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Ueber die Regeneration des Sehilddriisen- 
gewebes. 

Von Prof. Dr. Ribbert in Bonn. 

Es liegen bisher keine eingehenden Untersuchungen darfiber 
vor, ob nach Entfernung eines Theiles der Schilddriise eine 
vSl!ige oder theilweise Regeneration des verloren gegangenen 
Gewebes eintritt, wie  wir sie fiir die Leber und Niere, fiir die 
Speichel- und Meibomschen Drfisen durch P o d w y s s o z k i  '), ffir 
die Milehdrfise dutch Co~n '~) kennen gelernt haben. Nur Ca- 
ha l l s  ~) maehte die Mittheilung, dass nach Entfernung kleiner 
Theile der Driisen bei Hunden und Kaninchen spKrliche Kern- 
theilungsfiguren im Epithel in der Umgebung der Wunde auf- 
treten. Das pbysiologische Wachsthum erfolgt nach Cana l i s  
und T izzon i  bei Gegenwart zahlreieher Mitosen im Epithel, 
die dagegen bei erwaehsenen Thieren ganz fehlen. Ihre Ab, 
wesenheit kann, wie in der Leber, Niere und den Speichel- 
drfisen auf eine grosse Best~ndigkeit der Epithelzellen bezogen 
werden. 

Das Interesse nun, welches die ehirurgisehen Erfahrungen 
und die physiologischen Studien fiber die Exstirpation der Schild- 
driise erweekt haben, l':isst einige Mittheilungen fiber die Rege- 
nerationsf~thigkeit ihres Gewebes gereehtfertigt erscheinen~). Am 
n/ichsten liegt hier natfirlich der Gedanke an das Verhalten de r  
bei den Kr0pfoperationen jetzt gewfhnlich zurfiekgelassenen 

J) Experimentelle Untersuehungen fiber die Regeneration der Drfisenge- 
webe. Beitr~ge ~,on Ziegler und Nauwerck. Bd.I u. II. 

~) Beitriige zur normalen und pathologisehen Anatomie der Milehdrfise. 
Ib. Bd. IL 

~) Sulla seissione degli elementi nel]a ghiandola tiroide. Mitth. aus dem 
Laboratorium yon Bizzozero 1885. 

4) Ein Theil der Versuche wurde schon yon Neumeister in seiner Dis- 
sertation beschrieben: Experimentelle und histologische Untersuchungen 
fiber die Regeneration der Glandula thyreoidea, Bonn 1888, 
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Schihtdrfisenreste. Aber freilich hat man es bier meist mit 
pathologisch ver~.ndertem Oewebe zu thun, ffir welches die an 
normalen Organen gewonnenen Resultate nicht ohne Weiteres 
Gfiltigkeit haben. Zudem ergeben die bisherigen yon J. Wolff ' )  
zusammengestellten und erweiterten Mittheilungen, da sie sich 
auf Beobachtung am Lebenden beschr/~nken, keine Anhaltspunkte 
fiir regenerative Vorg~inge an den Resten des Kropfes. Denn 
Wolff  sah in seinen Fiillen stets eine Verkleinerung der zurfick- 
gebliebenen Theile und wenn Bruns eine Volumszunahme beob- 
achtete, so ist doch nicht zu entscheiden, ob sie auf einer Neu- 
bildung yon Alveolen frier auf einer VergrSsserung der restirenden 
beruht. 

Zum Studium tier fraglichen VerhS~ltnisse schnitt ich aus 
der einen H~ilfte der Schilddrfise bei Kaninchen und Hunden 
1/ingliche Stfickchen mit der Scheere oder dem Messer aus und 
exstirpirte die betreffende halbe Drfise naeh verschieden langer 
Zeit. Die giirtungs- und F/irbemethoden waren die fiblichen. 
Ich besclir~nke reich in den nachfolgenden Darstellungen auf 
das Wichtigste, da anderenfalls manche Angaben nur Wieder- 
holungen dessen darstellen wiirden, was durch die Beobachtun- 
gen fiber die fibrigen Drfisen bereits festgestellt wurde, tch 
denke hier vor AHem an die Bildung des Bindegewebes, die in 
bekannter Weise unter Wucherung der vorhandenen fixen Elc- 
mente ohne Betheiligung der anf~nglich reichlich vorhandenen 
tnehrkertiigea Leukocyten vor sich ging. 

