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Die vorliegende Arbeit stel]t die Fortsetzung der etwa vor einem Jahr  
erschienenen Untersuehungen Sdnthas dar 1. In  der erwi~hnten Arbeit 
konnte Sdntha naehweisen, dal~ die erste Erscheinung der Mikroglia 
im Zentralnervensystem - -  im Gegensatz zu der Auffassung yon Del 
Rio Hortega und Gozzano - -  nicht in der Zeit um die Geburt  herum, 
sondern in einer bedeutend frfiheren Phase des embryonalen Lebens 
erfolgt. In  der Frage der Cytogenese nimmt Verf. best immt gegen die 
Prui]ssche ektodermal-ependym~re Hypothese Stellung und stellt die 
vaseu]i~re Genese als die wahrseheinlichste dahin. M_it der vaseuli~ren 
Genese der Mikroglia bringt Sdntha seine Beobaehtung in Zusammen- 
hang, naeh welcher die Mikroglia bereits in den Zeiten vor dem Auf- 
treten der Hortegaschen KSrnchenzellherde im ~ervenparenchym diffus 
zerstreut vorkommt.  Sein Untersuchungsmaterial bildeten - -  abgesehen 
yon Kaninchen-, Sehweine-, Kalb- und mensehliehen Feten - -  haupt-  
s~ehlich neugeborene t~atten und Rat tenembryonen verschiedenen Alters. 
Abet aueh bei dem jiingsten der letzteren (die Glieder der untersuehten 
]~eihe waren Rattenfeten yon 2520, 1050, 550 und 270 mg KSrper- 
gewieht) wiesen die Differenzierung des Zentralnervensystems und die 
Vaseularisationsverh~ltnisse einen ziemlich vorgesehrittenen Grad auf 
und so erschien gerade vom Standpunkte des Cytogeneseproblems unum- 
gAnglieh notwendig die begonnene Fetenreihe naeh unten zu zu verfolgen. 
Bei unseren neueren Untersuchungen haben wir uns auf Rattenfeten 
beschri~nkt, konnten jedoch hierbei eine ziemlieh komplette t~eihe unter- 
suchen. Brauehbare Imprs erhielten wir yon Feten folgenden 
Kiirpergewiehts : 200, 170, 140, 120, 100, 75, 50, 35, 20, 15 und 5 rag. Mit 
der Bearbeitung sind wir so vorgegangen, wie das bei unseren frtiheren 

1 Sdntha: Arch. f. Psychiatr. 96 (1932). 
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Untersuchungen besprochen wurde, d. h. den Kopfteil der jungen 
Embryonen haben wit in tote  gesehnitten. An den basiparallelen 
Schnitten bekamen wir den besten topographischen Uberblick, denn in 
solchen Schnitten wurden infolge der in diesem Alter sehr starken Scheitel- 

krfimmung die rhombence- 
phalen und teleneephalen Seg- 
mente fast quer und nur tier 
schmale meso-diencephale Ab- 
sehnitt schief bzw. ]/~ngs ge- 
troffen, was jedoeh die Orien- 
tierung nieht stSrte. Die Im- 
pr~gnationsmethodik haben wir 
nut  insofern ge/~ndert, als die 
Zeit der Bromformolfixierung 
stark abgekiirzt wurde, bei 

Abb.  1. Gehi rn  eines l~a t tenfe t s  yon  15 m g  m i t  
den e rs ten  Spuren  tier Vaseu la r i sa t ion .  

T te lencephale  Blase;  l~h l%hombeneephalon;  
I I I  dxi t te r  Ven t r ike l ;  I V  v i e r t e r  Ven t r ike l ;  p.o. 
_(ugenstiel ;  c.o. Linsen!olat te;  r . i .  Reeessus  in- 
fund ibu l i ;  t .ch.  Te la  chorioidea ven t r i cu l i  quar t i .  

Abb. 2. l~attenfet yon 15 rag. Ventraler 
Tell des l~hombeneephalon rnit eindringen- 
den Gef~i3en. _A_n zwei Gef~l~sprossungen 
ist je ein Mikroglioblast (i und 2). V ven- 
trikuHire, P piale Oberfl~ehe. Zeil3 Obj. D, 

Ocul. 4. 

jungen Feten auf einige Stunden. Nur in dieser Weise gelang uns elek- 
t i re  Impr/~gnationen zu gewinnen. 

Die Mitteilung unserer neueren Untersuchungsergebnisse beginnen 
wit mit der wichtigen Feststellung einer Tatsache, die zugleich eine 
Stfitze ftir die in unserer vorigen Arbeit ausgefiihrten Hypothese der 
vascul~ren Genese bildet. Wit fanden n/~mlich, die Entwicklung der 
Mikroglia in der ontogenetischen l~eihe zuriickverfolgend, dal~ das 
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Erscheinen der ersten Mikrogliazellen und die erstcn S.puren der Vascularisa- 
tion des Nervensystem zeitlich und 6rtlich zu.sammen]aUen. Bei dem 
jiingsten Gliede unserer Reihe (Rattenfet von 5 mg Gewicht, das Stadium 
der einfachen Augenblase, vor der Entwieklung der Linsenplatte, 7 bis 
8 Tage alt) konnten wh" Mikrogliazellen iiberhaupt: nicht beobachten, 
ebenda feb]ten ~ueh die geringsten Sp~'en einer Vascularisation. Die 
ersten Exemplare der Mikroglia ze~gten 8ieh bei einem Ratten/et yon 
15 mg und zwar im ventralen Tell des t~hombencephalons und Jm Dien- 
cephalon. Wie an der halbschematischen Abb. 1 zu sehen, entspricht 

