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~Tir besch~ft igten uns abermMs mi t  der  Frage ,  inwieweit  die anf~ng- 
l ichen Lebensbed ingungeu  yon  Transp lan ta t~n  ffir ihr  SchicksM ent-  
scheidend sind, in der  E rwar tnng ,  da raus  vie]leicht  p rak t i sche  Folge-  
rungen  ab le i ten  zu k6nnen.  Auf  diese Zusammenh~nge  wird  nach  
unserer  Auffassung in der  kl inischen Chirurgie ebenso wie in der  experi-  
mente] len  Transp lan ta t ions fo r schung  zu wenig Ri icks ich t  genommen.  

Der gleichen Frage sind wir schon an Translolantaten von Lebergewebe und 
besonders systematiseh yon Milzgewebe yon Ratten nachgegangen (KJ~).~:n). 
Neben gewissen Vorteilen hatten beide Objekte doch auch Naehteile, die sieh erst 
bei den histologischen Untersuchungen herausstelltem Bei der Leber stSrt der 
komplizierte Aufbau; zwei verschiedene Systeme yon Driisenepithelien mit ver- 
schiedener Empfind]iehkeit gegen Schi~digungen setzen sie zusammen und sind 
beide darauf angewiesen, dab abfiihrende KanMe Sekret fortfiihren k6nnen. Im 
Transplantat, wo diese Ableitung verlegt ist, kommt es zu Sekretstauungen mit 
ihren seh/~digenden Riickwirkungen. Die Milz als Transl01antationsobjekt hat 
zwar diesen Naehteil nieht. Doeh ist es ungiinstig fiir die K1/irung der Vorg/~nge 
im Transplantat, dab Lymphoeyten und andere weige Blutzellen wesentliehe 
Bauelemente der Milz, abet zugleieh aueh Entziindnngszellen sind. Das ersehwert 
die Entseheidung, inwiewei~ entziindliehe Infiltrationen an den Ver/inderungen in 
und um die verpflanzten Gewebsstiicke beteiligt sin& 

I n  den  je tz igen  Un te r snchungcn  gingen wit  diesen Schwicrigkeigen 
aus  dem Wege,  i n d e m  wir  Schi lddrf iscngewebe verpf lanzten .  Als endo- 
crines Organ b r a u e h t  sic keine  anderen  abff ihrenden Kang le  Ms ab- 
f i ihrende Blutgefgge.  Sic h a t  auch  nich~ weiBe Blut~zellen un te r  ih ren  
Bane lementen ,  die die Abgrenzung  gegen etwMge entzi indl iche Begleit-  
e rscheinungen erschweren wiirden.  

W i t  befaBten ~ns zun~ichst mi t  A u t o t r a n s p l a n t a t i o n  dieses Organs, 
u m  ftirs ers te  e inen wei tcren  kompl iz ie renden  F a k t o r ,  n~mlieh KSrper -  
f r emdhe i t  zwischen Spender  und  Empf~nger  und  d a m i t  die vielfach 

* t{errn Professor I~0SSLE zum 80. Geburtstag gewidmet. 
** Die Experimente der Versuehsgruppe I I I  bilden den Gegenstand einer 

Inaugural-Dissertation der 1Y[edizinisehen Fakult/~t der Freien Universit~it Berlin. 
Virchows Arch. Bd. 329 25 
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behauptete MSglichkeit yon immunbiologischen Abwehrvorg~ngen 
zwisehen beiden, auszuscha]ten (Literatur s. bei }~AKE 1955a). 

So hatten wit iibersichtliche Versuchsbedingungen zur Entscheidung 
der uns besonders interessierenden Frage, wieweit die anfgngliche Er- 
stickungsperiode das weitcre Schicksal des Transplantats beeinfluBt. 

Unsere Uberlegung ist dabei folgende: Jedes Transp]antat macht 
zwangsl/~ufig in der Zeit zwischen tterausnahme aus dem Spenderorgan 
und dem Ingangkommen eines neuen Kreislaufs zwischen Transplan- 
tationsbett und Transplantat eine Erstickungsperiode yon 2 Tagen und 
l/~nger durch. Der Austausch, durck den ein Gewebe frische Nghrstoffe 
und Sauerstoff aufnimmt oder Abbauprodukte und Kohlens~ure abgibt, 
erfolg~ unter normalen Verh/s zwischen den betreffenden Zellen 
und der n/s Capil]are. Das in dieser kreisende Blur bringt 
Sauerstoff, locker an Erythrocyten gebunden, nnd Y~Khrstoffe bis dicht 
an die bedfirftigen Zellen keran, so dab also nur die ganz kurze Strecke 
zwischen den betreffenden Ze]len und der Capillare durch Diffusion 
iiberwunden werden muS. Die Strecke kann im Notfall noeh verkfirzt 
werden; es ist ja bekannt, dab bei gesteigertem Bedarf im arbeitenden 
Gewebe mehr Capillaren durchstrSmt werden als im ruhenden und damit 
anspruchsloseren Gewebe. Dutch die ErSffnung neuer Capi]laren wird 
die vonde r  Diffusion zu fiberbrfickende Strecke kleiner. - -  Im Trans- 
plantar ist in den ersten kreislauflosen Tagen ein Gas- und Stoffaus- 
tausch nur zwlschen den Zellen des Transplantats und den Capillaren 
des Transplantationsbettes m6glich, denn seine eigenen Gef/il3e sind 
durchschnitten und auBer Funktion. Je weiter diese Capillaren des 
Bettes entfernt sind, um so verh~ngnisvoller wird sich die Langsamkeit 
aus~rken,  mit der die Diffusion in fliissigen oder festen Medien arbeitet. 
Ist das Transplantat grof~ und dick, so sind seine innersten Schichten 
in Gefahr zu verhungern und zu ersticken und zus~tzlich dutch liegen- 
bleibende Abbauprodukte gesch/s zu werden, bevor sie endlich yon 
frisehen Stoffen durch Diffusion aus dem Transplantationsbett erreicht 
werden. Unter diesen Gesichtspunkten ist es also notwendig, Trans- 
plantate so diinn wie mSglich zu halten. 

Wir verwendeten deswegen auch jetzt wieder Rasiermesserschnitto 
(Versuchsgruppe I). 

In einer zweiten Serie wurden zur Kontrolle ganze Sehilddrfisen- 
lappen verpflanzt (Versuchsgruppe II). 

Schliel~Iich haben wir eine 3. Versuchsserie ausgeffihrt 1, bei deren 
Rasiermesserschnitte yon Schilddrfisengewebe dicht nebeneinander ge- 
legt wurden. Sie verklebten abet miteinander und bildeten ein aus 
mehreren Schichten zusammengesetztes gr6~eres Transplantato was 

1 Siehe Ful]note auf S. 373. 
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ursprf ingl ieh n icht  beabsieht ig~ war,  aber  sehr  interessan~e Ergebnisse  
zei t igte.  

Unsere  drei  Versuehsreihen un te rsehe iden  sieh methodisoh also hin- 
s iehtl ioh der  Transp lan ta td ioke ,  a u g e r d e m  aber  noeh dureh  einen 
zwei ten F a k t o r ,  und  zwar  den  verschiedenen Transp l an t a t i onso r t ,  von- 
e inander .  W i t  g l aub ten  ngmlieh,  dag  es ffir das  frisoh verpf lanz te  
T r a n s p l a n t a t  eine zusgtzl iehe Gef~thrdung bedeu te t ,  wenn es n ich t  n u t  
selbs~ einen i n t a k t e n  Blu~kreislauf entbehrg,  sondern  darf iber  h inaus  
an  einen KSrperor~ geb raeh t  wird,  der  gleietffalls ve rwunde t  und  ohne 
funkt ion ie rende  GefgBe ist.  Der  sieh in ihm abspie lende Wundhe i lungs -  
und  sehlieBlieh Vernarbungsprozeg  k6nn te  leioht aueh das  T r a n s p l a n t a t  
e inbeziehen.  - -  Unsere  Ergebnisse  h a b e n  uns at lerdings eines anderen  
belehr t .  

Deswegen leg ten  wir  d ie jenigen Transp lan ta t e ,  denen wi t  die best-  
mSgliohen Bed ingangen  zudaohten ,  also die Ras ie rmessersehn i t t e  yon  
Sehi lddri isengewebe,  i n t r ape r i t onea l  auI  das  i n t a k t e  O m e n t u m  maius,  
w~hrend  wi t  die l~epr~sen tan ten  der  in Chirurgie und  experimen~eller  
Transp lan ta t ions fo rsohung  h~ufig gebrauohten ,  naeh unserer  Auffassung 
ungfinst igen d ieken Transp l an t a t e ,  also die n ich t  zer te i l ten  Sehild- 
dr f i sen lappen  subou~an, und  zwar  zwisehen H a u t m u s k e l  und  KSrper -  
m u s k u l a t u r  e inpf lanzten .  

Auch  die Transplan ta~e  der  Versuohsgruppe I I I ,  l~asiermesser-  
selmit te ,  wurden  subeu~an zwisohen H a u t -  und  K 6 r p e r m u s k u l a t u r  
gelegt.  

I. Methodik 
Bei Kaninchen beiderlei Geschlechts wurden, anfangs in Athernarkose, sparer 

immer in intravenSser Pernoctonnarkose (0,5--0,7 cm 3) beide Schilddriisenlappen 
bis auf einen kleinen Rest yon 1--2 mm Breite entnommen. Fi~r die Versuchs- 
gruppe I wurden sic auf feuchtem Filtrierpapier in Rasiermesserschnitte zerlegt. 
Die sehr kleinen und zarten Schilddriisenlappen der in dieser Versuchsgruppe 
nur 1300 his hOchstens 2000 g wiegenden Kaninchen ergaben 5--8 Schnitte mit 
einer Fl~ehe yon je etwa 20 mm 2. Da die Sehilddriisenlappen nur 2 bis bestenfalls 
3 mm dick sind und fast vollkommen aufgeschnitben werden muBten, was tech- 
nisch schwierig ist, wurden die Rasiermessersehnit~e nichlb so gleichmgl3ig diinn 
wie unsere friiheren Transp]antatschnitte yon Leber oder Milz. Sic wurden in eis- 
gekiihlter Ringerl6sung, die 0,2% Traubenzucker enthielt und mit Sauerstoff 
durchperlt wurde, aufgefangen. /)ann wurde das gleiche Kaninchen, dem vorher 
0,2 em 3 Pernocton intravenSs nachgespritzt worden war, yon einem MittelschnitL 
aus laparotomiert, das Netz hervorgezogen und auf feuchten Filtrierpapierscheiben 
ausgebreitet. /)ie Schilddrtisenschnitte wurden einzeln auf das Netz aufgelegt, 
etwa 1--2 cm yore Rande entfernt, und zwar so, dab sie die radigr verlaufenden 
grOl~eren Arteriolen des Netzes im rechten Winkel kreuztem /)anach wurde der 
freie 1%and des Omentum fiber ihnen zusammengeschlagen und das Netz wieder 
versenkt. Zweischichtige Naht  der Bauchdecken, ~Vfastixanstrich. 

Bei der VersuchsgruppelI wurde der ganze nnzerteilte Schilddriisenlappen 
yon einem etwa 2 em langen Schnitt in der reehten Flanke unter den Hautmuskel 
auf die K6rpermuskulatur gelegt. Zweischiehtige Naht, Mastixans~rieh. 

25* 
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Meistens wurden bei einem and demselben Kaninehen Rasiermessersehnigte 
aus einem Schilddriisenlappen intraperitoneM auI das N'etz gelegt (Versuchsgruppe I) 
und der andere Schilddriisenlappen unzerteilt zwischen m. panniculus earnosus 
und XSrpermuskulatur gesehoben (Versuchsgruppe II). 

Bei der Versuchsgruppe III  wurden bei etwas gr6Beren Kaninchen yon 1,5 bis 
3,5 kg beide Schilddriisenlappen his auf einen schmMen l%ststreifen entnommen. 
Aus jedem etwa 10 • 5 • 2 bis 3 mm 3 messenden Lappen wurden 4--5 Rasiermesser- 
schnitte angefertigt und in der schon besprochenen Ringerl6sung aufgefangen. 
Von hier aus wurden sie auf einem stumpf erSffneten, etwa 2 cm 2 groBen Bezirk 
auf die Fascia der KSrpermuskulatur 1--2 cm paravertebrM in RippenbogenhShe 
nebeneinander gelegt. Einschichtige Naht, Mastixanstrich. 

In Mlen drei Serien wurden die Schilddriisentransplantate immer autolog, 
also auf dasselbe Tier, yon dam sie stammten, verpflanzt. 

Alle Manipulationen warden streng aseptisch ausgefiihrt; zum SchluB wurde 
~us der SchMe mit Schnitten ~uf Bouillon abgeimpft. 

Es wurde oft ein Sehnitt oder l~eststiickchen bei der jeweiligen Transplantation 
in Formol Iixiert and Ms AusgangsmateriM zum Vergleich mit den Transplantaten 
histologisch untersucht. Einige andere l%asiermesserschnitte wurden vor der 
Verpflanzung in Formol fixiert und Ms Paraffinschnitte aufgearbeitet. SchlieBlich 
wurden ein paar l~asiermesserschnitte so eingebettet und geschnitten, dab darin 
die Zellen des kleinsten Durchmessers, die ja die Dieke des Rasiermesserschnittes 
~usmaehen, ausgez~hlt werden konnten. 

Die Tr~nsplantate der Versuchsgruppe I (t~asiermesserschnitte intraperitoneal) 
und der Gruppe I I  (unzerteflte Schilddriisenlalopen subcutan unter den I-Iaut- 
muskel) wurden in folgenden Zeitabst~nden nach der Transplantation in Formol 
fixiert: 1, 2, 3, 4, 5, 6, 9, 12, 16, 22, 28 Tage, 8 Wochen (nut Gruppe I), 4: Monate 
und 5 Monate (nur Gruppe II). Paraffinschnitte wurden mit I-I~imatoxylin-Eosin 
und (zur ])arstellung der Basalmembranen und des Kolloids) nach der PAS- 
Reaktion gef~rbt, auBerdem zur Klgrung yon SpeziMfragen zuweilen die Fi~rbungen 
mit Berliner Blau, Methylgriin-Pyronin und an Gefriersehnitten die Oxydase- 
reaktion durchgefiihrt. 

Die Translolantate der besonders umfangreichen Versuchsgruppe I I I  (l~asier- 
messerschnitte subcut~n unter dan H~utmuskel) wurden fixiert nach 16 and 
31 Std, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 12, 14~, 15, 18, 21, 22, 24, 26, 28, 31 T~gen, 5, 51/2, 
6, 6t/e, 7, 8, 9, 10, 15, 20, 25 and 27 Wochen nach der Transplantation. Die Paraffin- 
schnigte wurden mit I-Igmatoxylin-Eosin and Azan (I-IEIDE~I~) gef~rbt und 
nach BIELSCKOWSXY versilbert. In bestimmten F~illen wurde auch hier an Gefrier- 
sehnitten die Oxydasereaktion ausgefiihrt. 

