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Meine Beobachtungen tiber die aktive Teilnahme der Grundsub-
stanzen am Zustandekommen der sog. kleinzelligen Infiltration haben
damit begonnen, daB ich auf schmale, lingliche, sehr kleine und nur
schwach firbbare Kerne aufmerksam wurde, die an den Grenzen der
Haupt- und Unterbiindel so weit von den Bindegewebskorperchen ge-
trennt liegen, daB ich sie durch eine direkte oder indirekte Kernteilung
aus diesen normalen Kernen nicht ableiten konnte. In meinem Atlas
der pathologischen Gewebelehre 1893 habe ich Photogramme verdffent-
licht von dem, was man hiervon bei gewohnlichen Kernfarbungen in
heilenden, entziindeten oder in Schwund ibergehenden menschlichen
‘Geweben bei recht starken Vergrofierungen sehen kann. Die Tatsache,
daB die wenigen ,,Bindegewebszellen® der Cutis unmdéglich die itber-
reichlichen Kerne einer frischen Entzindung liefern konnten, die
brauchte ich nicht erst zu beweisen, sie war allgemein anerkannt, sie
hatte ja hauptsichlich die Grundlage geliefert; auf der Cohnheim seine
Lehre aufgebaut hatte, daB die Leukocyten, die er durch Filtration
aus den kleinen Gefiflen der Zunge und des Mesenteriums vom Frosche
zugleich mit roten Blutkérpern hatte austreten sehen, in das derbe Binde-
gewebe einwandern konnten. Mit meinen Beschreibungen vom Auf-
treten. feinster Kernanfinge in der kollagenen Grundsubstanz hatte
ich zwar verschiedene alte Glaubenssitze -der Cellularpathologie auBer
Betracht gelassen, vor allem den Satz: Omnis cellula e cellula, dann die
Lehre, daB die Grundsubstanz tot und die Zelle die letzte Lebenseinheit
sel, aber diese VerstoBe waren ja eigentlich geringfiigic gegen das, was
die Cellularpathologie an Widerspruch durch Cohnheim erfahren und
geduldig hingenommen hatte. In seinen ,,Vorlesungen iiber allgemeine
Pathologie** hatte dieser hervorragende Schiller Rud. Virehows im
Jahre 1877 jede Moglichkeit einer Kern- und Zellenteilung im Binde-
gewebe unerwihnt gelassen, er hatte nicht nur die kleinen Rundzellen
bei Entzindung, sondern auch alle groBen Zellen bei Heilung und
Callusbildung fiir ansgewanderte Leukocyten erklars. Hierdurch war
der Aufstellung der Reiztheorie Virchows, der Einteilung der Patho-
logie in progressive, regressive und gemischte Prozesse vollig der Boden
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entzogen, was Ubrigens den grofien Meister tief bekiimmert hat. Die
Entdeckung der indirekten Kernteilung machte diesem radikalen Stand-
ponkte nach wenigen Jahren ein Ende, und brachte die Proliferations-
theorie wieder zu Ehren. Ich hatte es also beim Erscheinen meines
Atlas nicht sonderlich schwer in meiner Einleitung meine Abweichungen
vora Dogma der Cellularpathologie in mildem Lichte darzustellen, aber
desto schwerer gegen die Einwanderungslehre anzukidmpfen, die nach
ihrem Riickzuge aus dem Kapitel der Wundheilung um so hartnickiger
daran festhielt, daB alle kleinzellige Infiltration im entziindeten Binde-
gewebe nur auf Leukocytendurchtritt und -wanderung beruhen miisse.
Es hat etwa 3 Lustren gedauert, bis ich einsehen lernte, daB auch in
der Wissenschaft eingewurzelte Glaubenssitze durch tatstichliche Be-
obachtungen nicht besiegt und fiberwunden werden kénnen. Der Lehr-
satz, oder genau gesagt die Hypothese, daf die einmal aus den kleinen .
