubfldungen der friiheren Stadien 
bereits zugrunde gegangen ist - -  die Nervenfasermasse hat sich ver- 
ringert,  UberschuBbildungen yon feinsten nerv5sen Endnetzformationen 
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mit Fibrae aberrantes (ST6HI~) (s. Abb. 5) kommen nich~ mehr vor - - ,  
weisen die vorhandenen Nervenfasern gr6gtenteils Zeichen einer 
schweren Degeneration in Form der im vorigen Absehnitt besehriebenen 
Ver/~nderungen auf. 

L~ 

A 

b a 

Abb. 15A- -C .  Jt ingeres Narbengewebe.  A Vaeuolige Degenerat ion eines Nerven  mi t  
seholligem Zerfall tier Neurofibrillen. BGS.  Mikropho togramm.  Vergr.  659mal. B Dieselbe 
Veranderung'  im  Nativpri~parat ,  imponierend als wabige Aufquel lung des Lei tp lasmodiums,  
besonders eindrucksvoll  bei a zu erkennen.  Nativf/~rbung mi t  E~RLioHschem H~ma-  
toxTlin. 3/ i ikrophotogramm. Vergr.  320real. C Die Ver/~nderung yon  A und  B im tti~ma- 

toxyl in-Eosinsehni t t .  Bei a SCtIWANNSeher N:ern. Bei b vacnolige Degenerat ion.  
H~matoxylin-Eosinf~Lrbnng. Mikropho togramm.  Vergr.  533mal 

Abb. 15A zeigt einen im jiingeren Narbengewebe verlaufenden 
Nervenstrang, dessen Sc~wA~sehes Leitplasmodium erheblieh vaeuolig 
aufgequollen und dessen Neurofibrillen in Sehollen und KSrner zer- 
fallen sind. 
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In den mit der Nativf/irbung mittels E~I~nlCI~sehem Ha matoxylin 
gewonnenen Pri~paraten 15B, ja sogar im H~tmatoxylin-Eosinsehnitt 
15C lassen sieh die eben an Hand yon Silberpr~paraten gezeigten 
Degenerationen wiederfinden. 

Die Fibroeyten zeigen in diesem Stadium im Granulationsgewebe 
dieselben Ver~nderungen, wie sie ST6~R kiirzlieh in einem Grenzstrang- 

a c 

b a d d a 

A b b .  16. A l t e s  S e h w i e l e n g e w e b e .  B e i  a e i nze ln  v e r l a u f e n d e  f e ine  N e r v e n f a s e r c h e n  m i t  
SemVAN~ ' schen  K e r n e n ,  be i  b i n  p l ~ s m a t i s c h e r  V e r b i n d u n g  m i t  l y m p h o c y t e n ~ h n l i c h e r  
Zel le .  B e i c  k l e i n e r  N e r v e n s t r a n g  i n  Capi l l a rn&he .  Be i  d h y M i n i s i e r t e s  B i n d e g e w e b e .  B G S .  

M i k r o p h o t o g r a m m .  V e r g r .  320rea l  

tumor besehrieben hat: ihr Cytoplasma ist vaeuolisiert, und sie weisen 
eine bizarre Verformung auf. 

4. Jahre altes Schwielengewebe 
Vier F~lle yon alten Herzschwielen wurden untersucht; sie zeichneten sieh in 

H/~matoxylin-Eosinpr~par~ten dutch starke Hyalinisierung und durch Armut an 
l~ibrocyten, tIistioeyten und Blutgefgl]en aus. Auch die Zahl der lymphocyten- 
/~hnlichen Zellen and der eigenartigen Zellen (s. Abb. 9 und 10) mit dem sehmalen, 
eifSrmigen, liehten Kern war stark zuriickgegangen. 