diese Entwieklungsphase der beginnen- 
den Einstiilpung der Linsenpl~tte und 
der Entwieklung des Augenbechers; 
die GehSrb]asen haben sieh bereits ab- 
gesehniirt; es ]/~l~t sieh eine ganz pri- 
mitive Vascularisation im Diencephalon 
und im ventralen Tell des l~hombence- 
phalons erkennen. Zeitlich ~/~llt dies 
auf den 8--9. Tag der embryonalen 
Entwieklung. Auf~er den uuf der Abb. 2 
sichtbaren zwei Mikroglioblasten --- ob- 
wohl etwa 20 Schnitte darchgesehen 
wurden - -  konnten wit nut  noeh zwei 
Exemplare im Dieneephalon feststellen. 
Diese primitiven Elemente ~hneln kaum 
in etwas anderem den fertigen Mikro- 
gliazellen als in der spezifischen lm-  
prggnation; unter den Mikroglioblasten 
der sps Zeiten k5nnen wit jedoch 
die verschiedensten intermedi/~ren Sta- 

A b b .  3. R a t t e n f e t  ~on  35 rag.  Dience-  glen auffinden. I m  wesentlichen ~thn- 
p h a l o n .  1, 2 ~ 3 s i n d  d re i  ~\~ikrogl ioblasten,  
a l e  sich an Capill~re (c, c, c) ~nschmiegen. licheVerh~ltnisse erg~ben sich bei einem 

ZeiI~ H e m .  I m m . ,  Ocul .  2. Embryo yon 20 mg, dus sagittal ge- 

schnitten wurde. Bei den Embryonen yon 35 mg zeigt sieh schon ein 
erheblicher Sprung. Die Anlage der Linse hat sieh bereits zu Linsen- 
bl/~sehen gesehlossen, ist jedoch noch hohl und ist mit  tier Corneallamelle 
in engem Zusammenh~ng. Die mediale Wand der Grof~hirnblasen ist noeh 
glatt, Plexusimpressionen sind an ihnen noch nicht entwiekelt. Dieser Zeit- 
punkt  entspricht den 9. bis 10. Tag. Die Mikrogliuze]len - -  freilieh gewShn- 
lich p]umpe primitive Exemplare - -  sind schon ziemlich zahlreieh an ver- 
schiedenen Punkten des Nervensystems zu beobachten - -  entsprechend 
der sieh allm/s verbreitenden Vascularisation; betreffs letztere mSchten 
wir jedoeh bemerken, daI~ vorl~ufig aussehlieBhch radi~r verlaufende Capil- 
lare zu sehen sind. Die perivaseul/~ren Mikroglioblasten sind vielleicht in 
diesem Alter am sehSnsten zu studieren. An den Abb. 3--6 demonstrieren 
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wir verschiedene Exemplare yon ihnen. Ein gemeinsamer Zng kommt  
darin zum Ausdruek, dab s~mtliche neben Gefa~en liegen; gelegentlieh 
im engsten Kon~akt mit  ihm 
(Abb. 3: 1, 2, 3, Abb. 6: 2, 3), 
ein anderma] mehr oder weniger 
entfernt yore Gefal~. Die frfihe- 
ste Phase stellen die Ze!len 3 
der Abb. 3 und 1, 2 der Abb. 4 
dar; dagegen weisen die Zellen 
1, 2 der Abb. 3 und 1--4  der A b b .  4. l~atisenfet yon 35rag'. 3~[ikroglioblasten 

v o m  l ~ h o m b e n c e p h a l o n  (1) u n d  D i e n c e p h a l o n  (2). 
Abb. 6 eine fortgeschrittene Zei~ Horn. Imm., Ocul. 2. 
Verzweigung auf. Der Proto- 
plasmaleib dieser plumpen Mikroglioblasten ist zuweflen homogen, in- 
tensiv impragniert,  manehmal abet  ungleichmal3ig, vacuolar, bzw. mit  
fremden Stoffen beladen. Es sind nicht 
deutliche KSrnchen- bzw. Gitterze/len, wie 
wit darauf bereits in unserer frfiheren Arbeit 
hinwiesen, doch scheinen sie der Vermittlung 
irgendeiner Substanz zu dienen. Die vacuo- 
lare Struktur  ist an den Exemplaren 2 der 
Abb. 4 und besonders 1, 2 der Abb. 5 gut 
zu sehen. Auch ziemlieh gut entwickelten, 
verzweigten Exemplaren begegneten wir an 
den peripheren Teilen des Rhombencephalon, 
entspreehend der Austrittsste]le des Nervus 
VI I I .  Zur selben Zeit erseheinen aueh die 
ersten extracerebralen Mi]crogtiazellen, beson- 
ders um die Anlage der Hypophyse (i~hn- 
]iehe zu denen der Abb. 19 unserer vorigen 
Arbeit), wie auch die ersten Mi/croglioblasten 
des Neuroepithets der Netzhaut. Letztere 
zeigen wir an der Abb. 7. Am zentralen 
Teil der Netzhaut,  unter der vorderen Ober- 
f]aehe sehen wit vier globulSse, bzw. tells ~bb. 5. l%attenfet yon 35 rag. 