Blutgefafien ausgetretenen Leukocyten in weiter Umgebung derbes
Bindegewebe durchwandern, und dabei in einer niemals erklirten Weise
die Fibrillen der Intercellularsubstanz zum Schwunde bringen kdnnten,
war auf indirektem Wege durch die Forschung tiber Keratitis gestiitzt
worden. Auf diesem Gebiete hatte Cohnheim zuerst an der Rand-
keratitis die Uberzeugung gewonnen, daf die , Eiter- oder Wander-
zellen” Leukocyten sein miiten, da die Tritbung vom Skleralrande
her ihren Anfang nahm, und es ja sehr wahrscheinlich klang, daB die
starke Injektionsréte des Limbus und das Odem der Bindehaut nicht
allein einen erhthten Lymphstrom anzeigten, sondern, daB mit diesem
auch Leukocyten ausgetreten seien. Ich halte diese Begleiterscheinung
meinerseits nicht nur fiir moglich, sondern sogar fiir wahrscheinlich,
nur daf die glinzenden Zellen, die man im frischen Hornhautgewebe
des Frosches bei diesen Experimenten antrifft, deswegen eingewanderte
Leukocyten sein miifiten, das ist mir ebensowenig wie den Gegnern
Cohnheims (Recklinghausen, Bottcher u. A.) jemals einleuch-
tend gewesen. Nichts steht namlich der Annahme entgegen, daB sie
bei verstirkter Saftstromung aus den Zellen der Cornea, oder
mit anfangs kleinen, blassen, schmalen Kernanfingen aus den Lamellen-
grenzen der Grundsubstanz hervorgehen konnten (s. Atlas Taf. IX
bis XIII). Als Cohnheim darauf hingewiesen wurde, dafl bei zentraler
Atzung der Froschcornea die Skleragefifle normal blieben, und da8
sich doch eine dichte Tritbung rings um das Atzgebiet einstellte, da gab
er als Antwort die Erklarung, daf aus dem Conjunctivalsecke Leuko-
cyten durch das mehrschichtige Epithel hindurch und in das derbe
Hornhautgewebe eingewandert seien. Die an der Froschzunge durch
direkte Beobachtung gewonnene Grundlage seiner Theorie, d. h Stase,
Randstellung der Leukocyten, Filtration roter und farbloser Zellen
durch die GefiBwiande, wurde hierdurch aufgegeben, an ihre Stelle
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trat mehr und mehr die Hypothese der Chemotaxis. ‘Die blinde Aner-
kennung auch dieser genialen Eingebung ist der Pathologie zum Ver-
héngnis geworden. Bewiesen konnte natiirlich die neue Behauptung
nicht werden, ich werde aber spiter in dieser Abhandlung Gelegen-
heit nehmen unter Beibringung von Tatsachen zu zeigen, daB die
Annahme einer Einwanderungsmoglichkeit in die Cornea auf falscher
Voraussetzung ruht. Da ich nicht den ganzen Hypothesenbau des
Keratitisstreites hier nochmals beleuchten will, was bereits in meiner
Arbeit: Uber die Entziindung der Hornhaut (dieses Archivs Bd. 144
S. 1) und danach im' 147. Bande 8.217 dieses Archivs von Georg
Buddee. geschehen ist, so will ich nur bemerken, daB Cohnheim
durch seine eigenen Tierversuche an der Hornhaut sowie durch die von
anderen Autoren zu einer solchen Sicherheit iiber die Leukocytennatur
der kleinzelligen Infiltration durchgedrungen war, daB er sich das Recht
zusprach, jede Rundzelle im Bindegewebe so lange als sicheren Leuko-
cyten anzusehen, bis diese Deufung als theoretisch unméglich nach-
gewiesen sein wiirde. Von diesem autoritativ ausgesprochenen Rechte
ist dann von vielen Bekennern der Leukocytentheorie mir gegenitber
in recht ausgiebigem Mafle Gebrauch gemacht worden, die Verfasser
von Lehrbiichern haben sich sogar auf Grund desselben bis heute
der Pilicht zum Eingehen auf meine Abbaubeschreibungen als ent-
hoben betrachtet.