Irn Interesse einer besseren Verst~indigung schicke ich mit 
wenigen Worten eine Uebersicht iiber den allgemeinen Verlauf 
tier Heilung voraus. Der Defect hatte in den quer durch die 
OL~fise arJgelegten Schnitten ungef/~hr keilfSrmige Gestalt mit nach 
innen gerichteter Spitze. Die Wunde wurde anfangs yon einem 
Bluterguss ausgef/illt, in welchen vom l~ande her Bindegewebe 
mit Gef~ssen einwucherte und naturgem/iss zun~chst die Spitze 
des 'Keiles ausffillte, allm~hlieh abet auch die breiteren Ab- 
schnitte desselben einnahrn. Gleichzeitig mit dieser Wucherung 
~Jegannen auch l~egenerationsvorg/~nge am Epithel, die Zur Neu- 
bildung v0n Alveolen fiihrten. Jedoch durchwuchs das junge 

~) Weitere Beitr~ge zur L@re yore Kropf. Ber]. klin. Wochenschr; 1887. 
No. 27 u, 2~. 
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Drfisengewebe grSssere Defecte nicht in ganzer Ausdehnung, 
sondern beschr~nkte sich auf die dem restirenden Gewebe be- 
rlachbarten Abschnitte, w~hrend nach Excision kleinerer Stfick- 
chen die Regeneration relativ betr/ichtticher war. 

W~ihrend 24 S tunden  nach dem Eingriff ausser einer Ver- 
mehrung der mehrkernigen Leukocyten in dem Bluterguss keine 
wiehtigen Ver/s zu bemerken waren, zeigten sich in 
den Pr/iparaten nach 48 Stunden deutliche Regenerationsvorg~nge 
des Bindegewebes und Epithels. In den Alveolen des Randes 
waren einzelne Zellen geschwellt, sprangen welter als did an- 
deren in das Lumen vet und in ihnen lagen gut ausgepr~igte 
Mitosen. 

Naeh 3 Tagen hat die Bindesubstanz in Gestalt eines 
grosszelligen Keimgewebes be tr/ichtliche Theile des Keiles aus- 
geffillt. In dem anstossenden Dr[isengewebe finden sich welter 
vorgeschrittene Neubildungsprozesse. Manche Alveolen zeigen 
wieder in einer, selten in mehreren nach innen prominirenden, 
vergrSsserten Epithe]ien Kerntheilungsfiguren. Einzelne Drfisen- 
r/iume, meist solehe, die der Oberfl~che des Organes nahe lagen, 
besassen an der dem Defect zugekehrten Seite oder in ganzem 
Umfange ein mehrschichtiges Epithel mit einzelnen Mitosen. 
Manchmal schien es, als sei dutch die Wueherung der ganze 
Raum der Alveolen mit Zellen ausgeffillt. Dicht an solche 
Ddisenpartien anstossend sah man nun in der Granulationszone 
liegend kleine, 4--S--10 Zellen umfassende Gruppen yon Drfi- 
senzellen, die zwar den Alveolen ~hnlich angeordnet, yon ih~len 
aber durch die geringere Anzahl der Epithelien und durch den 
Mangel eines Lumens unterschieden waren. Sic standen zum 
Theil untereinander in schmalerer oder breiterer Verbindung 
und andererseits gingen sie hier und da auch fiber in die dutch 
jene Epithe!wueherung ausgezeichneten Alveolen. Sie stellen 
demnach nichts anderes flat, als neugebildete Sprossen der alten 
Alveolen und lassen die fortlaufende Proliferation noch an der 
Gegenwart ziemlich zahlreicher Mitosen erkennen. S i e  bilden 
aber bis dahin nur eine einfaehe oder doppelte Lage in dem an 
die restirende Driisensubstanz angrenzenden Bindegewebe und 
zwar nicht am ganzen Umfang des Defectes, sondern nui~ an der 
breiteren Basis desselben. 
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Nach 4 Tagen ist das Blutgerinnsel bis auf eine schmale 
Lage an der Oberfl~iche von Bindegewebe durehsetzt. In ibm 
finden sich an gleieher Stelle wie vorher wiederum i~hnliche 
jugendliche Alveolen, die abet nun schon zahlreicher geworden 
sind, grSssere Gruppen bilden und zum Theil eiuen deutlichen, 
wenn auch kleinen Hohlraum zeigen. Sie stellen hier und da 
]ange schlauehfSrmige Zfige da und,nicht setten l~sst sich ihr 
Uebergang in die alten Alveolen verfo]gen. In letzteren bemer- 
ken wir i~hnliche Wucherungserscheinungen wie in frfiheren Sta- 
dien: Kerntheilungsfiguren in einzelnen Epithelien, zwei- und 
mehrschichtige Lagerung der vermehrten Zellen und an einzelnen 
Stellen vollkommene Ausffillung des Hohlraumes durch die ge- 
wucherten Epithelien. 