IL Befunde 

a) Versuchsgruppe I (_Rasiermesserschnitte von Schilddri~se 
intraperitoneal au] das Omentum) 

1. Makroskopisch. Es w~r meistens schwer, die Tr~nspl~ntate wiederzufinden. 
Lag die Transplantation erst wenige Tage zuriick, so w~r das Netz 5dem~t6s, 
und wir wurden o~t durch Blutungen geti~uscht, die bei dem Herausluxieren und 
Ausbreiten des Omentum entstanden waren. War schon eine l~ngere Zeit seit der 
Verpflanzung verstriehen, so waren die Tr~nsplantate so reizlos eingetmilt, daB 
man die kleinen und diinnen Gebilde Ms eine etwus mehr rosa gef~rbte und etw~s 
dichtere Einsprengung in dem Fettgewebe mehr ~hnte als erk~nnte. Besonders 
bei li~ngeren Beobaebtungszeiten war es schwierig, sie wiederzufinden, well das 
Netz der Kaninehen inzwischen sehr fettreich geworden war. 
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2. Mikroskopisch. In  dem histologisehen Bild der normalen, nicht verpflanzten 
Kaninchensehilddri~se bestehen im Vergleieh zu der des Mensehen wenige fiir uns 
wichtige Besonderheiten. Die Driise enth~l t  unter  der Kapsel und  zuweilen zwischen 
den L~ppchen etwas Fettgewebe. Im allgemeinen war bei unseren Kaninchen der 
Kolloidgehalt gering oder miiBig. Lympho- oder Leukoeyten sind praktisch nieht  
vorhanden.  Die interfollikul~ren Capillaren zeigen hier und  da einen Erythro-  
eyten; meistens sind sie nur  an ihren Endothelkernen zu erkennen. 

Die etwa 10 rain naeh dem Schneiden in Formol/ixierten, also gar nicht trans- 
plantierten Rasiermesserschnitte kSnnen sehon nennenswerte Ver~nderungen dutch- 

Abb. 1. Ein Tag altes Transp]antat im Omentum. Formol, HE. VergrSl3erung" etwa 72faeh. 
Im 33ett (Fettgewebe) Verjtinguug der Fettzellen. Im Transplantat tCollaps der meisten 

Follikel. Am Rande eine kolloidhaltige Fo]likelgruppe. Blutiiberfiillung 

gemacht  haben,  vergliehen mi t  der in toto fixierten Kaninehensehilddriise. In  
demselben Sehni t t  sieht man  nebeneinander  folgendes: 

Mgnehe Par t ien haben noeh in takte  Follikel mi t  Kolloid, das immer naeh 
einer Seite gelaufen ist. Andere Follikel sind kollabiert. Sehlieglieh k6nnen die 
Follikel im Schni t t  noch dureh ringfSrmige Membranen angedentet  sein, obwohl 
die auf die Membran gehSrigen Follikelepithelien abgehoben sind n n d  einzeln 
oder als Zellhaufen im Lumen liegen. Immer  sind in den nieht- t ransplant ier ten 
Rasiermessersehnit ten Zelleiber und  Kerne verdiehtet.  Die Capillaren zwisehen 
benaehbar ten  kollabierten Follikeln sind erweitert  und  oft bht i iberfSl l t .  Zer- 
reiBungen und  Blutungen kommen in den nieht-verpflanzten Rasiermessersehnitten 
gelegentlieh vor. 

Die verpflanzten .Rasiermesserschnitte zeigen nun  folgendes: 
1. Tag. Stellenweise Verklebung zwischen dem Fettgewebe des Omenttlm 

maius und  dem Transplanta t .  Das Netz isL sehr hyper~miseh; in manehen Ge- 
fi~13en besteht  Plasmastase. Die Fettzellen haben Kerne mi t  jugend]iehem Turgor, 
und  Hist ioeyten liegen hier und aloft. En t fe rn t  yore Translolantat an versehiedenen 
Stellen im Bert  Blutungen und  an bes t immten Pli~tzen zusammengedr~ingt H~ufen 
yon eosinophilen Leukoeyten;  diese aueh reiehlieh in s trotzend geliillten Gef~l]en 
des Omentum. Unmi t te lbar  an den Beriihrungsstellen yon Bert  und Transplanta t  
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weder Flfissigkeitsausschwitzung (HE) noeh zellige Reakt ion;  bei PAS-F~trbung 
kann  ein roter  I-Iauch fiber dem angrenzenden l%ttgewebe liegen. 

Im Transplanta t  (Abb. 1) sind die meisten Follikel kollabiert. Mit den Epi- 
thelien sind h/~ufig aueh die Basalmembranen zusammengefallen. Viele interfolli- 
kul/~re Capillaren sind s tark erweitert  und yon Erythroeyten  vollgestopft (Abb. 2); 

Abb. 2. Ein Tag' altes Transplantat im Omentum. Formol, HE. VergrSflerung etwa 689lath. 
Starkere VergrSgerun~ aus Abb. 1. N2ollaps der Follikel mit Pyknose des Kerns mad 

Verdichtlmg des Cytoplasmas. St~rke Erweiterung tier interfollikul~ren Capillaren 

ihr Endothelbelag k~nn erhalten sein. Die Epithelzellen sind oft yon den Basal- 
membranen abgefallen und  liegen mi t  kantigen Umrissen und homogen rot  ge- 
f~rbten Zelleibern und  pyknotischen Kernen im ehemaligen Lumen. - -  In  den 
Randpar t ien  sind Gruppen yon Follikeln noch kolloidhaltig. In  anderen Bezirken 
bestehen diffuse Blutungen, und  zwar mehr  als die nicht- t ransplant ier ten l~asier- 
messerschnitte erwarten lassen. - -  Wanderzellen mi t  ro*en Granula (HE, PAS) 
sind im Transplanta t  sp/~rlich, am ehesten noch in den am schwersten gesehidigten 
Par t ien zu finden. 

2. Tag. Das Transplanta t  ist sehr s t rukturarm (Abb. 3). In  manehen Be- 
zirken sind die BasMmembranen grogenteils unsichtbar  geworden, abet  die ab- 
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geschilferten Epithelien noch als schwer degenerierte Zellindividuen zu erkennen 
(Abb. 4) ; in anderen liegt zwischen den rarefizierten, zerrissenen und aufgequollenen 
Bas~lmembranen eine diffus rot gef/~rbte (HE, PAS) M~sse mit  durin unregelmiiBig 
verteilten ChromatinbrSckeln und Chromatintropfen wechselnder Gr6Be (Abb. 5). 
Grobe braunschwarze (HE) oder sattrote (PAS) Schollen liegen in strukturlosen 

Abb. 3. Zwei Tage altes Tr~nsplantat im Omenfum. Formol, HE. Vergr52erung etwa 
114fach. Schwere Schf~dig~ng. Strukturarmut. Kolloidscho]len (links). Scharfe Grenze 

zwischen Bert (Fettgewebe) und Transplantat, ohne Granulationsgewebe 

Gebieten in Gruppen zus~mmen (Abb. 6), Sie sind in Form und GrSBe ehemaligen 
Follikeln ~hnlich. Die W/~nde der transplantateigenen grSl~eren Gefal]e haben 
ihre Schichtung of~ verloren. Kernreste sind in allen Schichten vorhanden, die 
Adventiti~ kann aufgespli~tert sein (Kunstproduk~ ?). - -  Wanderzellen mit  roten 
KSrnchen (HE, PAS) sind im Transpl~nt~t im allgemeinen sp~rlich, im Bett  
etwas reichlicher. Unmittelbar ~n der Grenze zwischen Transplanter und Bert  
keine zellige -t~eaktion (Abb. 3). 

Am 3. Tag ist die Verklebung ringsum vollkommen. An vielen Ste]len des 
Omentum, entfernt und unabh/~ngig yore Transplantat, spriel3en Fibroblasten auf, 
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die sioh alle in derselben Richtung langstrecken und yon freien Zellen, aber nicht 
yon Capillaren begleitet sind. 

Im Transplantat sind groge Teile erholt (Abb. 7). Man finder rekonstruierte 
Follikel ohne Ko]loid und gesunde, nicht zu Follikeln angeordnete Epithelzellen, 
dazwischen ~ransplantateigene erholte GefM]e. Freie Ko]loidklumpen sind be- 

~kbb. 4. Zwei Tage  a l tes  T r a n s p l a n t a t  i m  O m e n t u m .  Formol ,  PAS .  Verge61~erung e t w a  
862fach.  Schwere ,  abe r  n i c h t  h6chs tgTadige  Sch~digung ,  Zellen n o a h  a ls  I n d i v i 4 u e n  

e r k e r m b a r  

sonders gut zu erkennen, wenn sie isoliert liegen (Abb. 7); iN" Rand ist von Makro- 
phagen besetzt. Andere Makrophagen mit roten KSrnchen oder Tropfen (HE, PAS) 
ira Cytoplasms wandern yon hier fort und sind reichlich such im Bert zu finden 
(Abb. 8). 

4.--6. Tag. Erholung und Neuordnung schreiten fort (Abb. 9). Zahlreiche 
enge Fo]likel und nicht-organisierte Epithelzellen ]iegen in frisch durchbluteter 
Umgebung, wobei Erythrocyten in diinnwandigen GefM3en vorbeifliel]en oder 
frei in das Gewebe ergossen sin& Wo Epithelzellen fehlen, spriel3en langgestreckte 
Spindelzellen aus ortsst~ndigen Endothelien oder Adventitialzellen auf (Abb. 1 0 ) . -  
In anderen neugeordneten Partien (Abb. 11) enthalten die Follikel Kolloid als 
feine K6rnchen oder als gleichm~13ig rosa gef~rbte Masse. In manchen ~'ollikel- 
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lumina liegen fl'isehe Ery throeyten  s tar t  Kolloid. Bei einem erst  teilweise wieder 
mit  Epi thel  bekleideten Follikel unter  den im Lumen liegenden abgeschilferten 
Epithelzellen eine Mitose. - -  E in  kleiner noeh nieht  erholter Rest  im Zen~rum 
des Transplanta ts  zeigt strukturlose s tark  eosinophile oder rote Fgrbung (PAS), 
d~zwisehen Chromatinbr6ekel,  meistens unter  Erythroeytengr6Be, and  einige 

Abb. 5. Zwei Tage altes Trsnsplant,qt im Omentum. Formol, ]?AS. Yergr62ermlg etwa 
862fach. Sehr schwere Seh~digung, tinter gi~nstigen Bedingqmgen reparabel. Nur ~och 
ganz wenige abgegrenzte Zellen. Chromatinbr6ckel und Chromati~tropfe,l inmitten 

amorpher PAS-positiver Sllbstanz. Reste yon zerrissenen und ~erquollenen 
BasalmembPanen 

s~ftigere Zellkerne ohne erkennbaren Zelleib. Einige kr/~ftigere (P,4S) Linien 
zeiehnen sich ab. Vereinzelte Hist iocyten mit  gespeieherten roten (HE und PAS) 
KSrnchen. - -  Im Netz unabh~tngig yon den Tr~nsplantaten loekere ~Nurben. Liegt 
ein Transplanter  gerade auf einer solchen (dnrch Operat ionstrauma ents tandenen)  
Fibroblastenwucherung, so ziehen die Gef/~l]e senkrecht d~r:,~ber hinweg auf das 
Trs,nspl~ntat zu (Abb. 11). Die weniger erholten Teile ordnen sich neu. Zwischen 
sich wieder bfldenden ]~asalmembranen Spaltr~ume mi t  strukturloser eosinophfler 
oder sich ngch PAS fi~rbeuder Substanz angefiillt. Basalmembranen schliel~en 
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sieh zu unregelm/~$ig begrenzten Gebilden zusammen (Abb. 12). Aus ihnen heben 
sigh schmale Kerne und sGhhe$1ich Epithelzellen heraus, die sehr iippig werden. 
Follikelwi~nde kSnnen auch dann schon allseits bekleidet sein, wenn ira Lumen 
noch ein Haufen yon ~bgeschilferten Epithelzellen liegt. Oder im Lumen liegende 
turgorrGiche Epithel~ellen gleiten amSboid zuriick auf naekte  Teile der Follikel- 
wand (Abb. 13). Zerrissene Follikelw/~nde werden yon einem vorw~rtsgleitenden 

Abb. 6. Zwei Tggo altes Transplanter, im Omentum. Forrao], HE. VergrSl]ernng etwa 
862fach. Grobe Schollea Yon Kolloid in sehwer gesch~digtem Gewebe. Einige 

1YI~krophagen 1nit I~olloidspeicherung 

Kolben aus Epithelzellen geflickt (Abb. 13). E in  sehr groBer, epithelbekleideter 
und mit  vacuolisiertem Kolloid geffillter Hohlraum wird untertei l t ,  indem sieh die 
Epi thelwand yon beiden Seiten her  einstiilp~ und  beide Septumteile einander 
entgegenw~ndern (Abb. 13). Die h~ufigste Form der ~eubi ldung is~ die aus 
zuerst winzigen, sich allm~hlich ausdehne~den Bl~schenfollikein. Dabei sind 
Mitosen ~uBerst selten. - -  J e t z t  sind im Tr~nspl~nta t ,  in seinen diinnwandigen 
Gef~6en und  in denen des Bettes I-Iistiocyten mi t  rot  gef~rbten TrSpfchen im 
Cytopl~sm~ reichlich vorhanden.  
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Abb .  7. Drei  Tage  ultes T r a n s p l a n t a t  Jm O m e u t u m .  Formol ,  H E .  VergrSBemmg e t w a  
88fach.  E rho lu~g .  Epi the lze] len  meis t  u n g e o r d n e t ,  einige Foll ikel  ohne  Sekret .  N e b e n  

d e m  T r a n s p l a n t a t  Kol lo idschol len ,  y o n  M a k r o p h a g e n  bese~zt,  u n d  frei  w a n d e r n d e  
) $ a k r o p h a g e n  (s. Abb .  8) 

Abb .  8. Stf irkere V e r g r S g e r u n g  aus  Abb .  7 (e twa 521[ach) ,  frei  w a n d e r n d e  5 i a k r o p h a g e n  
m i d  3 I a k r o p h a g e n  a u f  Kol lo idsehol len  
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9. Tag. In  dem am wenigsten erholten Tell liegen manchmal  s tark rot  gef~rbte 
Epithelze]len mi t  pyknotisehen Kernen doppelreihig so nebeneinander,  dal] man  
entfernt  an ,,Drfisenschl~uche" er inner t  werden kSnnte (s. Besprechung S. 408). 
Daneben degenerierte Zellen mi t  Kernscha t ten  und  strukturlose Reste yon unter-  
gegangenem Gewebe. Kleinzellige Infi l t rat ion im besser erhal tenen Teil des Trans- 
p lanta ts ;  zahlreiche Anschnit te  yon Lymphgefgl]en, die mit  Lymphocyten  und 
einigen Plasmazellen vollgestopft sind, im Transplantat ,  an seinem Rande und 
im Bert  (Abb. 14). 