- ~/s ~Vand  de r  t e l e n c e p h a l e n  
schon amSboide M_ikroglioblasten, die allem Blase. 1, ~Iikrog'lioblastenunter- 

h a l b  t ier  G e h i r n o b e r f l a c h e .  P P ia le ,  
Ansehein nach yon dem Capillarsystem des v ventrikulare Oberfl~che. Zei2 
GlaskSrpers her eingewandert sind. In  der ~om. Imm., Ocul. 2. 
Pigmentsehicht sind ahnliehe Gebilde nieht 
anzutreffen, hinter der Retina sind aber zwei extracerebrale Exemplare 
zu beobaehten (Abb. 7: 5, 6). Wie unten noch ausgeftihrt wird, sind 
die Entwieklung und die Verbreitung der Mil~'ogliaze]len in den ver- 
schiedenen Lebensperioden an der Retina besonders sehSn zu studieren. 
Es ist bereits in diesem Entwieklungsstadium gut zu erkennen, dal3 die Ver- 
breitung der Mikrogliaelemente mit  dem allgemeinen Differenzierungsgrad 

A r c h l y  f i i r  P s y c h i a C r i e .  B d .  98.  39 
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des entsprechenden Segments bzw. Teiles des Nervensystems parallel 
verl/~uft; aus diesem Grunde finden wit sie am hgufigsten im ghomben-  

A-bb. 6. R a t t e n f e t  yon  35 mg.  Th~lamusgegend.  1 - -4  an  Gefa~en s i tzende ~iikroglio- 
b las ten  in e twas  vorgeschr i t t eneren  St~dien Ms a n  d e n  vorigen Abbi ldungen.  Zeig Horn. 

I m m . ,  Ocul. 2. 

Abb.  7. l%attenfet yon  35 nag. Bulbus.  1 --4: p r imi t i ve  !Viikroglioblasten in dot l%etina (R), 
5, 6 ext rare t inMe N[ikrogliaelemente.  P Pig3nentschicht;  L Linse;  C Corne~lplat te ;  A.h. 

Gef~Be des Glask0rpers .  Zei/3 Obj. D, Ocul. 2. 

cephalon, danach im Dieneephalon, wahrend die telencephMen Hirn- 
blasen noch vSllig frei yon ihnen sind. In der Ndihe des Ependyms 
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und zwischen die Ependymzellen eingelceilt sehen wit sie in dieser Zeit 
nirgends. 

Die VerMltnisse des Embryo  yon 50 mg zeigen keine wesentlichen 
Unterschiede. Besonders im Diencephalon und l%hombencephalon fanden 
sich sp~tere Stadien der Mikrogliobtasten, man sah an ihnen einige 
Forts~tze. Zwischen GehSrblase und Rachenspalt  beobachteten wit zuerst 
in diesem Alter in gr6Berer Zahl die extracerebralen Mikrogliazellen. 
Sie erscheinen wahrseheinlich schon frfiher, nur fallen sie infolge ihrer 
geringen Zahl dort nicht auC 
Die Abb. 8 demonstriert einen 
solchen retrophaz'yngealen Mikro- 
gliaherd. Es sind sehr intensiv 
impr~gnierte, plumpe Elemente 
zuweilen aber bereits mikroglialen 
Charakters, die sp~ter yon rein 
verzweigten Exemplaren abgelSst 
werden. Dicht hinter dem Laby- 
rinth sehen wit auch zwei Zellen, 
doch drs sie sich niemals 
zwischen den Epithelzellen der 
GehSrblasen. Ihre Bedeutung 
kSnnen wit kaum erraten, zum 
Geh6rsorgane haben sie wahr- 
scheinlieh keine n~heren Bezie- 
hungen. Beim Embryo  yon 50 mg 
konnten wit zuerst in der Wand der 
NasenhShle mil~'oglia/ihnlieh im- 
pr/ignierte Zellen antreffen; solche Abb. 8. Rattenfet yon 50 mg. Extraoerebrales 
liegen sieh aueh im sp/s Alter Mikrogliah~tufehen zwisehen Gehfrblfisohen (a) 

und lEaehenspalte (b). Zeig Obj. D, Ocul. 2. 
nur ganz vereinzelt feststellen. 

Bei dem Embryo  yon 75 mg sind sehon bedeutend vorgesehrittenere 
Mikrogliaverh/iltnisse anzutreffen. An den meisten Stellen des Nerven- 
systems herrsehen nieht mehr die plumpen am6boiden, sondern die 
verzweigten Formen vor. Die Zellen sind abet noch immer ziemlieh 
plump, vergliehen mit  den entwiekelten grazilen Exemplaren. Das n/~here 
Verh/tltnis zu den GefaBen bleibt auch weiterhin bestehen. All diese 
Verh/~ltnisse demonstriert uns sch6n die vom Lobus olfactorius gezeiehnete 
Abb. 9. Wit sehen 7 Mikrogliazellen versehiedener Form, yon denen 
2 und 4 ziemlich entwiekelt sind, w/~hrend 1 und 7, obwohl ihre Zweige 
bereits fertig erseheinen, einen plumpen Protoplasmaleib besitzen. 
Zelle 3 1/~gt das Bild eines ganz anf~ngliehen perivaseul~ren Mikroglio- 
blasten erkennen. An der Abbildung ist aueh gut zu seh'en, dag die 
Vascularisation eine reich]ichere zu werden beginnt. Nebenbei bemerkt,  
gehSrt der Bulbus olfaetorius zu den friih diHerenzierenden Gehirnteilen. 

39* 
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Abb.  9. ]~at tenfet  von  70 rag. l~Iiki'ogliazellen im Lobus  olfactorius m i t  beginnender  
Verzweiglmg.  Zeil~ Obj. D, Ocal. 4. 