In einem Pr~parate vom s iebenten  und einem vom ach- 
ten  Tage sind die besehriebenen Verhiiltnisse in weltered: Aus- 
bildung wiederzuerkennen. Zwar sind die neugebildeten Alveolen 
nicht oder nut wenig zahlreicher, aber ihre Entwickelung ist 
welter fortgeschritten. Sie sind grSsser, schS~rfer yon einander 
getrennt und zeigen zum grossen Theil sin Lumen,  welches 
zwar meist noch klein ist, abel" doch zuweilen sehon deutliche 
Colloidmasse enthiilt. Mitosen finden sich in dem alten und 
nengebildeten Drfisengewebe nur noeh in geringer Zahl. 

E i n  11 Tage naeh dem Eingriff uutersuchtes Object bot 
einige bemerkenswerthe Besonderheiten, Der Defect war be- 
tr~ichtlich grSsser angelegt als in den frfiheren Stadien und so 
war eine entspreehend umfangreiche Menge neugebildeten Binde- 
gewebes vorhanden, demgegeniiber das an drei Stellen regenerirte 
])rfisengewebe nur einen kleinen Raum einnahm. An zwei der 
Oberfiiiche nahe gelegenen Partien war die Neubildung yon 
Alveolen ~hnlich vor sieh gegangen wie in den frfiheren Stadien. 
Nut fanden sich hier zwischen rundlichen Alveolen einzelne be- 
sonders lange schlauchfSrmige Bildungen mit schmalem Lumen, 
welches noch frei yon Colloid war. Sie lagen, parallel mit den 
umgebenden Faserziigen des Bindegewebes, stiessen aber nicht 
direkt an die restirende Driisensubstanz an, sondern waren mit 
ihr dureh welter ausgebildete colloidhaltige, rundliche und l~ng- 
liche Alveolen in Zusammenhang. Etwas abweichend war ein 
Regenerationsvorgang in der Tiefe des Defeetes. Hier sah man 
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einen umfangreicheren scharf dutch Bindegewebe begrenzten 
Complex neugebildeten epithelialen Gewebes, welches durch eine 
schmale Briicke mit dem alten Drfisengewebe zusammenhing. 
Er bestand gleiehmiissig aus zahlreichen dicht gedr~ngten nut" 
durch feinste Septa von einander unvol]kommen abgegrenzten 
alveoleniihnlichen Gruppen yon Epithelzellen, die abet zum Theil 
den Anfang einer Lumenbildung zeigten. Beim Uebergang in 
das normale Gewebe wurde die alveol~ire Anordnung deutlicher, 
die Lumina wurden grSsser. 

In einem weiteren Versuche wurde die Schilddriisc eines 
jungen Kaninchen 14 Tage nach der Exstirpation eines keil- 
fSrmigen Stfickehens exstirpirt. Die Stelle des frfiheren Defectes 
war in den Sehnitten leicht wieder aufzufinden, die Regeneration 
aber dem Abschluss nahe. Es fand sich an der fraglichen 
Stelle eine betriichtliche Verdickung der Kapsel dm'ch ein noeh 
zellreiches Bindegewebe, die regenerirte Pattie war abet gegen 
das normale Driisengewebe nicht mehr in leicht erkennbarer 
Grenze abgesetzt. Die neugebildeten Alveolen zeichneten sich 
zwar dadurch aus, dass sie zum Theil fiber das Nieveau des 
normalen Drfisengewebes in das verdickte Bindegewebe vor- 
sprangen, dass sie durchsehnittlich kleiner als normal waren, 
(lass sie unregelm/issige Contouren batten und intensiver gef./irbt 
erschienen, abet in die alte Drfisensubstanz, in welcher sie als 
kleine keilfiirmige Gruppe hineinragten, gingen sie unter all- 
m~ihlicher Annahme regelm~issigerer Form und schwS~cherer 
Fiixbung unmerklich fiber. ])er intensivere Farbenton des ganzen 
Bezirkes bernhte theils auf grSsserer Diehtigkeit der Kerne, 
theils auf dem kleineren Umfange der einzelnen Epithelien, 
deren Kerne so diehter zusammenlagen: Einzelne Alveolen waren 
gross, ungefiihr vom Dm'ehmesser de," normalen Driisenriiume 
und enthielten reichliehes Colloid, andere waren viel kleiner~ 
wieder andere lang ausgezogen, manche unter diesen gewunden 
und buchtig, einzelne hatten noch kein Lumen und bildeten nur 
eine Gruppe dichtgedr~ingter Epithelien. Hier und da sah man 
den Zusammenhang zwei'er oder mehrerer Alveolen untereinander, 
die grSsseren zeigten zuweilen solide Fortsiitze. Sie wurden dutch 
kernreiche Bindegewebssepta yon einander getrennt, die durch~ 
sehnitflich etwas breiter waren als in der normalen Driise. 