Abb. 9. Vier Tage altes Transplantat im Omentum. Formol, HE. VergrOi3erung e'~wa 
140fach. Transplantat liegt auf einer dutch Operationstraum~ entstandenen lockeren 
Narbe des Omentum. Erholung yon Epithelzellen mit und ohne Follikelanordnung. 

Links oben noch nicbt erholfe l=Leste und Blut~lberffillung 

12. Tag. Die Transplanta te  sind in ihrem parenchymatSsen Tell vollkommen 
erholt  und neugeordnet. Sie sind regelrecht aufgebaute Stiickchen yon Schild- 
driise mi t  kolloidgefi~llten ~'ollikeln (Abb. 15). Alle entwickelten Follikel sind 
recht  gleichmglMg, eher klein, angefi~llt mi t  rosa Ko]loid (HE) ohne Vacuolen. 
Zwischen diesen Follikeln finder sich in allen L~ppchen= eine Bru t  yon winzigen 
Follikeln, imrner mi t  sich rekonstruierender oder schon tade]loser ]3asa]membran, 
auf der nur  wenige, oft sogar nur  eine einzige Epithelzelle aufsitzt (Abb. 16). 
ZelleI1, die noch ohne Basalmembran frei ]iegen, enthal ten fiber den ganzen Leib 
vertei l t  Granula oder TrSpfchen, die PAS-posit iv sind (Abb. 17). Mit Eosin f/~rben 
sich dieselben Ze]leiber diffus schmutzig braunrot .  Ausnahmsweise kommt  es vor, 
dab auch auf einer Basalmembran aufsitzende Zellen einige sich mit  PAS f/~rbende 
Tropfen haben. In  den Lumina solcher frisch rekonstruierter  Follikel liegt hgufig 
rein gekSrntes PAS-positives Ko]loid. - -  Zwischen den Follikelgruppen, besonders 
aber im Zentrum des Transplanta ts  yon Lymphocyten und Plgsmazellen infil- 
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triertes Narbengewebe. Hier braunschwarze (HE) bzw. sat t rote  (PAS) Sohollen, 
wie am 2. Tag besehrieben, yon denen manche in Fremdk6rperriesenzellen mi t  
grogen Plasmaleibern und  nur  wenigen Kernen eingesehlossen (Abb. 15, 18), andere 
yon Hist iocyten besetzt  sind. Neben ihnen Makrophagen, deren Einschlilsse na t iv  
braungrau sind und ungef/~rbt b M b e n  (Berliner Blau, HE) oder goldbraun aussehen 
(PAS). Andere Fremdk6rperriesenzellen umsehliegen glasige, steife FremdkSrper.  

Abb. 10. Ffin[ Tag'e Mtes Tr~nsplanta,t im Omentoum. Formol, HE. Vergr68erung etw~ 
315facb. ]~lut diffus in d~s Tra,nsplantat ergossen. Dazw~schen spriegende Fibroblasten 
aus erholten Endothelzellen und ei~zelne wiederauflobende Epithelzellen. Oben und reahts 

in Erholung begriffeae Fo]]ikol mit Mtem KolIoid 

16. und 22. Tag. Transplan ta t  ist jetzt  aus iippigem Parenchym mi t  zahllosen, 
meist  kleinen, kolloiderfiillten Follikeln aufgebaut  (Abb. 19). Um die gut  erholten, 
wenig gefiillten Gefii~]e etwas ehronisch entziindetes Bindegewebe, das aueh viele 
Makrophagen mi t  graubraunen KSrnchen enth~ilt (Abb. 20). Lymphgef~ige im 
Bet~ und  am Rande des Transplanta ts  s trotzend gefiillt mi t  Lymphocyten.  - -  Das 
Fettgewebe des Transplan~atbettes ist weniger hyperitmisch als bisher und  enth~l t  
nur  sp~irliche freie Wanderzellen. Die Kerne der Fettzellen sind fast  so unscheinbar  
wie im guhezus tand .  - -  Als Nebenbefund vernarbende Fe~gewebsnekrosen. 
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Vom 28. Tag bis zu 4 Monaten werden die Follikel ungleichmi~Big gro•. Viele 
sind mit  krgftig gef~rbtem Kolloid erfiillt, das Vacuolen enthalten kann; die 
Epithelzellen sind dann abgeflacht. Bei kleineren und weniger stark gefiillten 
Follikeln sind sie etwas hSher, dabei fast immer mit  eosinophflem Leib. Frei 
ergossenes Kolloid zwisehen Follikeln kommt vor. An Stelle des n arbigen Zentrums 

Abb. 11. Vier Tage altes Transplantat im Omentnm. Formol, ])AS. Vergr51~ernng" etwa 
ll4fach. Transpiantat anf einer d_urch Operationstrauma entstandenen lockeren Narbe. 
Einige Capfllaren ziehen senkreeht dariiber weg in alas Transplantat. Wiederherste]lung 
zahlreicher tdeiner Follike]. Restitution yon Basahnembranen. Alte Kolloidreste. Links 

am Rande des Transplantats ein It~nfchen Makrophagen mit Kolloidspeicherung 

kleiner Bezirk yon engmasehigem Fettgewebe (Abb. 21). Neben gesunden Ar- 
teriolen und Arterien auch rekanalisierte. Arterielle Gefii$e mit kleinzelliger 
Infiltration einzelner oder aller Wandschichten (Abb. 22). 

b) Be/unde der Versuchsgruppe I I  
( Verpflanzung ganzer Schilddri~senlappen subcutan unter den Hautmusl~el ) 

1. Makroskopisch, Unsere Bemiihung, das Transpiantat  durch die rasierte 
Bauchhaut hindurch zu erkennen, um es in ungestSrtem Zusammenhang mit seiner 
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Umgebung herausnehmen und aufarbeiten zu k6nnen, waren selten erfolgreich. 
Die unzerteilten Schflddriisenlappen sind meistens diinner als eine Linse und heben 
sich dutch die Bauehdeeken nicht ab. So mugten wir oft auf den Zusammenhang 
mit dem m. pannieulus earnosus oder mit der K6rloermuskulatur verzich~en. 
Wenn wit die I-Lut yon der Dauehwand abl6sten, fanden wit die Transplantate 

Abb. 12. Sechs Tage altes Transplantat im Omentum. Formol, PAS. Vergr6gerung etwa 
520lath. Neubildung yon Basalmembranen, noeh sehr unregelm&13iges !WIuster, unscharfe 

Zeiehnung. Dazwischen geseh~digte Zellen trod einige Chrom~tinbr5ckel 

Ms knapp linsengroBe, weigliche, sp~ter gelbliche, gut begrenzte K6rperchen, die 
mit ihrer Umgebnng lest und reizlos verwachsen waren, 

2. lIlikroskopiseh. 1. Tag. In dem sp~irlichen lockeren Gewebe der Umgebung 
massenhaft Wanderzellen mi~ eosinophilen und PAS-positiven TrSpfehen oder 
K6rnehen, im Transplant.at selbst weniger. Nur auf einem Teil der Peripherie 
sind Muskulatur und Transplantat miteinander verklebt; bier 2--4 Follikelreihen 
mit Kolloid. Sonst nur Andeutungen der Organstruktur, die meisten Follikel 
kollabiert un4 aufgebrochen, die Basalmembranen ohne Spannnng, in F/~den 
aufgesplittert oder verquollen, die von den BasMmembranen gebildeten t~inge 
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sind verzerrt und oft er6ffnet. Die meisten Epithelien mit  kr~ftig roten Zelleibern 
(HE) und kleinen abgerundeten pyknotisehen Kernen, noeh als Zellindividuen 
erkennbar. Zwisehen ihnen viele Chromatinbruchstiieke. Fragliche t teste yon 
Kolloid in Form feiner Gerinnsel und kleiner TrSpfchen, alle unter KerngrSBe. - -  
Viele interfollikul~re R~ume sind stark erweitert, yon Blur erffillt, manehmal 
noeh mit  Endothe] bekleidet. 

Abb. 13. Fiinf Tage altes Transp]antat im Omentum. VergrSi~erung etwa 314fach. Formol, 
HE. Neuformung yon Follikeln. Septenbildung in dem gro~en Follikel. Ein Epithel- 
kegel (rechts in der ~itte) ~uf dem ~Vege, einen Defekt zu fiberbr~cken. Epithelzellen 
in einem Lllmen in amSboider Beweg-ang in Richtun~ auf die noah nicht wieder voll- 
st~ndig bekleidete Fo]likelwancL Daneben eine in. Erbolung begriffene Arteriolenw~nd 

2. Tag. Partielle Verklebung. Im Bert auBer vielen Makrophagen mit  Kotloid- 
speieherung einige Fibroblasten; C~pfilaren nur soweit ortsst~ndig. Struktur im 
Transplantat  verwischt. Nut  auBen 1--2 Reihen Follikel ohne Kolloid. Dar~uf 
naeh innen iolgend eine nieht ganz gesehlossene, besonders strukturarme Zone 
mit  hSehstens sch~ttenhai~en Kernen und vereinzelten ChromatinbrSekeln. Welter 
dureh das ganze Transplantat  bis zur gegenfiberliegenden ~tandzone hin unregel- 
maBige Streifen yon noeh einigermaBen zu Follikela geordnetem Gewebe mit 
groBen kantigen, stark eosinophilen Zelleibern und kleinen pyknotisehen Kernen, 
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abwechselnd mi t  anderen Streifen ohne Zetlstruktur,  wo ChromatinbrSckeI ver.  
sehiedener GrSl3e zwisehen amorphen eosinophilen Massen liegen. Weniger Basal- 
membranen  oder Bruehstiicke als am 1. Tag, in dem mi t  Chromatinbr6ekeln 
~ngereicherten Tefl fast  ganz fehlend. - -  Keine Einwanderung yon Leukocyten. 
Mg$ig viele kolloidspeichernde Makrophagen. - -  Tr~nsplantateigene Arterien 
teils ganz gut  erhalten,  teils mi t  wolkig verschwommenen, n icht  mehr  geschichteten 
Wgnden,  die etwa ebenso v ide  kleine Chromatinbr6ckel wie nrspriinglich Kerne 
enthal ten  k6nnen. 

Abb. 14. Neun Tage aires Transplantat im Omentum. Formol, PAS. VergrSf3erung etwa 
132fach. ~esorptive Ent.ziindung in dem sum gTogen Teil erholten, abet noeh wenig neu- 
geordneten Transplantat. Kleine RundzeIlen im Gewebe, im Bett, an seinem Rande 

(in der Mitte unten) und in Lymphgefal~en 

3. Tag. Verklebung mi t  dem Bert  durch capillarreiches Granulationsgewebe, 
aber nicht  ringsum. Stark gefiillte Capillaren und  frei ergossenes Blur u n m i t t d b a r  
an  der Oberfli~ehe des Transplantats .  Hier I - - 2  l%eihen yon zuweilen riesigen 
Follikeln mi t  tier eosinophilem Xolloid, in dem manchmal  Epithelzellen schwimmen 
bei vollst~ndig bekleideter Follikelwand. Das tibrige Transplan ta t  zusammen- 
gesetzt wie bisher. Unte r  den ChromatinbrOckeln in den chromatinreiehen Streifen 
zahllose, meist  runde Chromatintr6pfchen yon Kern- his zu l~TucleolengrOBe. 

4. Tag. Lockere Kapsel  yon eapillarreichem Granulationsgewebe. Von hier 
ausgehende enorme Bluttiberfiillung der guiteren Transplantat tei le  in Form yon 
uusgedehnten Blutseen oder seltener yon capillarartigen, dabei endothellosen 
Strai3en. Dar in  erholte ungeordnete Epithelzelten und einige kolloidhaltige Fotlikel. 
Im Inneren  noch weniger Basa lmembranen und  andere St rukturen  als bisher. 

5. Tag. Ringsum VerlOtung zwisehen Transplanta t  und  Muskulatur durch 
lockeres, blutreiches, k~pselfSrmiges Gr~nutationsgewebe. Kolloidh~ltige Follikel 
fehlen auch auBen fast  ganz. S tar t  dessen einreihige Zone yon ungef~thr zu Follikeln 

Virchows Arch. Bd. 329 28 
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angeordneten Epithelzellen, bei denen die Basalmembranen unvol~%indige auf- 
gebrochene Riage bilden und manchmal scheinbar faserig aufgesplittert oder breit 
aufgequollen sind. Granulationsgewebe dringt durch Liieken tier Randzone tiefer 
in das Innere vor. Hier diffuse Blutergtisse und schmale blutgefiillte endothellose 
Stra$en. Dazwisehen erholte Epithelzellen ohne Follikel~nordnung. Weiter naeh 

Abb .  15. 12 Tage  a! tes  T r a n s p l a n t a t  i m  O m e n t u m .  Formol ,  ~ E .  Verg rSBerung  e t w a  
40faeh.  T r a n s p l a n t a t  l iegt  au f  loekerer ,  d u r c h  O p e r a t i o n s t r a u m a  e n t s t a n d e n e r  N a r b e .  
Mehrere  grol3e G r u p p e n  -con Fol l ikeln m i t  e t w a  gleieher  GrStte i m  S t a p e l s t a d i u m .  L i n k s  
eine sehr  groite,  m i t  IColloidschollen vo l lgepack te  Riesenzelle (s. Abb .  18). D a n e b e n  eine 
erhol te ,  m e h r m a l s  angesehn i t t ene  Aalteriole. Dar t tber ,  zwisehen Fo l ] ike lg ruppen ,  n a r b i g e s  

Z e n t r u m  m i t  1Vfakrophagen in g r o g e r  Zahl ,  die Kol lo id  gespe ieher t  h a b e n  

hmen schwerste Schidigung wie schon besehrieben. - -  Gefil3e im Bett  roll  yon 
Makrophagen mit  Kolloidspeicherung. 

6. Tag. Wie am 5. Tag, doeh dringt frei ergossenes Blur aus den GefgSen 
des Granulationsgewebes his an das schwerstens geseh~digte Zentrum vor, alas 
etwa die Hi l f te  oder zwei Fiinftel der ganzen Transpl~ntatbreite ausmacht. Ver- 
einzelte Sprossen des Granulationsgewebes im strukturlosen Zentrum. In  den 
bluttiberfiillten gul~eren Partien weiter Aufbliihen yon ungeordnet liegenden 
Epithelzellen. 

9. Tag. Unter der Kapsel etwa 7 Reihen yon erholten Follikeln mit  meistens 
blassem, in einigen Fi l len krif t ig eosinophilen Kolloid. Dazwischen und naeh 
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dem Inneren zu nieht zu Follikeln organisierte erholte Epithelien. Epithelsyncytien 
mit ro~en (HE, PAS) KSrnchen im Cytop]asma locker an nicht ringf6rmig ge- 
schlossenen und teilweise verquollenen Basalmembranen. Aus scharf gezeichneten 
ringf6rmigen Basalmembranen heben sieh spangenf6rmige Kerne mit kaum sicht- 
barem Zelleib heraus; daneben roll aufgebliihte Epithelien auf Basa]membranen. 