In  diesem Alter kommen sehon 
vallig ~usgereifte Mikroglia- 
zellen vet ,  die yon denen des 
erwaehsenen Tieres kaum ~b- 
weiehen. Derartigen Exem- 
plaren begegneten wit verein- 
zelt in der Medulla oblongata 
(Abb. 10). I m  TeleneephMon 
zeigen sieh noeh immer sehr 
selten Mikrogliaelemente, sie 
fehlen vSllig im ganzen late- 
rMen Blasenteil; in der mediMen 
Wand beobaehteten wit jedoeh 
sogar zweimM je ein verzweigtes 
Exemplar.  Die Netzhaut  weist 
hier sehon erhebliehe Unter- 

Abb.  10. R a t t e n f e t  yon 70 rag. Annghe rnd  aus- schiede auf; anstat t  der run- 
gereif te  Mikrog-iiazelle im  ~Rhombeneephalon. ZeiB den plumpen Exemplare tref- 

Obj. H e m .  I m m . ,  Oeul. 9. 
fen wir zwar differenziertere 

Formen an, ihre Z~hl ist ~ber ~ueh hier sehr gering. 
In  der Netzhaut  des Embryo yon 100 mg is~ die Entwieklung viel 

deutlieher. Wie an der Abb. 11 zu sehen, ist die HShle der Linse hier 
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schon verschwunden, auch das Gef~Bsystem des GlaskSrpers zeigt ein 
reiehes Gefiecht. Zeitlich entspricht dies etwa dem 11.--12. Tage. In 
der neuroepithehalen Lamelle der Netzhaut sind 10 Mikrogliazellen zu- 
sammenzuz~hlen, die auch bier unter der dem GlaskSrper gegeniiber- 
liegenden Oberfl~che liegen, so dab wit insgesamt 2 Zellen in den tieferen 
Sehichten der Netzhaut vor~inden. Die einzelnen Zellen lassen gelegent- 
lich schon ziemhch entwiekelte Zweige erkennen. In der Pigmentlamelle 
kommt auch hier keine einzige ~ikroglia zur Sieht. An dieser Abbildung 
mSehten wir noeh darauf aufmerksam machen,ldaf~ 1/~ngs des Gef/~B- 

Abb.  22. ]~at tenfet  yon 100 rag.  Bulbus.  ~ Re t ina ;  
L Linse;  P P igmen t sch ich t ;  C Cornealepibhel. Ni~heres 

im  Text .  Zeil3 Obj. D, Oeul. 2. 

Abb.  22. R a t t e n f e t  yon 
100 nag. Ausgerei f te  

:~1ikrogliz~zelle in tier me-  
di~len W a n d  4er telence- 
13halen Blase. P piale ; 

V ven t r iku la re  Ober- 
f laehe;  e Capillare.  ZeiB 

Obj. D, Ocul. 4. 

geflechtes des Glask5rpers - -  also ex t ra re t ina l - -  drei eigenartige amSboide 
Zellen zu beobachten sind (mit 1, 2, 3 bezeichnet), die maBig intensiv 
und feinkSrnig impr/~gniert sind, wodurch sie sich also yon den retinalen 
Mikrogliazellen unterscheiden, in ihrem fibrigen morphologisehen Ver- 
halten jedoch diesen sehr ~hneln. Auch betreffs des Impr/~gnations- 
charakters miissen wh" aber feststellen, dab unter den retinalen Mikro- 
gliaelementen s imprs Exemplare vorkommen (a und b). 
Wir halten es /iir wahrscheinlich, daft es sich um yon den Capillaren des 
GlaskSrpers in die Retina eingewanderte Mikrogliaelemente handelt, doeh 
kSnnen wir die M5gliehkeit nieht ausschlieBen, dab wir es mi~ durch 
den Kolobomaspalt in den GlaskSrper gelangten mesenchymalen Zellen 
zu tun haben. Soviel steht jedenfalls lest, dab die Retina in diesem - -  
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ja, wie wir sehen werden, ~ueh noch in einem viel sp~Lteren - -  Alter 
keine eigenen Gefs besitzt ; besteht also die vaseul~re Genese zu Recht,  
so mfissen die Mikrogliazellen der Netzhaut  yon den Gefs des Glas- 
k6rpers her einwandern. An der Abb. 12 zeigen wit eine fast v611ig ent- 
wickelte iKikrogliazelle v o n d e r  telencephalen Blasenwand eines Embryo  
s Alters. Die telencephale Blase ist fibrigens in diesem Alter 
noch immer ~u[3erordentlich arm an Mikrog]i~zellen. 

Vom ns Gliede unserer ~etenreihe - -  einem Ratten~et yon 
120 mg - -  zeigen wit 3 Abbil- 
dungen. Die Abb. 13 s tammt  
- -  ebenso wie die Abb. 9 - -  
veto Bulbus olfactorius. Die 
beiden Abbildungen mit- 
einander vergliehen, springt 
die Entwicklung gut ins Auge. 
Gegenfiber den meistens plum- 
pen Mikrogliazellen der Abb. 9 
sehen wir bier gr~zile, fein- 
verzweigte und kaum, von 
denen der Erwachsenen ~b- 
weichende Mikrogli~e]emente. 
Gleiehzeitig verlieren die Zel- 
len ihren Zusammenhang mit 
den Gef/~Ben. Bei den extra- 
cerebr~len Mikrogliazellen - -  
sowohl zwisehen GehSrbl~s- 
chen und Raehenspalt,  wie 
auch um die Hypophyse - -  