Nun kam ich 1912 auf den Gedanken, daf vielleicht Plasmakulturen
die Bedingung erfiillen méchten, unter der die Anhénger der Immi-
grationshypothese von ihrem Rechte absehen, und die Méglichkeit einer
Entstehung von Rundzellen aus Gewebsbestandteilen zulassen wiirden,
da ja bei diesen Kulturen die Einwanderung theoretisch ausgeschlossen
blieb. Im Juli 1913 legte ich dem Med. Vereine?) hier mikroskopische
Priiparate von bebritteten Herzklappen der Katze vor, aus welchen zu
ersehen war, daf alle Formen kleiner Rundzellen, die man bisher bei
der Endokarditis des Menschen als Leukocyten angesprochen hatte,
mit den gleichen Farbungsverschiedenheiten ohne Leukocyten im
Plasmatropfen des Kulturprédparates zur Entwicklung ge-
kommen waren, Einer kleiner Schrift, die ich Ende desselben Jahres
bei Rich. Schétz herausgab: ,,Abban und Entzindung des Herzklappen-
gewebes® fiigte ich 6 Photogramme bei, 3 von Endokarditis, 3 von
Plasmakulturen, die so gleichartige Bllder bieten, daf sich jedermann
von der Richtigkeit meiner SchluBfolgerung iiberzeugen kann, daf
alle Zellformen, die bei Endokarditis als eingewanderte
Leukocyten betrachtet werden, aus dem bebriiteten fibro-
elastischen Gewebe selbst hervorgehen. Der vorher erwihnte
Rechtsgrundsatz, den ich mit diesen Ergebnissen widerlegt zu haben

1) Bericht hieriiber in der Dtsch. med. Wochenschr, 1913, Nr. 28.
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glaubte, ist bis heute nicht sichtbar erschiittert worden, die kleine
Monographie habe ich nirgends genannt gefunden, von einer Nach-
prifung ist mir nichts bekannt geworden, die Lehrbucher schweigen
dariiber. Wenn nun die wissenschaftliche Forschung ihren Lohn nur
in der Anerkennung der Zeitgenossen finde, so wiirde ich keine Zeile
mehr zum Druck gegeben haben, um mir weitere Enttéuschung zu er-
sparen. Da aber die vielen ungeldsten Probleme, die in der kurzen
Schrift #ber die Plasmakulturen der Herzklappen nur angedeutet sind,
einen hohen Reiz zu anregenden Gedanken bringen, so habe ich aus
eigenem inneren Bediirfnisse heraus weiter gearbeitet. Um die Bedeu-
tung der Plasmakultur weiteren Gelehrtenkreisen bekanntzugeben,
habe ich alle die Folgerungen, welche sich aus den Plasmakulturen
der Hornhaut gegen die Leukocytenhypothese ergeben haben, in den
Nova actal) der Leopoldinisch Carclinischen Akademie zusammen-
gestellt, und an 7 Zeichnungen erlautert. Darin ist zu lesen, daB in
dem Streite tiber die Herkunft der ,,Wanderzellen* zwischen Cohn -
heim und Recklinghausen, der an der frischen iiberlebenden
Froschhornhaut gefithrt wurde, keiner der beiden Gegner vollkommen
Recht hatte. Cohunheim hatte Unrecht, als erin seinen ,,Entziindungs-
spiefen reihenférmig in Hornhautspalten marschierende Leukocyten
erblickte; denn erstens entstehen dieselben glinzenden ,,Wanderzellen®,
wie sie in der iiberlebenden Froschhornhaut vorkommen, in der Katzen-
hornhaut erst nach 24 Stunden bei der Bebriitung, nachdem sie in dem
normalen Corneagewebe nicht sichtbar waren; zweitens erwiesen sich die
angeblich préformierten Spalten im Hornhautgewebe erst als Produkte
einer protoplasmatischen Schmelzung, ebenso wie die Kerne, die in
diesen langen protoplasmatischen Zellspindeln nach Hartung und Far-
bung in verschiedener Form und Grofe hervortreten. Recklinghausen
hatte zutreffend beobachtet, dal die fraglichen Zellen aus der Cornea
selbst entstehen, er hatte aber nicht gesehen, sondern er glaubte in-
folge des Proliferationsschemas ., Nucleation-Cellulation®, daf} sie durch
Teilung der Hornhautzellen entstanden sein miiiten. In diesem Punkte
habe ich die Beobachtung Cohnheims bestatigt, daB die ,,Wander-
zellen neben den vergoldbaren Hornhautkorpern liegen. Das rithrt
eben davon her, dafl sie aus den Lamellen ausschmelzen, ein Vorgang,
der durch Hervortreten glinzender Kugeln und Verbindungsfiden zwi-
schen ihuen im hingenden Tropfen unmittelbarer Betrachtung zugéng-
lich ist?). Beide Autoren haben sich darin getduscht, dal sie eine
Wanderung der Zellen innerhalb der derben Hornhautsubstanz an-

1) Die Losung der Keratitisfrage unter Anwendung der Plasmakultur Vol.