Dabei land sieh in den zahlreiehen Silber- und Nativpriiparaten 
keine Schwiele ohne vegetative Nervenfasern, wohl abet war deren 
Anzahl gegentiber den friiheren Stadien verringert; dennoeh konnte man 
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oft fiber die reeht erhebliehe Menge nervSser Faserelemente in den stark 
hyalinisierten Herznarben fiberraseht sein. Die Nervenfasern verliefen 
bier meist einzeln und in Gef~LGns vorzugsweise zu kleinen Nerven- 
str/ingen angeordneg (Abb. 16), wobei die Einordnung der nerv5sen 
Elemente in das Syneytium des Narbengewebes beibehalten war. :De- 
generative Veriinderungen wurden an diesen Fasern nut  sehr selten 
gefur~den; die in den Irfiheren Stadien Ms degeneriert besehriebenen 
Fasern sind wohl nunmehr s/imtlieh zugrunde gegangen. 

b 

I 
a 

A b b .  17. A l t e s  S c h w i e l e n g e w e b e .  F e i n e  N e r v e n f ~ s e r c h e t l  m i t  SCItW.(NNschen t ~ e r n e n  (a) .  
Fibrocyt bei b. Nativf~rbung rnit EHRLICHschem H&matoxylin. Mikrophotogramm. 

Vergr. 380ram 

Abb. 17 zeigt in einem Nativsehnitt mit E~LlcHsehem H~matoxylin 
einzelne feine Nervenfasern, welche das Narbengewebe durehsetzen und 
die bei dieser F~rbung reeht schmal erseheinenden SCHWA~schen Kerne 
bergen. 

Betrachtet  man ein mit H~matoxylin-Eosin gef~irbtes Pr/iparat, so 
f/~llt die starke Unterschiedlichkeit der Kernformen in der Sehwiele anf. 
Neben den grSgeren Kernen der Fibroeyten nnd Histioeyten linden 
sich kleine, schmale, 1/ingsovale Kerne, die wohl den ScHwA~sehen 
Elementen zuzurechnen sind, wobei natfirlieh das Leitplasmodium mit 
den Neurofibrillen nieht angef/~rbt ist; man ist fiberraseht, in weleher 
Menge die ScHwA~schen Kerne aueh im H/imatoxylin-Eosinpriiparat 
zu finden sind; bisher hat man sie wohl als Kerne yon Bindegewebs- 
zellen angesehen. 

Diskussion 

Naeh dem Ergebnis vorliegender Untersuchungen beteilig~ sieh also 
das vegetative Nervensystem ebenso wie das BlutgefaBnetz zusammen 
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mit den eellulgren Bindegewebselementen am Aufbau des Granulations- 
gewebes. So bestgtigt sieh an meinem Material die Annahme yon 
FEY~TE~, naeh der im Anfangsstadium jeder ehronisehen, proliferativen 
Entzfindung eine tIyperplasie des veget~tiven nervSsen Endnetzes zu 
linden set, die sieh bet fibrSser Umwandlung wieder zurfiekbilde. Im 
jungen Granulationsgewebe land ieh einen ausgesproehenen l~lbersehug 
an nervSser Substanz, wobei die meisten der neugebildeten nervSsen 
Faserelemente sehwere degenerative Vergnderungen aufweisen, so dag 
der Untersneher den Eindruek erhglt, ein groger _Teil dieser hyper- 
lolastisehen Nervenregeneration set yon vornherein dem Untergang ge- 
weiht, was offenbar aueh der Fall ist, wie die wesentlieh geringere Zahl 
an Nervenfasern in tier Sehwiele zeigt. Bei ihrer Neubildnng behglt 
die vegetative nervSse Peripherie die plasmatische Verbindung mit den 
Bindegewebszellen bet, die fiir das ruhende Bindegewebe naeh den 
Untersuehungen yon BoEK~, STSgR, FEYRTER, AKKERINGA U. a. sehon 
lange bewiesen ist. Die Neurofibrillen verlaufen auger im Sc~waxzc- 
sehen Leitplasmodium aueh im Cytoplasma der FibroblasLen bzw. 
Fibroeyten und der Histioeyten, wobei das Leitplasmodium in das Fibro- 
eyten- bzw. Histioeytenplasma fibergeht. 