Abb.  13. l~atten~et yon 120 rag. Fas t  vOllig ~usge- 
reif te  l~[ikrogliazellen im Bulbus olfactorius.  P peri- i s t  ein ~hnlicher Differen- 
phel'e Sohioht; 1~[ Mat r ix ;  c Capi l lare;  zv  Zon~ 

vasoulosa.  ZeiB Obj. D, Ocul. 4. zierungsvorgangfestzustellen, 
wie bei den cerebralen Mikro- 

gliaelementen, indem die Zellen auch hier graziler und reichlicher 
verzweigt sind. Die Abb. 14 zeigt veto Riickenmark ein interessantes 
und lehrreiches Bild. Am dorsolateralen t~ande des Riickenmarkes 
sehen wit den noch sehr primitiven Hinterstrang,  davon abw~rts 
das Velum m~rginale und den Seitenstrang. Nach innen zu folgt die 
Neuroblastenschieht mit  zahlreichen dorsoventral verl~ufenden Nerven- 
fasern, d~nach die indifferente Matrix. Beaehtenswert ist die Anhs 
der Mikrogliaelemente verschiedener GrSBe und Form und grS[ttenteils 
amSboiden Charakters im Gebiete des Hinterstr~nges. Zwei Exemplare 
sehen wit auch l~ngs des  Seitenstranges, w/~hrend die !~euroblastensehicht 
mikrogliafrei ist. Die Matrix ist ebenfalls augerordentlieh arm an Mikro- 
gliazellen; in der ganzen linken H/~lfte des gi iekenmarkes konnten wir 
nur das einzige, an der Abbildung demonstrierte Exemplar  antreffen. 
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Vielleicht die bedeutendste Erseheinung der Entwicklungsphase, 
die dem XSrpergewieht yon 120--140 nag entspricht, ist das Au/treten 
yon K6rnchen- bzw. Gitterzellen: unregelm/~gige, plaqueartige Elemente 
im ventralen Teile des t~hombencephalon. Diese sind den fiir das sp/~tere 
Alter charakteristische, massenhaft auftretende ,,embryona]e KSrnehen- 
zellen" ganz ghnlich, hSchstens, dal~ sic etwas weniger markant imprgg- 
niert sind. Vereinzelt finden sie sieh auch im Riickenmark, im Gebiete 
des spgteren Vorderhorns vor. Ebenfalls in dieser Zeit treten die ersten 

Abb.  14. R a t t e n f e t  yon 120 rng. Dorsola tera ler  Tel l  des Rt iekenmarks .  t t  t t i n t e r s t r ang ;  
S Se i tens t rang;  V m  Ve lum m a r g i n a l e ;  N Neuroblas tensch ich t ;  5~ ~r Bemerkenswer t  
sin4 die p r im i t i ve  Mitcroglioblasten im Bereich des Hin te r s t ranges .  Zeig Obj. D, Oenl. 4. 

Mikrogliazellen in der Nghe des Ependyms auf. So konnten wir im ven- 
tralen Winkel des Seitenventrikels einige ziemlich gut entwickelte Exem- 
plate beobaehten, wie auch eines neben dem Ependym des Riickenmarks. 

Beim Rattenfet  yon 170 mg sehen wir das Riiekenmark bereits 
massenhaft mit Mikrog]iazellen tibersehwemmt (Abb. 15). Zahlreiehe 
Mikrogliazellen sind auch im t~hombencephalon zu erkennen, bedeutend 
weniger im tegmentalenTeil des 3/[eseneephalon. Ganz vereinzelt lassen sieh 
Mikroghazellen sehon in der Seitenwand der teleneephalen Blase nachweisen, 
etwas h/~ufiger in der Anlage der basalen Ganglien. Die K5rnehenzellen 
sind im Rhombencephalon zahlreieher. Von den extracerebralen Gebieten 
kommen vor dem Labyrinth aueh hier Xgikrogliazellen vor; bemerkenswert 
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ist, dal] ein Exemplar  in d•s Gewebe des spgteren knSchigen LabyTinths 
(embryonales Knorpelgewebe) eingebettet erscheint. 

Das letzte Glied unserer l~eihe stellt ein Rat tenfet  yon 200 mg dar, 
etwa 12--13 Tage alt. In  der teleneephalen Blase sind die Mikroglia- 
zellen noch immer auffallend selten, sonst sind sie an den verschiedensten 
Teilen des Nervensystems ziemlich zahlreich vorhanden. Viel zahlreicher, 
~ls dies auf Grund des 270 mg wiegenden Gliedes unserer friiheren Reihe 
anzunehmen w~re, was ftir eine Besserung unserer Impr/~gn~tionstechnik 
spricht. AuBer dem Rhombencephalon erscheinen die KSrnehenzellen 

Abb.  15. R a t t e n f e t  yon 170 rag. Vent ro la te ra le r  Teil  des Ri ickenmarks .  Das Rtickemmark 
ist  berei ts  in diesem Al ter  m i t  i~1ikrogliazellen t iberschwemrnt .  F m a  Fissura rnediana 

an t . ;  5~ D/[enlngen; C.e. Canalis eentral is .  Zei$ Obj. D, Ocu]. 2. 

~ueh im Rfiekenm~rk, g~nz vereinzelg finden wir sie sog~r in der Anl~ge 
der basalen Ganglien vor. Fiir die Beurteilung der Entwieklungsverhglt- 
nisse der Mikroglia gibt uns das Bild der Netzhaut  eine gute Ubersieht 
(Abb. 16). Wir bemerken noeh, dal~ die Abb. 7, l l  und 16 mit  derselben 
VergrSl~erung ~ngefertigt wurden, so d~I~ die Masse unmittelbar zu 
vergleiehen sind. Wit sehen im Verh~ltnis zum R~ttenembryo von 
100 rag, dal~ die Zahl der Mikrogliazellen etwa verdreif~eht wan'de, die 
Zellen erhebliehen Differenzierungsgr~d erreiehen ; endlieh d ~  - -  obwohl 
ein grof~er Teil der Zellen noch immer d e r d e m  Gl~skSrper zugew~ndten 
Oberflgche gnliegt - -  einzelne Mikrogliazellen schon in die tieferen 
Schichten penetriert sind. Die Pigmentlamelle ist auch hier, wie auch 
bei jiingeren Feten, mikrogli~frei. Eigene G e f ~ e  besitzt die Netzhaut  
noeh immer nicht. Somit n immt die Neuroepithelplatte der Netzhaut  
im Zentralnervensystem eine ganz eigenartige Stelle ein, da sie ihre 
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Mikrogliaelemente verh/iltnism/~gig spgt bekommt, wghrend ihre eigene 
Vascularisation sich ziemlich sp/it entwiekelt. 