104. Verlag von Max Niemeyer, Halle a. S.

2) Siche Dtsch. med. Wochenschr. 1913, Nr. 28, Wanderzellenbildung in
der Hornhaut und E. Hannemann, Arch. f experim. Pathol. u. Therapie 21, 1.
Keratitis bei aleukocytéiren Tieren.
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nahmen, wihrend es sich nur um das fortschreitende Glanzendwerden
lings der in Schmelzung begriffenen Lamellen handelt. Auf diese
MiBdeutung der beiden Autoren habe ich schon mehrfach hingewiesen?)
und muB sie hier nochmals nachdriicklich betonen, da sie nur solchen
Lesern leicht begreiflich ist, welche an der iiberlebenden Froschhorn-
haut oder im Plasmatropfen die Schmelzung haben entstehen und vor-
riicken sehen. Die Hauptsache ist der Nachweis, daf reines Plasma
den Gewebsstitckchen so viel Ernahrungsflissigkeit zu-
fithrt, daB in ihnen ohne Entziindungsreize ein Umwandlungsproze
der Lamellen zu Zellen eintritt, womit bewiesen ist, dal bei der
Randkeratitis gleichfalls der zellenfreie Saftstrom aus-
reicht, um das Hervortreten reichlicher ,Wanderzellen® in
der Cornea zu erkliren. Cohnheim war also im Irrtum, wenn er
gegen Recklinghausen bebauptete, daBl es Leukocyten seien, die
er in Hornhautspalten hintereinander zu 3 und mehreren habe auf-
marschieren sehen. Weder der Begriinder der Theorie noch irgendeiner
threr vielen Bekenner hat jemals in irgendeinem Gewebspréparate
wirkliche, d. h. aus dem Blute stammende, Leukocyten fortkriechend
gesechen! Mit diesem Nachweise ist die Stiitze, welche bis-
her als Ergebnis unmittelbarer Beobachtung der Leuko- -
cytenwanderung im Bindegewebe galt, gebrochen. :
Auch der wichtige Beweis, der durch Lebers Experimente fiir die
Méglichkeit einer Zelleneinwanderung in das Corneagewebe beigebracht
ist, findet sich eingehend in dem Aufsatze der Nova acta er-
ortert. Seine Logik lautet: Wenn man Schweinehornhaut tagelang
trocknet, so muB sie reaktionslos tot sein. Wenn man solche Hornhaut
in die Bauchhohle eines lebenden Kaninchens bringt, so hat man das
Recht, alle Kernformen, die man nach mehrtidgigem Liegenlagsen in
ihr antrifft, auf eingewanderte Zellen zu deuten. Wie ich schon im
158. Bande dieses Archivs beschrieben und abgebildet habe, kommen bei
dem Versuche genaun nach Lebers Vorschrift grofie anastomosierende
Sternzellen unter der Descemetschen Membran innerhalb -der Cornea
vor, die reichliche Mitosen enthalten. In anderen Fallen befinden sich
im Hornhautgewebe Rundzellen verschiedener Art. Nachdem ich frither
vergeblich Beweise dafiir gebracht habe, dal alle diese Zellen weder
eingewanderte Fibroblasten mnoch -eingedrungene Leukocyten sein
koénnen, sondern Derivate der Hornhaut sind, so hat 1913 die Plasma-
kultur die Tatsache bestéitigt, daB im Brutschranke sowohl groBe
anastomisierende Zellen mit Mitosen (Dtsch. med. Wochenschr. 28.