Abet nichg nur mit den gewShnliehen Bindegewebszellen (Fibro- 
blasten bzw. Fibroeyten, Itistioeyten) hgngt die nervSse Fasermasse im 
Granulationsgewebe kontinuierlieh zusammen, sondern aueh mit 2Arten 
yon besonderen Zellen, auf die FEYeTER die Aufmerksamkeit gelenkt 
und welehe er als interkalgre Zellen bezeiehnet hat. Es handelt sieh 
dabei einmal um Zellen mit sehmalem, langverzweigtem Cytoplasma 
und einem eifSrmigen Kern. Sie unterseheiden sieh dureh ihre Kernform 
und ihr sehmales Plasma yon den Fibroeyten und Histiocyten mit ihrem 
rund-ovMen bzw. ovM-lgngliehen Kern und reiehliehem, stark verzweigtem 
Cytoplasma. Andererseits linden sieh Zellelemente, die einen lympho- 
cytenghnliehen, sehr diehten, meist eingekerbten Kern besitzen und 
sieh im Silberprgl0arat dureh ein rein argyrophil gek6rntes Protoplasma 
auszeiehnen. Beide Zellarten sind sehon normalerweise in das Syneytium 
des Bindegewebes eingegliedert; sie zeigen aueh im Granulationsgewebe 
eine besonders innige Verkniipfung mit den neugebildeten Nerven- 
f~sern, in die ihre Cytoplasm~fortsgtze zum Tell kontinuierlich tiber- 
gehen. Die lymphoeyten~hnliehen Zellen hat MA~CHA~D bereits bet 
seinen Untersuehungen fiber die Wundheilung yon den eigentliehen 
Lymphoeyten im Granulationsgewebe abgegrenzt und als besondere 
Zellgruploe hingestellt, die, wie l%u betont, bis heute noeh unbe- 
nannt geblieben ist. Ieh m6ehte jedoeh das Problem dieser beiden 
Zellarten, insbesondere ihre Stellung zu den interkal~ren (F~YaT~R), 
interstitiellen (BOEKE, CAJAL) und bindegewebigen Zellerz gesondert 
abhandeln, um reich nieht zu welt yon der eigentliehen Fragestellung 
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dieser Arbeit zu entfernen, vermag aber jetzt schon zu sagen: diese beiden 
Zelltypen sind mit Sieherheit gestaltlich yon den Histiocyten, Fibro- 
cyten und Lymphocyten abgrenzbar. 

Woher stammt nun die nervSse Substanz im Granulationsgewebe ? 
I~ach der alten l~euronentheorie mfiI~ten die Nervenfasern, die hier 
sicher neugebildet sind, da ja das ganze Granulationsgewebe eine Neu- 
bildung ist, von den Randabschnitten in die Nekrose hineinsprossen, 
was nach der alten CAJALschen Meinung sogar ffir die nackten Neuro- 
fibrillen zutreffen mfiBte; man wfirde also im Verlaufe der Bildung und 
Vernarbung des Granulationsgewebes erwarten, dicke Nervenfasern mit 
Sc~wAxNschem Leitp]asmodium und den I~eurofibrillen zu sehen, die 
vom l~ande her in das Granulationsgewebe hineinziehen und sich dann 
in viele ~ste aufteilen. Ieh habe in meinen Prgparaten in keinem der 
F~lle ein solehes massives Eindringen dicker Nervenstr~nge in das junge 
Granulations- und Narbengewebe gefunden; die einzige Verbindung 
zwischen den im Granulationsgewebe und den um den Infarkt im er- 
haltenen Gewebe befindlichen nervSsen Endformationen bestand in den 
beschriebenen sehr feinen Nervenfasern. 

Ubrigens hat schon BOEKE am Beispiel der Regeneration der mo- 
torischen nervSsen Peripherie in der Muskelspindel der Igelzunge das 
Vorwachsen ,,nackter" Neurofibrillen widerlegt und die maBgebliche 
Bedeutung des Bindegewebes bei der Nervenregeneration gezeigt; er 
wies Stir die motorischen Nerven auS die Berechtigung des Prinzips der 
leitenden Wegstrecke yon HELD bzw. die Hodogenese yon DUSTIN hin, 
welche besagen: eine Nervenregeneration kann nut  stattfinden, wenn 
dutch die Zellen der Umgebung ein leicht zu Solgender Weg Stir die aus- 
wachsenden Neurofibrillen geschaffen wird, wobei als Leitgewebe neben 
den Sc~wANNschen Elementen vor allem die Bindegewebszellen dienen. 