Besprechung. 
Nach dieser die Entwicklung der Mil~.oglia betreffenden zweiten 

Untersuchungsreihe, bei welcher es uns gelang, die Mikroglia an Ratten- 
feten bis zu ihrem ersten 
Erscheinen zuriickverfolgen, 
erscheint es kaum noch zwei/el- 
halt, daft die Mikroglia ent- 
wicklungsgeschichtlich schar] 
yon der IVeuroglia zu trennen 
ist. Weiterhin ]c6nnen wit 
]caum daran zwei[eln, daft 
die Genese der Mikrogliaele- 
mente mit der Vascularisation 
des Zentralnervensystems und 
insbesondere mit den Ge[iifien 
selbst in irgendeinem Zu- 
sammenhang zu bringen ist. 
Diese mesodermale Genese 
Mrd durch mehrere Tat- 
sachen unterstiitzt. Bereits 
in unserer frfiheren Arbeit 
haben wit jenen wichtigen 
Umstand betont, dal3 in 
jungen Embryonen der 
grSBte Tell der Mikroglia- 
zellen entweder Gef/~Ben eng 
anliegend oder zum minde- 
sten in der N~he der Gef~l~e 

A b b .  16. R a t t e n f e t  y o n  200 rag .  3[ ikrogl iaze l len  in 
anzutreffen ist. Diese ~Be- der  R e t i n a  (1%). P P i g m e n t l a m e l l e ;  @ Gefal~e des 
obachtung gilt in erhSh~em Glask6rpers .  Zeil~ Obj.  D, Ocul .  2. 

?r ftir die neuerdings 
untersuchten, bedeutend jiingeren Embryonen. Ebenfalls in unserer vorigen 
Arbeit wiesen wir darauf hin, dab die Verbreitung der Mikrogliaelemente 
,,mi~ dem allgemeinen EntwicMungsgrad und der Reife des betreffenden 
Segmentes in Zusammenhang steht". Unsere neuere Untersuchungen 
konnten diese Feststellung nicht nut  erhgrten, sondern mit der wichtigen 
Erkenn~nis erg/~nzen, dab das allererste Erscheinen der Mi]croglia mit den 
ersten Entwic]dungsspuren der Ge/gi/3e zusammenfiillt (s. den Fet yon 15 rag) 
und das Nervenparenchym in der Zeit vor der Vascularisation mi]cro- 
glia]rei ist. Auch diirfen wit die Tatsache nicht vernachl~ssigen, da~ 
die spezifische Impregnation der Mikrogliazellen glcich anfangs in vollem 
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Umfange zur Geltung kommt  und dal~ in der Affi~fiti~t zum Silberearbonat 
keine derartigen gradue]len Unterschiede zu beobaehten sind, die zu 
den indffferenten fetalen Neurogliaelementen irgendeinen Ubergang dar- 
stellten. Was die Frage der Cytogenese angeht, k~nn als Neg~tivum 
festgestellt werden, dal~ zu je jiingerem Alter wir zuriickgreifen, um so 
weniger die gefundenen Mikrogli~verhs mit  einer vermeintlichen 
ependym~l-ektoderm~len Ursprung zu vereinbaren sind. In  der NiChe 
des Ependyms trafen ~ r  bei den R~ttenfeten yon 120--140 mg zuerst 
Mikrogli~zellen, diese w~ren aueh ausgereifte Formen. Die Netzhaut 
ist die einzige Stelle im Nerven~ystem, wo die Mikrogliazellen ohne Ge/iifie 
er~cheinen; bier er]olgt ]edoch die Immigration aIlem Anschein nach yon 
den Capillaren de8 Glask6rpers. Wir sahen ns an den Abb. 7, l l 
und 16, d~i~ einerseits die Mikrogliazellen der Netzhaut  zuerst an der 
dem Glask6rper zugekehrten Seite erseheinen und yon hier aus allms 
die tiefer gelegenen Teile fibersehwemmen, andererseits zwischen dem 
C~pillargeflecht des Glask6rpers zerstreut solchen verzweigten mesen- 
ehym~ten Zellen zu begegnen sind, die deutlieh an junge Mikrogliazellen 
erianern. Fiir die mesenehymale Genese f~llt sehwerwiegend d~s extra- 
cerebrale Vorkommen der Mil~rogIiazellen ins Gewieht. Wir wiesen darauf 
bereits in unserer frfiheren Arbeit als einen Umstand hin, der mit  der 
ependym~r-ektodermalen Genese in keiner Weise in Einkl~ng zu bringen 
ist. Bei unseren neueren Untersuchungen aehteten wh' tunlichst auf 
derartige Befunde und fanden diese au{~er der Gegend zwisehen Geh6r- 
bl~sehen und Raehenspalt,  wo sie sieh am zahlreiehsten beobachten 
lie[ten, um die Hypophyse,  neben dem Riiekenmark, hinter dem Augen- 
beeher bzw. sparer dem Aug~pfel, in der Wand der N~senb6hle unter 
der Epithelbekleidm~g, endlich in einem quergesehnittenen, daher nieht 
genau zu identifizierenden Gehirnnerven (vielleieht N. VII)  vor. In  der 
Gegend der Geh6rbls konnten wit an den extr~eerebr~len Mikro- 
gliazellen in Embryonen versehiedenen Alters eine Differenzierung yon 
gleiehem Charakter und Tempo feststellen, wie an den intrucerebralen 
Mikrogliazellen. Bekanntlieh hat  Jimendz de Asda sehon im Jahre 1927 
darauf hingewiesen, dal~ gewisse Elemente yon extr~cerebralen Organen, 
so die )/[akrophagen tier Milz, die Kup/ersehen Zellen der Leber, t%etieulum- 
zellen yon Lymphosarkomen usw. sieh v611ig mikrogliaartig impr~gnieren 
und auch in ihrem morphologisehen Erseheinen im wesentlichen mit  
den Mikrogliazellen identisch sind. Fabio Visintini (1931) untersuehte 
mit  der BoIsisehen ~ethode  die inneren Organe des K~ninchens und 
land besonders im Herzmuskel, abet aueh in der willkiirlichen Muskulatur 
und in der Wand der Harnbla.se v611ig mikrog]ia~rtige verzwe~gte Ele- 
mente. Die an seinen Abb. 2, 3 und 4 demonstrierten Zellen unter- 
scheiden sich yon den eehten Mikrogliazellen sozusagen durch niehts. 
Diese ch'ei normalanatomische Beobachtungen (de Asdas, Visintinis und 
eigene) lassen die Vermutung zu, daft es sich um ein zusammengeh6riges 
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System handeln k6nnte, dessen Repr~isentant im Zentralnervensystem die 
Mikroglia darstellen wiirde. 0b  dieses System nun in den Rahmen des 
reticulo-endothelialen Apparates hinein gehSrt, kann zun~chst nieht mit  
Sicherheit beantwortet  werden. Jedenfalls spreehen das Verhalten der 
Mikrog]ia im Nervensystem unter patho]ogischen Verh~ltnissen wie auch 
unter den jetzt schon sehr zahlreichen experimentellen Bedingungen 
(Gehirnl~sionen, ktinstliche Nekrosen und Infektionen, Vitalf/~rbungen, 
Mikorgliakulturen usw.) in diesem Sinne. 