Abb. 16. 12 Tage altes Transplantat im Omentum. Formol, PAS. Vergr6tlerung etwa 
316faeh. Neuordnung des erholten Epithels m~ kleinen Follikeln unter ~riederherstellung 

der Basalmembranen (oberes Drittel). In der 3/iitte reehts einige Epithelzellen mit 
intraeellul/irer IZ2olloidbil dung 

Viele mit Lymphocyten angefiillte LymphgefitBe. Im Zentrum des Transplantats 
ganz lockeres feinfaseriges Bindegewebe, durchsetzt yon Lymphocyten und einigen 
Plasmazellen. )/Iakrophagen tefls mit eosinophflen und PAS-positiven, teils mit 
braungrauen K6rnchen, die ungef~rbt bleiben (Berliner Blau, HE), im narbigen 
Zentrum und zwischen Follike]n und ungeordneten Epithelzellen. Gr6i~ere und 
kleinere Arterien mit regelrechter YVandschichtung und Blut im Lmnen. In einer 
Arterie mi~ noch wolkig verquo]lener Wand zeichnet sich streckenweise die Elastica 
interna ab. 

26* 
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In  einern anderen Transpl~ntat yon gleiehem Alter gro•e struktur~rme P~rtien 
mit  vielen Chrornatinbr6ekeln und Stricken yon verquollenen Bas~lmernbmnen. 
Duzwischen Sehollen yon etwa Follikeliorrn und -grSBe, die bei HE  braun und bei 
PAS s~ttrot aussehen (Abb. 6). 

Abb. 17. 12 Tage altes Transplantat im Omentum. Formo], PAS. VergrSl~erung etwa 
409fach. Viele Epithelzellen mit intracellul~ren Kolloidtropfen. WiederhersteHung yon 
Basalmembranen. Rechts rekonstruierte Follike] rnit noch nicht allseit~g wiedergebildeten 
Basalmembranen, unvollstSndiger Epithelbekleidung und praller Kolloidffillung, dieses 

teils homogen, teils tropfigkSrnig 

12. Tag. Straffe Kapsel mit  vielen strotzend gefiillten Capillaren; an den 
Lgngspolen ]oekeres zell- und eapillarreiehes Granulationsgewebe mit  I~ervcn- 
unschnitten. Unter  der Kapsel 1 3 ]~cihen Follikel rnit Kolloid. Dazwischen 
ein Follikel, dessen Lumen yon eincr braun gefarbten Seholle (HE) (Abb. 6)aus- 
gefrillt wird. Das ribrige Transplantat strukturarm wie am 4.--6. Tag besehrieben. 
Nur bei PAS zeiehnen sieh in dern auf die Follikelrandzone folgenden Gebiet 
wieder ringf6rrnige Basalmembr~nen ab; im Zentrum Stricke yon B~s~lrnernbranen 
urn amorphe oder ring- oder scheiben~Srmige Massen. Regellos dazwischen chro- 
matinreiehe Streifen ohne B~salrnembranen. Keine Einwanderung yon Leukocyten. 
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16. Tag. Von 2 Follikeln unter der Kapsel geht einer zur HMfte in Fremd- 
k6rperriesenzellen auf; in einer anderen l~iesenzelle, die einen Ma~'ophagen mit 
vielen graubraunen Tr6pfchen enthMt, versinkt eine Epithelzelle; in einer weiteren 
Fremdk6rperriesenzelle im Follikelrandgebiet steckt ein farbloser, glasiger, ge- 
wundener Fremdk6rper, wie 6fter als Inhalt  vieler kollabierter Follikel zu sehen. 

&bb. 18. Stii~'kere VergrSller~mg der YremdkSrperriesenzeHe init ]Kolloidschollen aus 
Abb. 15, etwa 222fach 

Das ganze Transplantat iibers~t yon Makrophagen mit braungrauen (tIE) oder 
goldbraunen (PAS) K6rnchen (Berliner Blau-Reaktion negativ). Mit Lymphocyten 
angefifllte Lymphgef~l]e. 

22. Tag. Ziemlich straffe, capillararme Kapsel. 5--7 Reihen erholter Follikel 
yon wechselnder GrSlle als fast zusammenh/tngende Umrandung, mit  blassem 
Kolloid, das Vacuolen enthalten kann; dabei niedriges Epithel. Bindegewebiges 
Inneres mit  weichen Fasern und einigen Capillaren. I~ier und zwischen den Follikeln 
kleinzellige Infiltration. Im Zentrum fast faserloses Gebiet, bestehend aus einer 
Anh~iufung yon FremdkSrperriesenzellen, Makrophagen mit  braungrauen KSrnehen 
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Abb. 19. 16 Tage altes T ransp lan ta t  im  Omen tum.  Formol,  I=[E. Vergr6•erung etw~ 
12fach. V6Hige Erholung.  ~ppiges  ~Parenei~ym mi t  zahllosen Fol/ikel~. I n  clef Niitte 

un ten  eine erholte Arteriole. K2eines Narbengebie t  im  Zert t rum 

Abb. 20. 22 Tag'e altes T ransp lan ta t  im  Omentum.  Formol,  I-IE. Vergrbl~erung e twa  
144fach. Foll ikelgruppen in Stapels tadium.  Eine erholte, teils l~ngs-, tells quergeschtdt tene 

Arterie.  Zahlreiche Makrophag'en mi t  Kol]oidspeieherlmg im Narbengewebe  
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und kleinen Rundzellen (Abb. 23). - -  Auf einigen Schnitten des gleichen Trans- 
plantuts zwischen den Gruppen von erholten Follikeln groBer Komplex yon Fremd- 
k6rperriesenzellen. - -  Transplantateigene Arterie mit  regelrecht geschichteter 
Wand, bluLfiihrend. 

_&bb. 21. Vier Monate altes Transplantat im Netz. Formol, HE. VergrOBerung etw~ 
78fach. CTppigcs Parenchym mit Follikeln verschiedener GrSi~e im Stapelstadium. Mehrere 
KoHoidseen nach Follike]raptur. Untm~ GefaLt mit kleinem Lumen und verdickter Adven- 
titia. Narbengewebe im Inneren durch Fettgewebe ersetzt, das kleinere Maschen als das 

des Bettes anBen hat. Zwischen Bett nnd Transplantat keine ]~apsel 

28. Tag. Kapsel. Gruppen yon Randfo]like]n mit  kleinen Lumina und bla~ 
gefgrbtem Inhalt .  Ziige vom faserreiohem Granul~tionsgewebe n~ch innen ziehend. 
Lockeres narbiges Zen~rum mit eingespregten ebensogu~ erholten Follikelgruppen 
wie auBen. ~T~rbiges Zentrum und eine Follikelgruppe am Rande kleinzellig 
inffltriert. Auf einigen innen im Block gelegenen Schnitten Ersatz des narbigen 
Zen~rums durch Fettgewebe. Auf vorhergehenden und folgenden Schnitten an 
dem entspreohenden Platz ]mibrillen und Grundsubst~nz des ziemlich kernreichen 
Bindegewebes partiell weggeschmolzen, so dal] eine unregelm~Bige feine Durch- 
16cherung entsfanden ist; unscharfer Ubergang im Fettgewebe. - -  Das Fettgewebe 
im Inneren der Tr~nsplanf~te mi~ feineren Maschen ~ls im Bert. 
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4 und 5 Mortars. Unter  der straffen Kapsel vollstgndiger oder auch unvoll- 
stgndiger Saum yon Follikelgruppen um gro•e Gebiete yon •ettgewebe und  
geringe l~este yon narbigem faserigen Bhldegewebe (Abb. 24). Meistens mehr  
Fettgewebe als Follikelgruppen, besonders in den inneren Teilen der B15eke. Die 
Follikel verschieden weir, zwischen mgBig gro~en mi t  blassem Kolloid angefiillten 

Abb. 22. Vier 1V[onate altes Transplantat im Omentum. FormoI, HE. VergrSBerung etwa 
258fach. Am Rande des Transplantats (unten Fettgewebe des Omentum) lgngsgesehnittene 

Arterie mit Entztindung aller ~Vandsehichten 

fast  immer auch viel weitere mit  kr~ftig eosinophilem Kolloid, das Vacuolen enthMt.  
Die Epittlelien dem Fiil lungszustand entsprechend niedrig oder sogar gedehnt. 
In  einem 5 Monate a]ten Transplan ta t  neben sti~l'ker gefiillten Follikeln aueh 
viele kleine mit  nur  blai~ gefarbtem oder schleierartigen Inha l t  und  hSheren hellen 
Epithelien. - -  Daneben eine Cyste mi t  einem Durchmesser yon 15--20 Follikel- 
breiten, etwa rund, an zwei Stellen mit  Einsti i lpungen der Wand  in das Lumen. 
Im Lumen sehr wenig feinf~diger eosinophiler Inhal t .  Das Lumen ausgekleidet 
mi t  mehrschichtigem abgeflaehten EpitheL darunter  ein etwa ebenso breiter  
homogener eosinophiler Streifen, schliel~lieh naeh auBen folgend breite, chroniseh 
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entziindete Zone mit  FremdkSrperriesenzellen, in denen unvollst~ndige Follikel 
zufgehen; ein paar blutgefiillte, unter dem Oberfl~ehenepithel verschwindende 
Capillaren. - -  In  allen Transplantaten m~13ige bis starke Rundzellinfiltration im 
perivaseut/~ren ]~indegewebe und zwisehen Follikeln. Arteriolen mit ehroniscb 
entziindeter Wand, bald diese, bald jene oder alle Sehichten betreffend. Dicke 

Abb. 23. 22 Tage altes Transplantat eines unzerteilten Schilddriisenlappens snbcutan. 
Formol, I-IE. VergrSl~erung etwa 114fach. Randzone yon Follikeln versehiedener GrSge 
meistens mit Sekretstapelung. Breites narbiges Zentrum mit starker kleinzelliger In- 
filtration, Makrophagen mit Kolloidspeieherung und t~iesenzellen. Transplantat beider- 
seits yon IZ2apsel umgeben (links zur K6rpermusknlatur breit, rechts zum I-tautmuskel 

hin sehmal) 

Arterie mit  gleiehmaBig verdiekter Int ima tiber der deutlieh siehtbaren Elastiea. 
Rekanalisierte Arterien reeh~ h/iufig, aueh diese oft m i t  entziindeter Wand. Neben 
GefaBen im infiltrierten Bindegewebe und aueh zwisehen Follikeln ~iele Fremd- 
k6rperriesenzellen; die in ihnen steekenden glasigen FremdkSrper jetzt graugriin 
und anseheinend etwas weieher als bisher. Viele mi~ Lymphocyten prall gefiillte 
Lymphgef/il]e in den Transl01antaten und augerhalb. Histioeyten mit graubraunen 
KSrnchen in Fremdk6rperriesenzellen aufgenommen oder im Fettgewebe fest- 
sitzend. Darin h/iufig Vaeuolen (Abb. 25). Die geringen Reste yon faserigem 
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Bindegewebe, die capill~rreich sein kSnnen, unregelmal~ig yon optisch leeren 
Raumen durchsetz~; unscharfer Ubergang yon solchem durchlScherten Binde- 
gewebe in d~s Fettgewebe der N~chbarschaft (Abb. 26). 

Abb .  24. F ~ n f  Mona te  a l tes  T r a n s p l a n t a t  eines unze r t e i l t en  Sch i lddr i i sen lappens  s u b c u t a n .  
Fo rmol ,  l i E .  VergTSl]erung e t w a  32fach.  T r a n s p l a n t a t  y o n  ]Kapsel u m g e b e n  i m  lockeren  
B indegewebe  des Bet tes .  l~est y o n  P a r e n c h y m  rai t  lokal i s ier ter  kleinzel l iger  In f i l t r a t i on  
(dunkle  P a r t i e n  zwischen  Foll ikeln).  E r s a t z  des Na rbengewebes  d u t c h  fe inmaschiges  

P e t t g e w e b e  

c) Be/uncle der Versuchsgruppe I H  
(Rasiermesserschnitte subcutan zwischen Hautmuskel 

und KSrpermuskulatur ) 
1. Makroskopisch. Schon nach 16 Std finder man fast immer start der auf- 

gelegten 8--10 Schnitte ein einziges etwa erbsengroBes KnStchen. W/~hrend der 
ersten 3 Tage ]~13t es sich leicht aus dem Bert herausheben, sparer is~ es mit  ihm 
lest vereinigt. Es ist yon weicher oder auch derber Konsistenz, zuerst grauweiB, 
sparer blaurot. - -  Bei Tr~nsplantaten mit  monatelunger Beobachtungszeit ziehen 
fast immer einige mit  bloI~em Auge sichtb~re Gef~l~e darauf zu. 
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.~..~Iikroskopiseh. Vorbemerkung: Soweit die Vorggnge aus de~ Versuchs- 
gruppen I und I I  bekannt sind, besehrgnken wit uns darauf, die Etappen des 
Verlaufs zu nennen, ohne sie noch einmM eingehend histologiseh zu besehreiben: 

Abb. 25. Vier Monate altes Transplantat eincs unzerteilten Schilddriisenlappens subcutan. 
Formol, HE. Vergr613erung ctwa 240fach. Teilansicht aus dem Inneren des Transplantats. 
Im Fettgewebe zwei J~omplexe arts einem oder mehreren ~{akrophagen mit ]~2o]loid- 
speicherung, in denen sich FetttrSpfchen verschiedener Gr62e befinden. (Stadium tier 

Fettgewebsbildung aus Narbengewebe) 

Unter ,,Tr~nsplan~at" verstehen wir das Konglomerat der zus~mmengebackenen 
kasiermesserschnitte. Gew6hnlich bestand der ganze Komplex aus einigen grSBeren 
Teilen, offenbar ursprfinglich Einzelschnitten, die durch Granulationsgewebe 
mi~einander verbunden waren. ManchmM war das nieht der Fall; entweder waren 
dann alle Einzelstiicke untrennbar mitein~nder vereinigt, oder aber das Gesamt- 
tr~nsplanfat w~r in einer Weise yon Granulationsgewebe durehsetzt, d~B man die 
dazwischen liegenden Partien sehwerlich als urspri~ngliche Einzelschnitte ansehen 
konnte; die Topogr~phie blieb d~nn unklar. 
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16 Std. Keine Verklebung der zusammengebaekenen Schnitte mit  dem Bert. 
Nur am Rande erhMtene Follikel; im iibrigen Transplantat  Follikelepithelien vom 
umspinnenden Gittergeriist (Versilberung nach BIELsc~ows~zY) abgehoben und 
zusammengesintert. Im Bett  und noch reichlicher im ganzen Transp]antat Wander- 

Abb. 26. Vier Monate altes Transplantut eines unzerteiltmi Schilddrfisenluppens subeutan. 
Formol HE. Vergz.6fterung etwa 50~faeh. Teilansieht des Fettgewebes zwischen Follikel- 
gruppen. Darin fasriges Narbengewebe mit zwei blutha]tigea Capillaren. Das kollagene 

Gewebe dm'ch Fettimbibition vaeuolisiert. (Stadium der Fettgewebsbildung aus 
Narbengewebe) 

zellen mit  eosinophilen KSrnchen, in GefiBen des Bet~es und des Translolantates 
seltener, in der 3/[uskulatur fehlend. 