156 

In einem Pr~iparate yore 18. Tage war die Regeneration 
so weit fortgeschritten, dass die Stelle des Defeetes fast allein 
noeh an einer umsehriebenen Verdickung der bindegewebigen 
Kapsel kenntlich war. An dem Drfisengewebe selbst verrieth 
sich der Ort der Operation nur durch eine Gruppe k]einerer, etwas 
intensiver gefiirbter und ]eicht unregelmSssig geformter Alveolen. 

Den bisher besehriebenen Versuchen an Kaninchen reihen 
sich Experimente an 2 Hunden mit ~hnlichem Resultate an. 
Aus jeder Drfisenh/ilfte wurde bei beiden Thieren je ein keil- 
fSrmiges Stfick in der Uingsrichtung des Organes ausgesehnitten 
nnd die Entfernung der halben Drfisen naeh 4, 5, 7 u. 8 Tagen 
vorgenommen. 

In der Hanptsache stimmen alle Ergebnisse mit den bei 
den Kaninehen beschriebenen fiberein. Die Regeneration der 
specifisehen Driisenbestandtheile besehr~inkte sieh aueh hier auf 
die R/~nder der Wunde, wiihrend der fibrige Theil des hier ent- 
sprechend der GrSsse des Organes umfangreieheren Defeetes dutch 
ein rasch faserig werdendes Bindegewebe ausgeffillt wurde. Ich 
kann reich daher mit einer summarischen Sehilderung begnfigen. 

Der anf/inglich mit Blut ausgeffillte Defect wird bald yon 
Granulationsgewebe durchwachsen und ist sehon am fiinften 
Tage grSsstentheils yon ihm eingenommen. Die Neubildnng 
yon Driisengewebe beschr~nkt sich auf einen Santo am Rande 
der keilfSrmigen Wunde, die demgem~ss in ihren breiteren 
~usseren Theilen vorwiegend yon Bindegewebe ausgefiillt wird. 
Je mehr in der Tiefe die beiden Seiten des Defectes sieh 
niihern, desto mehr riicken natiirlich auch die regenerirenden 
S~ume zusammen, bis sie verschmelzen oder nm" noeh einen 
schmalen medianen Streifen yon Granulationsgewebe zwischen 
sich lassen. Die Regeneration ist nicht im ganzen Umfange 
des Keiles gleich ausgesprochen, bald st/h'ker, bald schw/icher, 
bald aueh ganz fehlend. Ueberall abet kann man die neuge- 
gebildeten Alveolen leicht yon dem alten Drfisengewebe unter- 
scheiden. In diesem sind die Epithelien niedrig, ihre Kerne 
intensiv und gleichm~issig gef/irbt und klein, vielfach (oh in 
Folge der Hiirtung?) etwas eckig, doch haben die Epitheliea 
fast die doppelte HShe und aueh ihre Kerne sind grSsser, 
blassergefgrbt~ bl'aschenfSrmig. Znweilen ist in umfangreieheren 
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Alveolen das Epithel an dor dem Defect abgewandten Seite~ 
klein und geht an der anderen allm'~hlich in die grosszellige 
Besehaffenheit fiber. Ausser dureh das ver~nderte Aussehen 
giebt sich die Neubildung yon Epithel auch durch die Anwesen- 
heit von Mitosen zu erkennen. Sie waren jedoch nicht so zahl- 
reich wie in den Priiparaten yon Kaninchen~ zum Tbeil vielleieht 
deshalb, well ich vers~tumt batte, die Organe zur Hiirtung in 
gentigend dfinne Scheiben zu zerlegen. 