In  der Frage der Cytogenese ist unseres Erachtens sowohl die e.pen- 
dym~r-syneytiale Theorie yon Prui]s wie aueh die Plexus ehorioideus- 
Theorie yon Gozzano als fiberholt zu betraehten und es kann - -  wie oben 
ausgeffihrt - -  nur irgendeine vasculi~re Genese angenommen werden. 
Die Urform der Mikroglia, d. h. jene Zellgattung, die die auf Grund 
des Impr/~gnationscharakters sehon als Mikrogliablasten anzusehenden 
Elemente liefert, gelang uns leider immer noeh nieht mit  Sieherheit 
aufzufinden. Bei diesem Punkte miissen wir unsere in der vorigen 
Arbeit ausgefiihrte vaseul/~r-adeventitielle Hypothese his zu einem ge- 
wissen Grade revidieren. Als Vorstufen der Mikrogliablasten besehrieben 
wit embryonale adventitielle Zellen. Teils auf Grund einer Besse rung  
unserer Impr~gnationstechnik, haupts~ehlieh aber an Hand  der Unter- 
suehung yon Capillaren immer jiingerer Rat tenembryonen kamen wit 
zu der Uberzeugung, dal~ der grSgte Teil der besehriebenen Elemente 
nieht der Gef/~gwand anliegt, sondern innerhalb des Lumens sitzt und 
somit embryonalen Blutzellen entsprieht, weiterhin, da6 im intrauterinen 
Leben riiekw~trts gehend die fixen adventitiellen Zellen immer seltener 
werden. Der I r r tum erkl~rt sieh dadureh, dag die fetalen Blutzellen 
yon ziemlieh vergnderlicher Gr6ge und Form sind und im Falle einer 
intensiven Impr/~gnation yon einem perivaseul~ren fortsatzlosen Mikro- 
glioblasten bzw. einer adventitiellen Zelle kaum oder tiberhaupt nieht 
zu unterseheiden sin& Fraglieh erseheint uns auch, ob im friihen embryo- 
nalen Leben yon fixes adventitiellen Zellen iiberhaupt gesproehen werden 
kann; denn es ist sehr leieht mSglieh, dag die neben den Gefs zu 
beobaehtenden plumpen argentophilen Mikroglioblasten nieht aus fixen 
Elementen, sondern aus vom Gef~glumen ausgetretenen und zur weiteren 
Entwieklung bzw. Migration bereitstehenden Wanderelementen sieh ent- 
wiekeln. Dafiir spr~che, da6 wit bei unseren jtingsten Embryonen vSllig 
fortsatzlosen adventitiellen Zellen (Pr~mikroglioblasten) sozusagen nieht 
begegneten und die Mikrogliaelemente eine mitotisehe Vermehrung in 
keiner Phase aufweisen. Dagegen seheint zu spreehen, dag wit einen 
i~bertritt  dutch die Gef~gwand nirgends direkt beobachten kormten. 
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Wir erw~hnten, dab K6rnchenzellen zuerst in den Embryonen yon 
120--140 mg erseheinen, und zwar im ventrolateralen Teil des l%homb- 
eneephalon; etwas sparer (200 mg) im Vorderhorn des Riickenmarkes. 
Mikrogliob]asten mit  vaeuoliirem Plasma und mit  fremden Massen beladen 
fanden wir sowohl in friiheren Stadien, wie auch an anderen Stellen, 
diese entspreehen aber nieht den in engerem Sinne gemeinten KSrnchen- 
zellen. Wie wir in unserer frfiheren Arbeit hervorhoben, entwickeln sich 
die Mikroghaelemente des frfiheren fetalen Lebens nicht fiber die eehte 
KSrnchenzellphase zu den verzweigten Formen (s. die Abb. 3, 6, die 
Zellen 3 und 7 der Abb. 9, endlich die Zellen der Netzhaut  an der Abb. 11). 
Aus diesem Grunde st immen wir Berlucchi zu, da[~ die Formverh/~ltnisse 
der Mikrogliaelemente um die Geburt herum (formas rodondeadas, pseudo- 
podieas, ramificadas Hortegas) nieht allein auf meehanisehe Verhi~ltiiisse 
zurfickgeftihrt werden kSnnen, wie das yon Hortega behauptet  wird, 
sondern die Ursaehe der Akkumulation der KSrnehenzelleii ist darin 
zu suehen, dab sie an best immten Stellen der well, eli Substanz irgend- 
welehe Aufgabe (Aufbau-Abbau) zu 15sen haben. Berlucchi sl0richt yon 
einer ,,leichten Affektion des Nervengewebes" ; wahrscheinlieh kommt  den 