Die Verhaltnisse im Bereich der regenerierenden vegetativen nervSsen 
Peripherie sind also naeh unseren Untersuchungen am Granulations- 
gewebe morphologisch sehr ahnlich: auch hier finden sich die Neuro- 
fibrillen in einem Leitplasmodium, an dessen Bildung neben den 
SCHWANNschen Elementen, Fibroblasten bzw. Fibrocyten und Histio- 
cyten sich auch besondere, bisher noch unbenannt gebliebene Zellen 
beteiligen. 

Es ist jedoch schwer, das AuStreten der Neurofibrfllen im Granu- 
lationsgewebe allein durch Einwachsen aus dem vegetativen Endnetz 
des benachbarten erhaltenen Gewebes in das neugeschafSene Leit- 
plasmodium zu erklaren. Die vielen Fibrae aberrantes (ST6HR), bei denen 
es sich sicher nicht um eine Artefaktbildung hande]t, ]egen die Ver- 
mutung nahe, dab Neurofibrillen durch eine DiSferenzierung in loco ent- 
stehen k6nnten, wie S T 6 ~  annimmt. 
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Naeh den oben mitgeteil~en Befunden ist die Regeneration der 
vegetativen nervSsen Peripherie im Granulationsgewebe eine Gemein- 
schaftsleistung des regenerierenden mesenchymalen Bindegewebes, in- 
dem Fibroblasten bzw. Fibrocyten, His~iocyten, die beiden bisher un- 
benannt gebliebenen Zellart6n, So~wANNsche Zellen und die Capillaren, 
d.h. Mle im Verband des Bindegewebes ]iegenden Elemente, sich be- 
teiligen an der Ausbildung des plasmatisehen Syncytiums der nervSsen 
Endnetze und Fasern. Das periphere vegetative Nervensystem ist also 
nieht Ms eine in das Bindegewebe etwa wie ein S~romkabel in die Erda 
eingelagerte Masse, sondern als ein Bestandteil und wesentliehes Glied 
im syneytialen Verband des Mesenchyms zu betraehten, mit demes  
untrennbar verknfipft ist; beim Granulationsgewebe ist nieht blofl 
dieser Bauplan des Mesenehyms beibehMten, sondern es tritt jene Ver- 
kniipfung des Nervengewebes mit dam Mesenehym besonders deutlieh 
hervor; das Granulationsgewebe besteht also nicht einfaeh aus den 
Bindegewebszellen, aus der Bindegewebsfasermasse und den Blutgefi~gen, 
sondern aueh aus den ~'asern der vegetativen nervSsen Peripherie. 

Zusammenfassung 
Die Frage naeh der l~egeneration der Yegetativen nerv5sen Peri- 

pherie wird im Granulationsgewebe beim Herzinfarkt untersueht. 
Im jungen Granulationsgewebe finder sieh eine starke, teils recht 

ungeordnete Nervenregeneration mit ausgeprggten Degenerationen. 
Die Zahl der Nervenfasern geht mit Umwandlung des Granulations- 
gewebes in eine Sehwiele zuriiek; jedoeh selbst in Mten, stark hyMini- 
sierten IIerznarben sind immer noah reiehlich vegetative Nervenfasern 
vorhanden. 

An der Bildung des plasmatischen Syneytiums der nervSsen End- 
nerven und -netze beteiligen sieh Fibroblasten bzw. Fibroeyten, Histio- 
eyten, ScuwAN~sehe Zellen, zwei bisher nnbenannt gebliebene Zell- 
arran und die Capillaren, d.h. Mle im Verband des regenerierenden 
Bindegewebes liegenden Elemente. 

Ein AnhMt ffir Einwaehsen der Nervenstr~nge aus der Naehbar- 
sehaft des Infarktes in das Granulationsgewebe war in keinem FMle 
zu linden. 

Es bestand lediglieh eine Verbindung zwisehen den im Granulations- 
gewebe und den um den Infarkt im erhMtenen Gewebe befindlichen 
nervSsen Endformationen in Form feinster Nervenfgserehen. 

Der gewohnte Aufbau des Bindegewebes ist beim Granulationsgewebe 
beibehalten, d.h. es besteht aus den Bindegewebszellen, aus der Binde- 
gewebsfasermasse, den Blutgef~Ben und der vegetativen nervSsen Peri- 
pherie. 

Yirchows Arch. Bd. 328 19 
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