Das neugebildete DrSsengewebe besteht aus rundlichen 
oder ovalen oder stark in die L~nge gezogenen Gruppen yon 
Epithelien, in denen bier und da, Zumal in den 'alteren:Pr~pa- 
raten~ ein Lumen sichtbar wird. Sie stehen unter einander 
mehrfaeh in Verbinduug~ wie sich besonders beim Wechsel der 
Einstellung verfolgen l'asst. An manchen ste]len zeigen sie auch 
noch einen Zusammenbang mit den alten Alveolen, deren Epithel 
dann den grosszelligen Charakter hat und continuirlich in das 
der neugebildeten Gruppen {ibergebt. 

Die Untersuchung hat also ergeben, dass ~thnlich wie in 
anderen driisigen Organen auch in der Thyreo idea  eine 
Regenera t ion  yon f u n e t i o n e l l e n B e s t a n d t h e i l e n  erfolgt. 
Es bilden sich dureh Proliferation der Epithelien der alten A1- 
veolen neue Drfisenr'aume. die anffinglieh klein und ohne Lumen~ 
sp~iter gr/Ssser werden und einen Hohlraum bekommen, der sieh 
mit Colloid f~llt. Kleinere Defecte werden wieder ganz durch 
neugebildetes Drfisengewebe geschlossen, grSssere lassen nur am 
Rande eine ungleichm~s'sige Regeneration erkennen, wiihrend die 
mittleren Abschnitte durch Bindegewebe ausgeftillt werden. 

Die versehiedenen Theile der Schilddriise sind nicht alle 
in gleichem Maasse an der Regeneration betheiligt. Im Allge- 
meinen fiberwiegen die Proliferationsvorgiinge der peripherischen 
die der central gelegenen Alveolen, ein Umstand , der wohl damit 
zusammenhgng~, dass bei dem centrifugalen Wachsthum des 
Organes die pheripherischen Theile diejfingeren und daher wohl 
noch waehsthumsfiihigeren sind. Auf den Gegensatz yon iiusserer 
und innerer Zone hat auch W51fler ~) bingewiesen und zwisehen 

~) Ueber die Entwickelung and den Bau des Kropfes. l~Ionogr, Berlin~ 
l:tirschwald 1883. 
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einer Rinden- und Markschieht unterschieden. Erstere ist beim 
Menschen zur Zeit der Geburt nicht selten haupts.achlich zu- 
sammengesetzt aus soliden liingeren Z~igen und rundlichen Haufen 
yon Zellen und l'asst sich auch bei Erwachsenen noeh yon den 
centralen Theilen unterscheideu. Bei Hunden und Kaninchen ist 
eine solch~ Differenzirung' nieht deutliek zu erkennen, sie macht 
sich abet bei den Regenerationsvorg'angen wieder geltend. 

Die Neubildung der Alveolen erfolgt nach dem Typus der 
embryonalen Entwickelung. Es bilden sich solide Sprossen, die 
als kiirzere 0der l'angere Ziige in das Bindegewebe hineinwachsen 
und sich dann in kleinere Gruppen yon Zellen zerlegen, die nun 
eiu Lumen bekommen und in dasselbe Colloid abscheiden. 

Die Regenerationsvorg'ange laufen verh'a, ltnissm/issig langsam 
ab. Podwyssozki  hat hervorgehoben, class die Zellproliferation 
in den einzelnen Driisen zu verschiedener Zeit eintritt. W/ihrend 
er in den Meibom'schen Driisen schou nach 5--10 Stunden 
Kerntheilungsfiguren sah, traten sie in tier Leber erst wiihrend 
des zweiten Tages und im Pankreas noch sp'ater auf. In unse- 
rein Object fanden wit am Ende des ersten Tages noch keine 
Mitosen, zahlreiehe dagegen am Ende des zweiten, so dass wit 
die Schilddr/ise nach der Schnelligkeit des Eintrittes regenerativer 
Vorg~nge ungef/~hr auf die gleiche Stufe mit der Leber stellen 
kSnnen. 