mikrog]ialen KSrnchenzellen in der )s eine Rolle zu. Wahr- 
seheinlich ist unseres Erachtens weiterhin, da$ das Erscheinen der Kb'rn- 
chenzellen und das Verhalten der Glia im allgemeinen mit der Tempo der 
/etalen Sto]/wechselvorggnge eng zusammenh~ingt. Bei mensehliehen wit 
auch bei Sehweinefeten (lange embryonale Zeit!) sahen wit niimlich 
sowohl in der grauen wie auch in der weil3en Substanz in der zweiten 
H~lfte der Schwangerschaft und urn die Geburt herum praktiseh nut 
ausgerei/te Mikrogliazellen (s. unsere vorige Arbeit), KSrncheiizellen fehlen. 
Dies steht mit  der wichtigen Beobachtung Berluechis im Einklang, dal3 
die im embryonalen Leben naehweisbaren FettkSrnchen bei kleinen 
Tieren (Katze, Kanineheii) in ausgesprochenen KSrnchenzellen sitzen 
(mobile Mikrogliaelemente), dagegen fehlen bei mensehlieheii Feten die 
mobilen KSrnchenzellen und die FettkSrnehen sind im Zelleib yon Astro- 
cyten zu linden. M_it aiideren Worten, die Herxheimer/iirbung ergibt 
bei Kaninchen- und Ratten/eten ein dem ,,mobilen Abbau", bei mensch- 
lichen Feten ein dem ,,/ixen Abbau" entsprechendes Bild. Zwisehen den 
beiden Abbautypen ist, wie aueh yon Spielmeyer betont wird, ein fliel3ender 
f3bergang und es hs vom Tempo des Prozesses ab, in weleher Richtung 
alas histopathologische Bild sich versehiebt. Offenbar bedeuten diese 
aueh im embryonalen Leben nieht zwei in ihrem Wesen differierende 
Prozesse, sondern es gibt aueh hier (3berg~nge. Es kSnnte damit  zu- 
sammenh~ngen, dal~ bei dem Sehweinefet yon 27 cm auger zweifellosen 
Astrocytenelementen aueh Mikrogliazellen reiehliche Beteiligung in derFett-  
speicherung erkennen lassen, es kommen bier und da auch stark beladene 
pseudopodisehe Formen vor, zur Bildung yon definitiven KSrnchen- 
zel]en (also zum echten mobilen Abbau) ffihrte abet" der Prozel] nicht. 
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Als Anhang mSchten wir nur noch soviel bemerken, dab die Ent-  
wicklung der Mikroglia bei der anderen grol~en Klasse der Vertebraten, 
und zwar den V6geln, seheinbar ganz ghnlich verli~uft wie bei den kleinen 
S~ugern. (~ber diesbezfigliche ausfiihrliche Untersuchungen beabsieh- 
tigen wir demn~ehst zu berichten; hier erws wir nur, daf~ sich 
beim 15 Tage gebriiteten Hiihnerembryo schon ziemlieh entwiekelte 
Mika~ogliaverh~ltnisse feststellen liel~en, die sehr stark an die Mikroglia- 
verhs einer Rat te  oder eines Kaninehens in der zweiten H~lfte 
der Schwangersehaft erinnerten. An den versehiedensten Stellen des 
Hervensystems : im l~hombencephalon, Diencephalon, Mesencephalon und 
in der Hirnrinde sahen wir vSllig ausgereifte Formen, aufterdem zeigten 
sieh um den Ventriculus lateralis und Ventricu]us olfactorins herum 
massenhafte KSrnchenzellen. Dieser Beobachtung m6chten wir aueh aus 
dem Grunde eine gewisse Bedeutung einri~umen, weft es Gozzano beim 
einige Tage alten Huhn weder mit  der Hortegaschen noeh mit  der Bolsi- 
schen Methode ~ikrogliazellen zu imprggnieren gelang. Er zieht daraus 
den Schluft, dab der Grund ftir dieses refraktgren Verhaltens entweder 
in den physiko-chemisehen Eigensehaften der jungen Hfihner liegt, oder 
die Immigrat ion der Mikrogliae]emente nur in den ersten Tagen des 
Lebens beginnt. Diese Annahme steht zweifellos unter dem Einflu6 
der Hortegaschen Immigrationstheorie. Haeh unseren neuesten Unter- 
suehungen, die zum Tell noch im Gange sind, treten Mikrogliazellen 
beim Huhn bereits im frtihen fetalen Leben auf, wie wir es fiir S~uger 
systematisch naehweisen konnten. 
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