3. und I. Tag. Granul~tionsgewebe in Entwicklung um das Transplantat.  
Kolloidgefiillte t~andfollikel, strukturloses oder strukturarmes Zentrum mit vielen 
Chromatinbr6ekeln. Prall gefiillte Capill~ren des Granulationsgewebes unmittelbar 
dem Transplantat anliegend; zwischen den l~andfollikeln und zum nekrobiotischen 
Zentrum zu massenh~ft Erythrocyten in eapillarartigen Stral3en oder oft aueh 
als frei ergossene Blutseen. Hier Umwandlung yon Endothelzellen in Fibroblasten. 
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Nieht sehr zahlreiehe Wanderzellen mit  eosinophilen K6rnehen im Transplantat. 
Argyrophiles Geriist rarefiziert, FaselTinge eingerissen, Fasern abgesehmolzen. 

~6. Tag. UnregelmgBig geweltter homogener Streifen im Bert entfernt vom 
Transplantat (bei I-IE rot, bei Azan ro~violett). Breite Kapsel aus eapillarreiehem 

Abb. 27. Neun Tage altes Transplantat yon I~asiormesserschnitten subcutan. Formol, 
Bielschowsky. Vergr613erung etw~ 200fach. Kollabierte Follikel. Gittergerfist kollagcn 

ver~ndert, abet in der Struktur erhalten 

Granulationsgewebe. Eindringen yon Granulationsgewebe durch Liicken zwisehen 
den erholten t~andfollikeln. Im Zentrum zwisehen zusammengesinterten Follikeln 
weir erSffnete blutiiberfiillte Capillaren. Gittergeriist am t~ande argyrophil, im 
Zentrum fehlend oder in kollagene verdiekte Fasern umgewandelt (Abb. 27). 

9. Tag. Straffere Kapsel. In der Peripherie hier and da Follikelgruppen mit 
besserem Turgot und feinerer Zeiehnung in Leibern und Kernen der Epithelzellen, 
manche mit  dunkelrotem Kolloid. Keine Mi~osen. GrSl3ere zentrale Partien im 
Untergang mit  Verkalkungen; Fettgewebe. 

12. Tag. Im Bert seltener Capillaren, h~ufiger grSBere Gefgge. Arteriolen 
und Venen mit zum Teil sehr dicker Wand. Spgrliehe Capillaren umspirmen 
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gr6Bere Gruppen von Follikeln, im Inneren fast keine Capi]laren. Transplantat- 
eigene Arterien mi~ gesehHdigter oder nekrotiseher Wand. 

15. Tag. AuBer Randfollikeln aueh zentraler gelegene Tefle in Erholung und 
I~euordnung (Abb. 28) ; b ie r  Follikel sehr eng, in einigen Kolloid, das bei Azan 

�9 blau, seltener blaurot oder rot gefHrbt ist. Noch weiter zum Zentrum hin erholte, 

Abb. 28. 15 T~ge altes Transp]antat von Rasiermesserschnitten subcutan. Formol, HE. 
Vergr61]erung etwa 150fach. iJppige Erholung der Randpartie (maten Transplantationsbett 

mit Gef~Ben), teilweJse ungeordnetes Epithel, teilweise kleinste Follikel ohne 
Sekrets~apelung 

ungeordnet liegende Epithelien. Eine Mitose. Viele FremdkSrperriesenzellen mit 
homogenen oder krisligen Einsehliissen. Degenerierende aufgeblHhte Epithel 
zellen, dabei Gittergeriist erhalten (Fettgewebsbfldung aus degenerierendem 
Epithel ? siehe S. 415). 

22 Tage. Am Rande und aueh im Inneren groBe Gruppen von erholten Fol- 
likeln, mig hochaktivem Epithel, das hell und fein strukturiert ist (Abb. 29). An 
einigen Stellen Ausscheidung feiner eosinophfler TrSpfchen in die Lumina, sonst 
Lumina leer. Im narbigen Zentrum groBe und k]eine GefHBe, eine rekan~lisierte 



Abb, 29. 22 Tage altes Transplanter aus l~asiermesserschnitten subcutan. Formol, HE. 
VergrSBerung etwa 800lath. Erholtes Epithel in Follikelanordnmlg bei hoehaktivem 

Funktionszustand. ]~eine Sela'etstapelung'. Seh~" turgorreiche Endothe]kerne 

Abb. 30. 28 Tage 81tes Transplantat yon l~asiermesserschnitten subcutan. Formol, HE.-Ver- 
gr6~]erung 40faah. Transplantationsbett (oben rech~s und links /iuBerste Follike]gruppen 
des Transplantats) Hit vielen Anschnitten yon kri~ftigen Arteriolen, Venen und Nerven 



404 ELSE KtgAKE und KLAVS ]~NGELBART: 

Arterie;  viele FremdkSrperriesenzellen und  Wanderzellen mi t  eosinophilen Granula. 
Nur  I~este des argyrophilen Geriistes. 

26 Tage. In  dem erholten noeh ungeordneten Gebiet eine Cyste, die von 
mehreren L~gen plattenepithel~hnlieher Zellen ausgekleidet ist. 

28 Tage. Im Bert  viele Ansehnit te  yon ~Terven und  sehr viele gr513ere G e f ~ e ,  
n~mlieh s tark  erweiterte Capill~ren, Arteriolen mi t  verschieden dicker Wand 
und versehieden weitem Lumen und zahlreiehe kr~ftige Venen (Abb. 30). Follikel 

Abb. 31. Sechs Wochen altes TransDlantat ~us R~siermesserschnitten subcutan. Formo], 
HE. VergT61~ertmg etwa 40fach. Sehr iippiges Parenchym, hochaktiv, ohne Sekret- 
stapelung. Das frfiher vorhanden gewesene Narbengewebe geschrumpft, vSllig zurfick- 
trcten4. Ein kleiner Rest you Fettgewebe oben in der Mitte unter der Kapsel. In dem 

in das Transplantat bineinf~hrenden Bindegewebszug Gef~e 

in verschiedenen Sekretionsstadien, in den Lumina feine TrSpfchen, zarte eosino- 
phile Schleier oder aueh zuweilen pralle Fiillung mi t  Ko]loid. Eine vereinzelte 
Mitose im Follikelepithel. 

31 Tage. Gro]~e Gruppen yon Follikeln mit  hochakt iven Epithelien und  
reichlieher Capillarumspinnung durch Bhldegewebsziige l~ppchenartig zusammen- 
gefal]t. I m  Bindegewebe zahlreiche gro•e und  kleine Arterien, Venen, welt offene 
diinnwandige Capillaren, alle reichlich mit  Blur gefiillt, und eingeschlossene in takte  
oder unvollst~ndige Fo]likel mi t  Riesenzellen. 

Die yon der 5. bis zur 27. Woche, dcm Absehlul~ unserer Beobachtungszeit ,  
auf tretenden Ver~nderungen k5nnen zusammengefal~t werden. Aus dem Trans- 
p lanta t ionsbet t  verschwinden die zarten Capillaren und  freien Zellen weiterhin, 
wahrend blutreiehe Arteriolen, Venen und  erweiterte Capillaren sowie Nerven 
erhalten bleiben und  oft gesehlangelten Verlauf haben. ])as Narbengewcbe zwi- 
sehen den Pareneh:~mteilen des Transplanters  sehrumpft  weiter, bis es zu schm~lem 
gef~Bffihrendem Stroma wird; auch weiterhin rekanalisierte Arterien. - -  In  den 
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ersten 5--10 Wochen Zentrum aus Fett- und Narbengewebe, darin viele Epithel- 
ze]len einzeln oder in Gruppen, FremdkSrperriesenzellen, Wanderzellen mit eosino- 
philen Granul~ und Gruppen yon Lymphoeyten. Lymphocyten aueh in Lymph- 
gef/~l]en. Nach 10 Wochen alle diese freien Zeilen nur noch sp/irlieh. 

Abb. 32. Sechs Wochen ~ltes T ransp lan ta t  yon R~siermesserschni t ten subcutan .  Formol,  
Bielschowsky. VergrOBerung e twa  l l0 fach .  Rekonstruier tes  Gerfist, Fasern  wieder 

argyrophi l  

Wahrend das gefal3fiihrende Narbengewebe schrumpft, tritt das epitheliale 
Parenehym um so iippiger hervor (Abb. 31). Alle Epithelzellen hochkubisch mit 
rein gezeichnetem Kern und grogem Nueleolus, das Cytoplasma hell mit sehr 
feinen eosinophilen Sekretgranula, die meistens lumenw~irts angereiehert sind, 
der Zellrand oft ausgefranst, eosinophil. Im Lumen kein Kolloid oder nut feine 
TrSpfchen oder zarte Sehleier. Ganz ausnahmsweise st~rkerer Fiillungszustand 
mit abgeflaehten Epithelzellen. Gitterfasern zu feinmaschigem Geriist reorgani- 
siert (Abb. 32). Reichliches Capillarnetz mit knopffOrmig vorspringenden Endothel- 
zellen um die Follikel. 

Virchows Arch. Bd. 329 27 
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Diskussion 
Um die Unterschiede im Verhalten der Transplantate in unseren 

3 Versuchsreihen klar herauszuheben und um Vor- ~nd Nachtefle 
der angewendeten 3 Methoden gegenein~nder abwiegen zu kSnnen, 
fassen wir Verlauf und Endergebnisse zusammen. 

Bei unserer bisherigen Standardmethode, Verpflanzung yon Rasier- 
messerschnitten in ein unverwundetes oder wenlgstens nicht mit Durch- 
trennung yon Gewebsschichten operativ geschaffenes Transplantations- 
bert, das Omentum, in Versuchsgruppe I heilten die Transplantate wie 
in unseren friiheren Versuchen ohne Granu]ationsgewebe ein durch 
elnfache Verklebung und unmittelbare Verschmelzung dfinnwandiger 
Gef~l~e zwischen Transplantat und Bett. Auf schwere Sch~digung am 
1. und besonders 2. Tag fo]gt schon vom 3. Tag an kraftvolle Erholung, 
die bis zum 12. Tag alle reversibe] gesch~digten Bezirke erfafit hat. 
Nur kleine, nicht zusammenh~ngende Partien sind nicht mehr erholungs- 
f~thig; sie gehen zugrunde und werden in der Folgezeit durch resorptive 
Entzfindung und Riesenzellen aufgenommen. Bei der anschliel~enden 
Vernarbung ex vacuo stammen die faserbildenden Zellen yore Trans- 
plantar ab, nicht yon Granulationsgewebe. Die chronische Entzfindung 
zieht sich sparer fast ganz auf die Gef~Bw~nde zurfick. Das iibrlge 
Narbengewebe imbibiert sich mit Fett und geht in Fettgewebe auf. - -  
Endergebnis: S~apelschilddrfise mit kleinem Zentrum yon Fettgewebe. - -  
Beobachtungsdauer bis zu 4 Monaten. 

Bei der subcutanen Verpflanzung unzerteilter Schilddrfisenlappen 
(Versuchsgruppe 11) werden fiir die Schaffung des Transplantations- 
bettes Gewebsschichten clurchtrennt. Das Schicksal dieser dicken 
Transplantate ist das aus der Literatur bekannte. Schwere ausgedehnte 
Sch~tdigung, Einhfillung der Transplantate in Granulationsgewebe, defi- 
nitive Erholung yon Randfol]ikeln dutch ffisches Blut, das vom Granu- 
lationsgewebe herangefiihrt wird. Einsprie~en des Granu]ationsgewebes 
durch Lficken zwischen den erholten Randfollikeln in ausgedehnte 
zentrale Partien, die irreversibel gesch~digt und zugrunde gegangen 
waren. Ersatz des abgestorbenen Gewebes dutch Narbengewebe aus 
dem eingedrungenen Granulationsgewebe. Aufsaugung von nekrotischen 
Gewebsresten durch chronische resorptive Entziindung, unterstftzt yon 
FremdkSrperriesenzellen. Chronlsche Entziindung yon Gef~Bw~tnden, 
auch rekanalisierten; Imbibition des Narbengewebes mit Fett  und Uber- 
gang in Fettgewebe. - -  Endergebnis: Follike]gruppen im Stapelstadium 
umschliei~en ein ausgedehntes Zentrum yon Fettgewebe. Lokalisierte 
chronlsche Entzfindung. - -  Beobachtungszeit bis zu 5 ~onaten. 

In Versuchsgruppe III  Schaffung eines Transplantationsbettes mit 
Durchtrennung yon Gewebsschichten; Heflung der Wunde durch Granu- 
lationsgewebe. Verklebung der subcutan nebeneinander auf die Musku- 



Die Wiederherste]lung yon Schflddriisenparenchym 407 

latur anfgelegten Rasiermessersehnitte zu einem kugeligen Gebilde. 
Einhfillung in breite Zfige yon kapselfSrmigem Granulationsgewebe des 
Wundbettes, das aueh in die Verklebungsschichten zwischen den ein- 
zelnen Transplantaten, aber nieht in diese selbst eindringt. Lang- 
dauernder Schwebezustand der Transplantate zwisehen Leben und Ted; 
Ubertritt yon frisehem Blur aus den Capillaren des Granulationsgewebes 
in die Transplantate, zun~chst in nicht-prgformierten Bahnen. Erholung 
zwischen dem 12. und 22. Tag. Zugrundegehen der nicht mehr erhol- 
baren, hier und da im Transplantat verstreuten Bezirke; Vernarbung 
ex vacuo aus Gewebskomponenten der Transplantate selbst. W~bd'end 
tier Erholmigs- und Vernarbmigsperiode Zuriiektreten der Capillaren im 
Bert und Auftauchen yon kr~ftigen Arteriolen und Venen. Ab 22. Tag 
sehr grolBe Transplantate mit fippigem, hochaktlven Parenehym ohne 
Sekretstapelung. Reduktion des Granulationsgewebes zwischen den 
Transplantatschnitten dutch Sehrumpfung, fippiges Aufbliihen des 
Folhkelepithels. - -  Endergebnis: GreBe Transplantate aus tippigem 
Parenchym im Funktionsstadium fast ohne jede Sekretstapelung. - -  
Beobachtungszeit his zu 27 Wochen. - -  

Unsere 3 Versuchsserien zeigen also, dab Autotransplantate an 
ihrem neuen Standort 2 Arten yon Sehicksal erleben kSnnen, je nach 
der Dicke des Transplantats und der Besehaffenheit des Transplan- 
tationsbettes. Bei diekem Transplantat und wundem Transplantations- 
bert erfolgt Anwaehsen wie aueh Vernarbung der ~assennekrose im 
Inneren dutch Granulationsgewebe. - -  Dfinne Transplantate wachsen 
in einem unversehrten Bert ohne Vermittlung yon Granulationsgewebe 
an, und ihre kleinen Partialnekrosen im Inneren vernarben dutch 
Proliferation yon Zellen des Transplantats. Das Parenchym, das das 
endgfiltig angeheilte Transplantat ausmaeht, entsteht in seinen spezifi- 
schen mid in seinen mesenehymalen Anteilen in unseren 3 Versuehs- 
reihen immer auf die gleiche Weise, n/~mlieh unmittelbar durch Erholung 
aus denjenigen verpflanzten Gewebsteilen, die nut reversibel gesch/idigt 
wurden. 

Wie die Erholung morphologisch im einzelnen vor sich geht, haben 
wir an Hand unserer Versuchsserie I besproehen und abgebildet. Un- 
verst~ndlieherweise stehen unsere Beobaehtungen in diesem Punkt im 
Gegensatz zu East allen Mitteilungen, die bisher fiber Autotransplan- 
ration yon Sehilddrfise vorHegen. 

Auf Untersuehungen miter Spezialbedingungen wie Verpflanzung 
in die Tibia (BREDT), das Gehim (OTsuKA), die Milz (PAYx~; BBACHETTO- 
BRIAN und GBIENBEBG) oder die durchsichtige Kammer im Kaninehen- 
ohr (W~LIAMS) gehen wit nicht ein, weft sie mit unseren Experimenten 
nieht vergleichbar sind. Es bleiben aber z.B. Arbeiten yon LOEB, 
SMITH, HESSELBERG, ENDERLEN, SULTAN, CHRISTIANI und SALZER, die 

u Arch. Bd. 329 27a 
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wie wir subcut~n, intramuskul~r, subperitonea! oder intraperitone~l 
verpflanzten. Alle diese Untersucher berichten, wle es bei ihrer Methode 
nieht anders erwartet werden kann, dab viel verpflanztes Gewebe zu- 
grunde ging und dab die zentralen Nekrosen frfihzeitig durch Granula- 
tionsgewebe ersetzt wurden. Von der wenig gesch~digten Peripherie 
gingen dann aber, abweichend yon unseren Beobachtungen, ,,regenera- 
tive Vorg~nge mit Bildung yon Zellstr~ngen und Mitosen" aus. 

H~SS~LB~G sah z.B. bei subeutaner Autotransplantation der 
Schilddriise bei Meersehwelnchen nach 72 Std sehon einige Mitosen; 
naeh 9 Tagen waren es 12--15 im Gesiehtsfeld! 

Aueh E~DE~LE~r beobachtete bei autolog in die Bauchh5hle ver- 
pflanzten Sehilddrfisen yon Hunden und Katzen naeh 6 Tagen im 
peripheren erha]tenen Drfisengewebe Mitosen; veto 9. Tag an bildeten 
sieh regelmgl3ig neue Follikel dureh solide Sprossen; erst sparer nahmen 
die Mitosen ab. 

Ebenso beriehtet SUNTAN bei subperitonealen Autotransplantaten 
yon Katzenschilddrfisen fiber Mitosen in den Epithelien erhaltener 
FolHkel und sparer ia gTSl~erer Zahl such in ungeordnet ]iegenden 
Epithelien. 

SALZ~ sprieht bei subperitonealen Autotransplantaten der Kanin- 
ehensehilddriise fiber Zellgruppen und Zellstr~tnge, die naeh 9 Tagen 
yon peripher erhaltenen Follikeln ausgehen und in das nekrotische 
Zentrum einwandern. Er ist allerdings selbst nieht yon der Riehtigkeit 
dieser Auffassung iiberzeugt. Eine sehr vorsiehtig ausgesproehene Ver- 
mutung kommt unseren eigenen Befunden entgegen. Er sagt n~mlich 
mit Bezug auf mehr zentral gelegene ,,Sehl~uehe" aus stark eosinophilen 
Zellen, bei denen noch Kernf~rbung vorhanden ist und die seiner Meinung 
nach nicht ganz untergegangen sind: ,,~anehmal ist man versucht, 
an die Wiederherstellung dieser Drfisenanteile zu den_ken, wenn man sich 
vorstellt, in wie kurzer Zeit sich aus tier anf~nglich so sehwer geseh~tdigten 
Driise mit ihrem nekrobiotise~en Zentrum wieder eine in allen ihren 
Teilen lebensfahige Drfise gebildet hat." 

Leider enth~lt keine der yon uns angeffihrten Arbeiten Photogra- 
phien; bestenfalls sind einige Ubersiehtszeiehnungen beigeffigt. So 
kSnnen wir zu jenen Befunden nieht Stellung nehmen. Bei den yon 
versehiedenen Untersuehern besehriebenen SeMauehbildungen (s. z. B. 
bei SALzE~) halten wir es ffir wahrseheinlieh, dab damit fiberlebende 
Zellen in sehlauehahnlieher Anordnung gemeint sind, die such wir in 
geseh~digten Partien beschrieben haben (Versuehsreihe I, 9. Tag, s. S. 384). 
Diese Zellen haben homogenes, stark eosinophiles Cy~oplasma und dichte 
Kerne ;sie sind in struktur~rmerer Umgebung besonders auff~llig. Nach 
unserer Auffassung kSrmen sieh diese Partien erholen; aueh wit reehnen 
sie zu den Teilen, die das angeheilte und gesundete Transplantat auf- 



Die Wiederherstellung yon Schilddriisenparenchym 409 

bauen. Aber yon ,,Wuehern" oder ,,Einsprossen in nekrotisehe Partien" 
kann bei ilmen nieht die Rede sein. Wir haben in ihnen keine Mifosen 
oder Amitosen gesehen. -- Ffir unsere Transplantate ist es in allen drei 
Reihen sieher, dab Mitosen oder aueh Amitosen bei der Restitution der 
Transplantate eine ganz untergeordnete RolJe spielen. Erst spiiter, 
wenn die Transplantate roll erblfiht sind, 3--4 Woehen naeh der Ver- 
pflanzung, finder man Ze]Iteilmlgen ein wenig h/~ufiger. Aber aueh 
dann fallen die dutch Mitose neu entstandenen gegeniiber den ver- 
pflanzten Zellen nieht ins Gewieht. 

l~ei der in unseren Versuehen stattfindenden Reparation sind es 
die Kerne, an denen sieh entseheidet, ob ein Sehaden ausgleiehbar ist 
oder nieht. Sic k6nnen noch so pyknotiseh und sogar bis zu Nucleolen- 
gr6ge gesehrumpft sein, ja nach dem bekannten Terminus sogar karyo- 
rhektisch aussehen ; wenn nur der Stoffaustauseh zwisehen Transplanter 
und Wirt sehnell genug wieder in Gang kommt, so werden sic wieder 
jung und saftig. 

Wahrseheinlieh ist es sogar richtiger zu sagen, dab nicht an den 
Kernen, sondern am Chromatin sich entseheidet, ob Zelltriimmer wieder 

aufleben. In unseren Protokollen wnrden in den ersten Tagen neben 
Chromatinbr6ekeln aueh Tropfen yon Chromatin bis zu Nueleolengr6Be 
in den schwer gesch/idigten Partien erw~hnt (Versuehsgruppe I, 2. Tag, 
S. 379, Abb. 5 und Versuehsgruppe II, 3. Tag, S. 389). Dieses unge- 
formte Chromatin geht in die erholte Drfise mit ein, in den slo/iteren 
Beobachtungsstadien ist es verschwunden; wahrseheinlleh sind wieder 
Kerne daraus geworden. Wir mSehten danach annehmen, dab eine 
Zelle so lange erholungsf~hig bMbt ,  Ms ihr Chromatin (nieht ihr ge- 
formter Kern!) fiirbbar ist. - -  Ob der  Ubergang yore f/irbbaren zum 
nieht mehr farbbaren Chromatin bzw. vom Leben zum irreversiblen 
Tod mit  dem Polymerisierungszustand der Nncleinsguren gekoppelt ist, 
der fiir biologische Eigensehaften (z. B. die Virnlenz yon Virus) be- 
deutnngsvoll ist, wgre zu untersuehen. 

Sind wiedergeformte Kerne vorhanden, so tauehen anoh Zelleiber 
auf. tI~lt  man sieh streng an des Sichtbare, so werden sie neu gebildet. 
Gewil3 gibt es gesch~idigte Zellen, in denen Kern und Leib in degene- 
riertem Zustand siehtbar bleiben (z. t3. in Abb. 4) ; dann erholen sic sich 
gleiehzeitig. Abet Mr spreehen yon noch sehwerer geschgdigten Partien 
(z. B. in Abb. 5), in denen sieh bei frischer Durehblutung anseheinend 
naektes pyknotisehes Cln'omatin wieder zu Kernen formt und sehlieglich 
zu einer intakten Zelle wird. Von ihnen mnB man annehmen, dab der 
Zelleib neu gebilde~ wird. Dutch die epoehalen Untersuehungen yon 
CASPSRSSOZ~ wissen wit heute, dal3 Teile des Kerns (und zwar ,,des 
dem Nncleolns assoziierte Chromatin") EiweiB fiir den Zelleib bildet 
und in diesen fibertreten liiBt. Freilieh ist es yon hier aus noeh ein 
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welter Weg bis zum Verst~ndnis der Vorg~nge, Me ein ganzer Leib 
einer hochdifferenzierten Zelle mit allem Inhalt, vielerlei Fermenten 
und permanenten teilungsf~higen Strukturen (,,Duplikanten", NOT•- 
DURST) aus dem Nichts neu aufgebaut wird. Doeh erleichtern uns die 
Fortsehritte der modernen Zellphysiologie fiber die EiweiBsynthese, die 
Reduplikation yon Nucleins~uren usw. die dureh die morphologisehe 
Beobaehtung aufgezwungene Vorstellung, dab bei der Erholung nekro- 
biotischer Gewebsbestandtefle Zelleiber unter Fiihrung yon Zellkernen 
neu aufgebaut werden k6nnen. 

Zu der  Frage, ob sieh in Nelcrosen (wir wfirden sagen: Nekrobiosen) 
Kerntrfimmer wiederbeleben kSnnen, hat BORST Stellung genommen. 
Er  meinte, zur Beurteilung dieser Frage kSnnte vielleicht die histo- 
logische Untersuchung dienlieh sein; Experimente hat er nieht vor- 
genommen. ,,Nekrose, das heiBt Gewebstod" ist naeh Bo~sT ,ffir den 
aui dem Boden der Cellularpathologie Stehenden histologisch dann 
anzunehmen, wenn Protoplasma- und Kernstrukturen weitgehend zer- 
stSrt sind, vor allem wenn keine Kerne mehr darstellbar sind." U n d e r  
Iragt: , ,Kann ein so charakterisiertes nekrotisehes Gewebsmaterial sieh 
wieder ,beleben'" ? Sein Ergebnis ist ,,durehaus negativ". Niemals 
sah er im Bereieh yon Kerntrfimmern und Kernsehut t  eine Neufor- 
mation yon Zellen. - -  Diese Betraehtung knfipft Bo~sT an die histo- 
logisehe Untersuehung von iseh~misehen blanden Nekrosen und ki~sigen 
tuberkulSsen Nekrosen. - -  ~Wegen der jede Erholung ersehwerenden, 
wenn nieht aussehlieBenden, Gegenwart yon Bakterientoxinen ersehein~ 
uns das letztgenannte Material besonders ungeeignet. Aber auch den 
isehgmisehen blanden Nekrosen :BORsTS mangelt der ftir die Erholung 
entseheidende Faktor, ngmlieh die reehtzeitige Znfuhr yon Sauerstoff 
und Nghrstoffen und Fortffihrung yon sch~dliehen Stoffweehsel- 
schlaeken, bevor die Sch~dig~ng irreversibel wurde. Es fehlen also 
alle Voraussetzungen flit eine ,,Wiederbelebung". DaB sehwerstens ge- 
seh~digte Gewebsteile, die bereits im Begriff sind zu erstieken, sieh 
ohne einsehneidende Besserung ihrer Umweltbedlngungen nicht neu 
beleben k6nnen, dfirfte jedem physiologisch Denkenden einleuehten. - -  
Wir sehen also in Bo~sws Stellungnahme znr Frage der Erholbarkeit 
aus dem Zustand der Nekrobiose keinen Widersprueh zu unseren auf 
Experimente gestfitzten Befunden und ihren Deutungen. - -  Es ist be- 
kannt, dab BORST den yon ihm als ,,Kleinzellen" bezeiehneten Ge- 
schwulstzellen ,,mit strukturlosen Kernen und mit wenig oder kaum 
( [ Veri.) naehweisbarem homogenen Protoplasma" eine vita minor nieht 
unbedlngt abspreehen wollte; er hielt es Ifir m6g]ich, dag sie ,,Dauer- 
formen" yon Geschwulstzellen wgren, d ie  unter besonders gfinstigen 
Umstgnden wJeder zu vollwertigen Gesehwnls~zellen heranreifen kSnn- 
ten. - -  Hier haben unsere Ansiehten mit denen yon BORST, die er aller- 
dings auf Gesehw~lstzellen besehrgnkt, gewlsse Berfihrungspunkte. 
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Man kSnnte auch daran denken, ob unsere Beobachtungen etwa zu den 
,,Schlummerzellen" yon GRAWITZ Beziehungen haben, die unter besonderen Um- 
st~nden zu aktiven Zellen werden sollen. Das ist aber nicht der Fall. GEAwrrz 
hatte etwas ganz anderes im Auge. Er vertrat ja die Ansieht, dab im ruhenden 
Bindegewebe zwischen den mit den gebrauchllchen F~rbemethoden darstellbaren 
Zellen zellenwertige Elemente liegen, die erst bei st44rkerer S~ftdurchstrSmung, 
z. B. wghrend der Entztindung, Kern- und Zellfarbung annehmen. Er besehaftig~ 
sich also' nieht wie wir mit der Wiedererhohng yon schwer geschgdigten pykno- 
tischen nnd gesehrumpften Kernen oder ungeformtem Chromatin, die unter 
giinstigen Bedingungen wieder zu normalen Kernen werden und sich mit einem 
Zelleib umgeben, den sie wahrscheinlieh selbst aufbauen. 

Nachdem wit fiber die Art  und Weise gesprochen haben, ~de in 
allen drei Versuchsreihen das Parenchym unserer Transplantate ent- 
steht, ngm]ich dureh Erholung der fiberpflanzten Zellen selbsf, kehren 
wir zu unseren Beobachtungen an Schilddrfisenautotransplantaten zu- 
riick, denen wir in Versuehsserie I im einzelnen folgende Deutung geben. 
Dureh den Entzug yon Sauerstoff und N~thrstoffen und die Anh~ufung 
yon Stoffwechse]sehlgcken, die das Transpl~ntationstraum~ zwangs- 
]~ufig mit  sich bringt, gelangen unsere hochempfindlichen Schilddriisen- 
eplthe]ien in die Nekrobiose, also eine dicht am Rande des Todes liegende 
Schgdigung. Dank der auf S. 374 abge]eiteten gfinstigen Diffusions- 
bedingungen fiberleben verh~ltnism~l~ig viele Zellen so lange, bis die 
Capfllaren des Bettes, die unmittelbar an das Transpl~ntat herantreten, 
Blut frei in dieses ergiel~en. Die in den ersten Tagen in allen Transplan- 
ta ten zu findenden Blutseen sind einem primitiven offenen Kreislauf 
zu vergleichen. Fiir die Anfangsperiode ist es sehr niitzlich, dal3 das 
Blur, das sich nicht in geschlossenen RShren bewegt, st~gniert; es kann 
viel griind]ieher ausgeschSpft werden als sehnell zirkulierendes Blur. 
Inzwisehen bekleiden sich die interfollikulgren Capillaren neu mit  
Endothelze]len, die sieh unter der Sauerstoffzufuhr der Erythrocyten 
erholten; such die schwer geschgdigten Wgnde grSf3erer Gefg~e in den 
Transplantaten werden restituiert. Damit  wird die anfgngs diffuse 
BlutdurchstrSmung zum geschlossenen I~'eislauf. 

Sehon als die ersten Erythroeyten  in nicht-vorgebildeten Bahnen 
hereinstr5mten, gewannen die ChromatinbrSckel und wohl auch Chro- 
matintropfen Form und Turgot zuriiek; sie wurden wieder zu saftigen 
Kernen. Auch Zelleiber entstanden wieder. - -  Diese Umwandlung 
schwerstgeseh~digter in lebensffische Ze]len ist zahlenmgi~ig gewaltig; 
wir halten sie fiir den einzigen in das Gewieht fallenden Vorgang, dureh 
den der Aufbau des Transplanters zustande kommt.  

Die erholten Zellen liegen oft einzeln. Sie bilden bereits intraeelluli~re 
Ko]loidtrSpfchen. Nun zeiehnen sieh Basalmembraneh wieder ab, 
zun~chst verquollen, dann sch~trfer. Sie werden ungefShr ringfSrmig. 
Epithelzel]en glei~en am6boid auf sie zu und se~zen sich auf ihnen lest. 
Aueh schm~lste Kerne heben sieh spangenfSrmig aus ihnen heraus, 
werden saftig und umgeben sich mit  Zelleibern. Kerne k6nnen also 
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yon vornherein Beziehungen zu Basalmembranen haben, sind aber nieht 
nnbedingt auf sie angewiesen. Basalmembranen dagegen bilden sick 
andererseits immer nut, wenn Zellen, seien sie zungchst auch noeh so 
gesch~digt, nahe sind (z. B. in Abb. 12). 

Auf die Erholung der Epithelzellen folgt also ihre Neuordnung zu 
Follikeln unter gleiehzeitiger Restitution der Basalmembranen. ~anehe  
Follikel haben yon vornherein einen Besatz aus mehreren Epithelzellen; 
oft bilden sieh aber zuerst Einzellfollikel, d .h .  eine Epithelzelle ist 
ringsum yon einer Basalmembran umgeben (z. B. Abb. 16). Wir haben 
die Frage, wie aus ihnen Follikel mit  zwei und mehr Epithelzellen 
werden, mit  besonderer Aufmerksamkeit  beobaehtet, und trotzdem 
k6nnen wit sic nut  per exclusionem beantworten. Wit saken n~mlieh 
aueh hier nieht, dab sick die Epithelzellen dutch Mitose oder Amitose 
Vermehrten. Infolgedessen, da wit keine andere Erkl~rnngsmSgliehkeit 
haben, miissen wit annekmen, dag Mehrzellfollikel aus Einzell- oder 
Zweizetlfollikeln dureh Einsehmelzung der sic trennenden Basalmem- 
branen entstehen. Tats~eklieh sind Basalmembranen wahrend der 
Reparationszeit h~ufig unvollstgndig; nut  sieht man ihnen nieht an, 
ob sic noch unvollst~ndig restituiert oder sehon wieder partietl ein- 
gesehmolzen sind. - -  Bei der ~riederherstellung der Follikelanordnnng 
wirken aul]erdem Vorg~nge mit, wJe sic in Abb. 13 gezeigt und in Ver- 
Suchsserie I am 4.--6.  Tag besehrieben wurden (s. S. 381/82). Einzelne 
Epithelzellen wandern am6boid, w~hrend Epithelzellen im Verband 
geschlossen vorwgrtsgleiten, ohne ihre guBeren Umrisse dabei deutlieh 
zu ver~ndern. Beide Bewegungsformen sind aus der Lebendbeobachtung 
yon Epithelzellen in vitro gut bekannt  und fiir sic sekr charakteristisch. 
Auf diese Weise werden Wanddefekte geflickt, groBe Follikel unter- 
teilt usw. 

Die Basalmembranen sind also an der Wiederherstellung yon Fol- 
likeln naeh unseren Beobachtungen, die durch die sehSne Darstellbarkeit 
der Basalmembranen mittels der PAS-Reaktion sehr gefSrdert wurden, 
beteiligt. 

Wir haben auch wiederkolt geseken, dag erholte Epitkelzellen 
amSboid auf Basalmembranen zustrebten. Da tum schlieBen wit uns 
der Auffassung yon OnrvEn an, der an Nierenepithelien sah und ab- 
bildete (loc. cir. Abb. 16), wie die Zellen an den Basalmembranen ent- 
lang glitten und einen Epitheldefekt ausgliehen. 

Anch ffir die Befunde yon SOMMERS und MEISS~E~ haben wir nach 
unseren Beobachtungen Verstgndnis. Naeh ihnen bestekt eine enge  
Abk/~ngigkeit zwischen dem Zustand der Parenehymzellen und der 
Beschaffenkeit der Basalmembranen; bei chroniseken Thyreoiditiden 
z. B. waren die Basalmembranen immer ver~ndert. 

Es bleibt noeh zu besehreiben, wie der Weg des Kolloids bei der 
verpflanzten Schilddriise is%. K~um ist die Schilddrfise aus ikrem 
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normalen Sgandort herausgenommen, so isg der gr6Bte Teil des Kolloids 
versehwunden. Einige kolloidhaltige Randfollikel bleiben oft erhalten, 
abet die meisten l~ollikel sind kollabiert und leer oder enthalten ein 
paar sehmutzig eosinophile TrSpfehen unter KerngrSBe oder ein wenig 
yon einem loekeren rosa GeSpinst. Zuweilen kann man in benaehbarten 
Gef/~Ben eine diffuse rosa ~Iasse sehen, doeh ist nicht zu un~rseheiden, 
ob sie aus geronnenem Blutplasma, Lymphe oder Kolloid besteht. 
~rir mSehten unabh~nglg davon annehmen, daG der grSgte Teil des 
Kolloids bei dem Follikelkollaps in die ~'ollikeleapillaren ger/~t. Die 
Reste finden sieh iiberall in und zwisehen den ehemaligen Follikeln. 
5Ianehmal sind es groge eosinophile Plaques, die yon Makrophagen 
benagt werden (Abb. 7 und 8), h~ufig groge Sehollen yon Follikelform 
(Abb. 3 nnd 6), vieles entgeht gewig der eindeutigen Feststellung. 
Kleine Kolloidmassen werden yon Histiocyten phagoeytiert, die erstaun- 
lich sehnell und in imponierender ~enge zur Stelle sind; wahrseheinlich 
stammen sie aus dem verpflanzten Gewebe selbst (Abb. 15, 20). Sehon 
MALLORY erw~hnt, dal3 die ,,endothelialen Leukoeyten" Kolloid phago- 
cytieren. 

Im I-IE-Prgparat kann man diese Zellen mit KolloidtrSpfchen im Cytoplasma 
nicht yon den ,,pseudoeoshmphilen" Leukocyten unterscheiden, die bei Kaninchen 
die neutrophilen Leukoeyten vertreten (JAFF~, DUMAS). Unsere Anff~ssung, dab 
die in Transplantaten und im Bert zahlreieh zu findenden Zellen mit eosinophilen 
Granula mobil gewordene Histiocyten mit Kolloidspeicherung sind, griindet sieh 
auf 3 Beobaehtungen: In Gefriersehnitten geben diese Zellen im Gegensatz zu 
pseudoeosinophilen Leukoeyten (Se~ERME~) die Oxydasereaktion nieht; die 
K6rnchen fgrben sieh bei der PAS-I~eaktion mit demselben eharakteristischen 
roten F~rbton wie Schilddriisenkolloid, wghrend sieh die Granula der eosinophilen 
Leukoeyten, z. B. um Fettgewebsnekrosen im Bert naeh PAS nicht f~rben; und 
schlieBlich sind in denselben Zellen die Granula nach etwg 10 Tagen nieht mehr 
eosinophil, sondern ngtiv braungrau (Abb. 20); jetzt bMben sie bei I-IE ungef&rbt 
und werden mit der PAS-l~eaktion goldbraun. Die Einschliisse bestehen also 
sicher aus einer anderen Substanz Ms die eosinophilen Granula yon Leukocyten; 
sie fgrben sich ebenso wie Kolloid, das sich bei uns naeh PAS sattrot f/~rbt, was 
mit den Angaben yon LIsos iibereinstimmt. 

Das Kolloid ver~ndert sieh im Laufe der Zeit. Es wird nieht, nut 
anders f/~rbbar, sondern wird in sp~teren Zeiten, z .B.  naeh 12 Tagen, 
yon Riesenzellen aufgenommen (Abb. 15 und 18), was im Anfang nicht 
gesehieht; allerdings mug man berfieksiehtigen, dab die Bildnng yon 
Riesenzellen Zeit braueht nnd vielMcht doeh sehon am Anfang in Gang 
gebraeht wird. - -  Dag Kolloid yon t~iesenzellen aufgenommen ~_rd, 
ist bekannt; es Mrd yon MALLORY sehon 1929 beschrieben (s. aueh bei 
FASSUE~DER und bei LI~ZBACg). Kolloid, was zwischen den Follikeln 
und Epithelzellen frei im Gewebe liegt, wirkt anscheinend sekr irri- 
tierend. Es erseheint wohl denkbar, dag die so sehr lange anhaltende 
ehronisehe resorptive Entzfindnng in den Abbaugebieten der Trans- 
plantate nieht dutch das wi~hrend der Erstiekungsperiode zugrunde 
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gegangene Gewebe, sondern auch durch liegengebliebenes Kolloid unter- 
halten wird. 

Auch fiber die Bildung yon Kolloid l~13t sich aus unseren Pr/~paraten 
Verschiedenes ablesen. Sehr frfihzeitig bilden die in Erholung be- 
griffenen Epithelzellen Kolloid intracellulgr in Form kleiner PAS- 
fgrbbarer Tropfen (Abb. 16 und 17), und zwar fast nut  dann, wenn sie 
noch nicht wieder zu Follikeln geordnet sind. Dieser Umst~nd ist ffir 

d i e  Kl~rung der Zusammenhgnge besonders giinstig; denn eine Ver- 
wechslung frisch gebildeter KolloidtrSpfchen mit s'olchen, die bei der 
BefSrderung yon Kolloid aus dem Follikellumen in die Blutbahn rfick- 
resorbiert werden und die Zelle passieren, ist in diesem Stadium aus- 
geschlossen. - -  Einzeln liegende Zellen baden nieht nut  intracellulgr 
Konoid, sondern geben es auch ab. Wit haben 5fter gesunde einzelne 
Epithelzellen in einem kleinen Hof yon Kolloid gesehen. - -  Fiir die im 
Follikelverband liegenden Eplthelzellen sind PAS-f~rbbare intracellul~re 
TrSpfchen dagegen eine grol3e Ausnahme ; bei ihnen mu$ das Verhaltnis 
von Produktion und Abgabe anders geregelt sein als bei den noeh 
einzeln liegenden Zellen. 

In der Anatomie nnd pathologischen Histologie werden zuweilen 
die sog. ,,Kolloidzellen" den ,,Hauptzellen" gegenfibergestellt. Nach 
WEGELIS wurden die Kolloidzellen yon LANGENDORF und Hs 
ffir die Hundeschilddrfise yon den Hauptzellen abgegrenzt, eine Unter- 
seheidnng, die ffir die menschliche Schilddriise nach WEGELIN kaum 
Giiltigkeit hat. BA~GMANN sieht in Kolloidzellen nieht eine besondere 
Zellart, sondern eine charakteristische Erscheinungsform absterbender 
Schilddrfisenzellen. Dieser Auffassung kSnnen wir uns in gewissen 
Grenzen ansehlieBen. Zellen mit homogenem, stark eosinophilem Cy4o- 
plasma mit geschrumpftem oder pyknotischem Kern sind w~hrend der 
Sehgdigungsperiode in unseren Transplantaten sehr h/~ufig. Sie stellen 
abet keineswegs die schwerst geseh~dig~e Zellform dar, die noeh erholbar 
ist. Wit wfirden sie deshalb nicht als absterbend bezeichnen, sondern 
als eine geschgdigte, unter gfinstigen Bedingungen w i d e r  erholbare 
Schilddrfisenzelle. 

In allen drei Versuchsserlen fanden wit in den wiederhergestellten 
Transplantaten Fettgewebe. Bei den auf das Omentum verpflanzten 
Rasiermessersehnitten (Versuchsserie I) maeht es einen verh~ltnismgBig 
kleinen Anteil arts. Es erscheint iiberhaupt erst in ~lteren Trans- 
plantaten, und zwar als Ersatz ffir Narbengewebe (Abb. 21) ; in jfingeren 
Stadien fehlt es (Abb. 15 und 19). - - I n  der Versuehsserie HI ,  bei der 
mehrere Rasiermesserschnitte subcutan nebeneinander unter den Haut- 
muskel gelegt wurden, aber zusammenklebten, ist es n u r  voriibergehend 
vorhanden. In zwei oder mehr ~onate  alten Pr~paraten sehrumpft das 
Narbengewebe, und das daneben bestehende Fettgewebe Verschwindet 
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wieder (auf eine Art und Weise, die wir noch nicht gekl~rt haben), 
w/ihrend sieh das Parench3nn um so iippiger entfaltet (Abb. 31). - -  In 
der Versuehsserie II, bei der Verpflanzung unzerteilter Schilddrfisen- 
lappen subcutan unter den Hautmuskel, entstand sehr viel Fettgewebe; 
alles, was abgestorben und dureh Narbengewebe ersetzt worden war, 
wurde zu Fettgewebe. Das ~ettgewebe fibertrifft das Parenchym, auf das 
Transplantat im ganzen bezogen, an NEenge erheblich. Abb. 24 zeig~ 
aus einem 5 Monate alten Transplantat ehlen Sehnitt mit verh~ltnis- 
m/~Big viel Parenchym; dig inneren Teile der Transplantate enthMten 
geringere Sehilddrfisenreste. An dieser Versuehsserie konnten ~dr den 
Vorgang gut veffolgen: 

Fettgewebe bildet sich immer dutch Imbibition yon Narbengewebe 
mit Fett. Selbst sehr kleine Reste yon Narbengewebe, das noch blut- 
gefiillte Capillaren enthalten kann, werden von l~etttropfen durehsetzt, 
die die kollagenen Fasern auseinanderdr/~ngen. Sehlie61ieh geht das 
vaeuolisierte Gewebe mit nieht mehr ganz seharfen Grenzen in das 
sehon friiher aus Igarbengewebe entstandene Fettgewebe in seiner 
Naehbarsehaft fiber (Abb. 26). Dasselbe geschieht in kleinen Komplexen 
yon perivasculgrem Bindegewebe und sogar in einzelnen mlt Kolloid 
beladenen Makrophagen, die im Fettgewebe wieder seShaft geworden 
sind. Auch in itmen bilden sich FetttrSpfchen yon zunehmender GrSge 
(Abb. 25), bis schlieBlich der mit umgewandeltem Kolloid beladene 
Histioeyt sich nur noeh dureh etwas Pigment yon den Fettzellen seiner 
Umgebung unterseheidet. - -  Das Fett selbst dtirfte yon degenerierten 
Epithelzellen stammen (s. Prot0koll S. 402), die zerfallen. - -  Beim 
Mensehen ist Fett naeh WEGELIN eln regelm/~Biger und betr/iehtlieher 
Bestandteil der Sehilddrfisenepithelzelle, so dab die Abgrenzung yon 
regelhaftem und abnorm vergrSBertem Fettgehalt Schwierigkeiten 
maeht. In den Prgparaten yon nieht-verpflanzten Kaninehensehild- 
drfisen haben wit- Mlerdings niehts Entsprechendes gesehen. 

Beim ~enschen kann die Sehilddr/ise glterer Mensehen l~ettgewebe 
enthalten (WEGELIN, FASSBEXDEX). Xaell BAt~GMANN ist das selten 
der Fall; RSssLE dagegen bezeiehnet es als einen h//ufigen Sektions- 
befund. Wit" halten es fiir reeht mSglieh, dab sich aueh beim Mensehen 
naeh abgelaufener Thyreoiditis l~'ettgewebe aus Narbengewebe bildet, 
Me Mr es beobaehtet haben. 

Wit'wollen noch ganz kurz auf eine andere ~bereinstimmung zwischen 
Befunden an der Sehilddrfise in situ und in unseren Transplant~ten 
hinweisen. Zwelmal fanden Mr eine groBe, yon plattenepithel/~hnlichen 
Zellen ausgekleidete Cyste inmitten yon Schilddriisenparenchym (S. 396, 
51V[onate aires Transplantat der Versuchsgruppe II, und S. 404, 26 Tage 
altes Transplantat der Versuehsgruppe III). Nach BAge~AN~ sind 
gerade bei Kaninehen Cysten in der ~Sehilddriise nicht selten. 
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Eine wiehtige und iiberraschende Belehrnng fiber die Abh~ngigkeit 
der Transplantatbesch~ffenheit yon den Verpflanzungsbedingungen 
braehte uns die Versuehsserie I I I  (l~asiermessersehnitte nebenein~nder 
subeutan unter den Hautmuskel. Verklebung der verschiedenen Trans- 
plantatschnitte zu einem Gesamtkomplex). Alle Tr~nsplantate dieser 
Serie w~ren n~tmlich, im Gegensatz zu den anderen, ans iippigem Par- 
enehym mit hochaktivem Epithel ohne Sekretstapelung aufgeb~ut (Ab- 
bildung 28, 29 und 31). - -  Bei ihnen fehlte auch in den glteren Stadien 
ein Zentrum aus Narben- oder Fettgewebe; in jtingeren war es zwar 
vorh~nden, das Fettgewebe wnrde aber sparer yon dem mgchtig auf- 
blfihenden Parenchym verdr~ngt und versehwsnd ~uf eine nicht n~her 
gekl~rte Art und Weise. Das Narbengewebe schrumpfte so stark, da~ 
es auf sehmale gef~ltfiihrende Str~tnge reduziert wurde. - -  Eine dritte 
Besonderheit bei den Transplantaten dieser Versuchsserie besteht in 
ihrer abundanten Gef~Bversorgung. Zwischen dem 12. und 22. Tag 
etwg, wghrend die Erholnng des Parenchyms m~chtig vor sich ging, 
bildeten sich die Capillaren des Bettes um in kr~ftige. Arteriolen und 
Venen oder warden auf andere Weise durch sie ersetzt (Abb. 30). D~durch 
war die Blutversorgung dieser Transplant~te viel reichlicher als in den 
snderen Versuehsgrnppen. Zwar unterschieden sich die Gef~Be im 
Inneren der Transpl~ntate selbst in den 3 Versuehsserien nieht 
deutlich voneinander ; hier wie d~ f~nden sieh neben Capillaren kr~ftige 
Arteriolen; aber nur die Tr~nsplant~te der Versuchsserie I I I  mit dem 
funktionell hochaktiven Parenehym warden aus den reiehlichen Gef~Ben 
gr6~eren Kalibers im Bert  gespeist, w~hrend die anderen nur einen 
ziemlich spgrlichen Zuflu~ aus vorwiegend diinnwandigen Gefgl~en zur 
Verffigung batten. Wir halten es far sehr wahrseheinlieh, da~ der 
Funktionszustand des Parenchyms und seine ungew6hnliche Blntver- 
sorgung mitein~nder ira Zus~mmenhang stehen. - -  Neben den kr~ftigen 
Gefg~en fanden sich 5fter auch bemerkenswert viele Nervenansehnitte 
ira Bert (Abb. 30). Wir konnten bisher nicht entseheiden, ob hier ein 
Tropismus oder nur ein zuf~lllges Zusammentreffen vorliegt. 

Das Ergebnis dieser Versuchsserie I I I  hat uns auch yon der Irrigkeit 
unserer Vor~ussetzung aberzeug~, dsg Wnndheilungsvorg~nge im ver- 
letzten Bert  ein Transplanter gefghrden. Sol~nge die Tr~nsplantate 
leben, werden sie nicht yon benachbartem Wundheilungsgewebe an- 
gegrifien. ~ n r  wenn in ihnen ~assennekrosen ~uftreten wie in der 
Versuehsgruppe I I  (Verpfi~nzung unzerteilter Sehilddrfisenlappen), dann 
bricht Grannlationsgewebe durch die schm~le lebende t~andzone durch 
und sprief~t in den nekrotischen Bezirk ein. - -  Das unverletzte Omentum 
ist dnrchaus nicht ein gfinstiges Transplantationsbett, wie wit bisher 
glaubten. Zwar reagiert das Netz in keiner Weise gegen das Trans- 
planter. Abet dieses mu~ sich den geringen Bedfirfnissen seines Wirtes, 
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des stoffwechseltr/igen l~ettgewebes, anpassen und lebt infolgedessen 
unter vM diiritigeren Ernahrungsverhaltnissen als die subcutan ver- 
pflanz~en Gewebssehnit~e, in deren n~ehster Nahe sich aktiv arbeitender 
und reichlich mit Blur versorg~er 1Vfuskel befindet. - -  Im Rahmen dleser 
Zusammenhange erkl/iren wit uns, warum die in das Netz verpflanzten 
Gewebsschnitte im Gegensatz zu denen der Versuchsgruppe I I I  Schild- 
drfisenparenchym im Stapelstadinm zeigen. 

Die Transplantate der Versuchsgruppe III blieben 12 Tage lang, dagegen die 
der Versuehsgruppe I nut 2 Tage lang in der Nekrobiose. Wit glauben, dab dieser 
Untersehied ganz zufgllig is~, n~mlieh in der verst/~ndliehen versehiedenen manuellen 
Geiibtheit der beiden Operateure E. K. und X. E. seinen Grund hat. 

Fiir den Kliniker, der in die Lage kommt, Autotransplantationen 
yon endokrinem Gewebe mucken zu m/issen, sollte das Verfahren der 
Versuchsgruppe I I I  die Methode der Wahl sein. gasiermesscrschnitte 
sollten dicht nebeneinander subcutan auf Skeletmuskulatur gelegt wer- 
den. Es mag dem Chirurgen iiberspitzt erscheinen, Rasiermesserscknitte 
zu tiberpf]anzen. Doch zeigt die Versuchsgruppe II, dag schon in 
Transplantaten yon etwa 3 mm Dicke der grSl3te Teil nekrotisek wird 
und vernarbt.  Selbst nnsere gasiermesserschnitte waren noch zu dick; 
auch hler gingen kleine Partien zugrunde. Doch hat  das nur ~echnisehe 
Grfinde. Es gelingt schlecht, 3 mm dicke SchHddriisenlappen, die man 
kaum beim Sehneiden festhalten kann, in wirklich diinne l~asiermesser- 
schnitte zu zerlegen. Bei grSgeren Objekten wie menschliehen Schild- 
drtisen z. B. wiirden diese Schwierigkeiten fortfallen. 

Wir mSchten noch kurz ein spezifisches Transplantationsproblem 
bertihren. In alien 3 Versuchsreihen beobachteten wit intensive und 
lange anhaltende ehronisehe En~ziindungen des transplantierten Ge- 
webes, die bei der Verpflanzung unzerteilter Schilddx'fisenlappen am 
st~rksten waren. Es handelt sich dabei offenbar um resorptive Ent- 
ziindungen; denn immer gingen Gewebsteile zugrunde, weft die Trans- 
plantate dicker waren, als theoretisch zu fordern ist (in Versuchsgruppe I 
nnd I I I  aus rein technischem Unverm6gen, s. oben). Die nekrotischen 
Gewebsteile werden yon kMnen Rundzellen resorbiert (Abb. 14, 15, 
19, 23, 24), die slch fiberall im Transplantat, an seinem Rande und in 
Lymphgef/iBen finden. In der angloamerikanisehen Transplantations- 
forschung gelten gewisse ~undzellinfittrate dagegen als , ,Tnbercnlintyp" 
der Gewebsallergie, in der sich immunblologisehe Abwehrvorg/~nge 
zwischen Transplantat und Wirt als Folge ihrer KSrperfremdheit aus- 
driieken sollen. Dieser Betrachtungsweise fehlt nnseres Wissens bis 
jetzt trotz vielfal~iger Belniihungen die serologische Basis. Wit haben 
schon darauf hingewiesen (KzcAKE 1955a), dab nach unserer Auf- 
iassnng keine Berechtigung besteht,  einer banalen kleinzeltigen Infil- 
tration eine so spezifisehe Deutung zu geben. In den in der vorliegenden 
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Arbeit beigebraehten Befunden sehen wh" eine weitere Stiitze dieser 
Behauptung. ])enn obw0lff in unseren Versuchen keine KSrperfremdheit 
zwisehen Spender und Empf~nger besteht, weft beide miteinander 
identisch sind (Autotransplantation!), zeigen alle Transplantate ldein- 
zellige Infiltrate, eben als Zeichen einer resorptiven Entzfindung und 
nichts als Ausdruck einer Antigen-AntikSrperreaktion. 

Unsere 3 Versuchsserien bescherten uns ein reishhaltiges Material 
mit intsressanten Problemen, yon denen ~iele often blieben und der 
weiteren Untersuehung wert sind. Wir denken dabei z. B. an die Frage, 
ob die Entwicklung der Transplantate und ihr Funktionszustand dursh 
den Hormonbedarf des Wirtes beeinflu~t wird. Es kSnn~e aueh, z. B. 
im Kaulquappen~etamorphoseversuch, gekl~rt werdsn, ob das yon den 
Tr~nsplantaten gebildete ttormon vollwertig ist. An histogenetisshen 
Vorg~ngen w~re der Ersatz der Capillaren durch grSBere Gef~Bs im 
Bert der Versuehsgruppe III  welter zu verfolgen. ])as gegenseitlge Vsr- 
haltnis yon Gitterfasern und Basalmembranen0 die Bedeutung jeder 
einzelnen Komponente bei der Wiederherstellung des Parenchyms und 
ihre verschiedene Stabilit~t - -  es ssheint uns, dab die Basalmembranen 
hlnf~lliger als das Gittergeriist sind - -  sind ein gut angreifbares und fiir 
das Them~ der Restitution yon Driisengewebe wahrseheinlich aufseMu~- 
reiches Problem. 

Zusammenfassang 
Mit drei verschiedenen Versushsanordnungen wurde Schilddrfisen- 

gewebe bei Kaninchen autotransplantiert. Niemals entstanden die 
Transplantate durch Sprossungen und Zellteilungen aus fiberlebenden 
Resten, wie in der Literatur angegeben ~drd, sondern immer dursh 
Wiederholung der fiberpflanzten Zellen selbst. In sog. l%krobioss be- 
findlishes Gewebe ist erholungsi~hlg, falls guts Lebensbedingungen ein- 
treten, bevor die Sch~digung irreversibel wurde. Morphologlsche Be- 
funds zwingen zu der Annahme, dai~ ChromatinbrSckel (nach dem 
gsbr~uslffichen Terminus karyorhektische Kerne) und wolff sogar un- 
geformte Chromatintropfen slch unter entsprechenden i~uBeren Um- 
stgnden zu Kernen umformen kSnnen. Da dann aus nacktem Chromatin 
Zellen entstehen, wird vermutet, dab Zelleiber yon Kernen neu auf- 
gebaut werden kSnnen. 

Bei der Wiederherstellung des Parenchyms wurden einige Teil- 
probleme verfolgt wie die l%uordnung des erholten Epithels zu Follikeln 
und die Beteiligung der Basalmembranen bei diesem Vorgang, das 
Sclffeksal des KoUoids (Verschwinden und l%ubfldung), die Vernarbung 
ohne Beteiligung yon Granulationsgewebe und die Entwicklung des 
l%ttgewebes in i~lteren Transplantaten aus Narbengewebe. Einige 
andere noeh unbearbeitete Probleme, ffir die die Transplantate ein auf- 
selffuBreiches Material bilden, werden genannt. 
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Die T r a n s p l a n t a t e  y o n  2 V e r s u c h s r e i h e n  ze ig ten  zu l e t z t  das  Schi ld-  

d r f i sengewebe  im  S t a p e l s t a d i u m .  I n  e iner  de r  3 Ver suchs re ihen  e n t s t ~ n d  

regelm~i~ig P a r e n c h y m  in  a k t i v e m  F u n k t i o n s z u s t a n d  m i t  ] au fende r  

A b g a b e  des  Sek re t s  in  den  Kre i s l au f .  Das  be i  d ieser  Versuchs re ihe  

g e b r a u c h t e  V e r f a h r e n  wi rd  ffir die p r a k t l s c h e  A n w e n d u n g  der  K l i n i k  

empfoh l en ,  sowei t  h ie r  B e d a r f  n a c h  funk t ione ] l  a k t i v e n  A u t o t r a n s -  

p l a n t ~ t e n  e n d o k r i n e r  Dr i i s en  bes t eh t .  
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