1913; Nova acta, Fig. 1) als auch die angeblichen Leukocyten durch
1y Grawitz, Schlafke, Uhlig, Uber Zellenbildung in Cornea und Herz-

klappen. Hans Adler, 1913; Grawitz, Hannemann, Schlifke, Auswande-
rung der Cohnheimschen EntziindungsspieBe aus der Hornhaut, Hans Adler 1914.
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protoplasmatische Ausschmelzung aus den Hornhautlamellen hervor-
gehen, wo sie ihrer Grofe entsprechende Liicken hinterlassen.
Auf diese Liicken ist frither niemand aufmerksam geworden, sonst hitten
sie wohl eine Erklirung gefordert, und bei diesem Versuche hitte es
der Aufmerksamkeit nicht entgehen kénnen, dafl in der Grundsubstanz
das Stiickchen fehlte, welches von der Zelle eingenommen war. Unter
AusschluB der Einwanderungsmoglichkeit ist also durch
die Befunde der Plasmakulturen klar erwiesen, daBl auch
in der Kaninchenbauchhohle, bei der ja theoretisch die
Moglichkeit eines Eindringens von Bauchfellendothelien
oder vielleicht auch von Leukocyten vorliegt, nichts in das
iibertragene Gewebe eingewandert ist.

Die groBien anastomosierenden Zelleén, welche ich im 158. Bande dieses
Archivs beschrieben und abgebildet habe, ebenso die leukoeytenahnlichen
kleinen Rundzellen haben durch die Plasmakultur ihren Ausweis als Ab-
kémmlinge der Hornhaut erhalten, und hiitten auch ohne die Plasmaver-
suche als solche legitimiert werden kénnen, wenn man die Schmelzliicken
beachtet hiitte. Danach mufite also die Voraussetzung von Leber falsch
sein, denn die getrockneten Hornhiute enthielten noch Leben, sie
hatten sich im Saftstrome der Bauchhdéhle erholt. Ebenso unzutreffend
erwies. sich aber auch die zweite Voraussetzung von Leber und allen
seinen Nachfolgern, dall nimlich von der Bauchhdhle aus Zellen in die
Cornea einwandern kénnten. Warum dies nicht anging, hatte ja die
Plasmakultur gelehrt, da sie die angeblichen Gewebsspalten als proto-
plasmatische Spindeln nachgewiesen hatte, die sogar in Massen frei
ins Plasma ausgewandert waren. Dieser Vorgang war bis zu meinem
Vortrage im Juli 1914 vollkommen unbekannt, und liel sich auch nach
den bis dahin in der Histologie gemachten Beobachtungen nicht erkliren.
Leider wurde der von mir gegebenen Erklirung, daB die ,,Entziindungs-
spiefe’ aus protoplasmatischer Schmelzung hervorgegangene Spindel-
zellen seien, a priori jede Berechtigung abgesprochen, ohne dafl bisher
eine andre Deutung fir das Hervorgehen wanderungsfahiger Spindel-
zellen aus der Cornea auch nur versucht wire. Der fiir die Patho-
logie hichst wichtige Befund ist mit Stillschweigen tibergangen.

Das Endergebnis meiner Nachpriifung der Tierversuche von Leber
ist also: Getrocknete oder auch sonst schwer geschidigte Hornhiute
sind nicht in dem Sinne tot, daf sie sich nicht im lebenden Lymphstrom
soger einer geeigneten fremden Tierart dermaflen erholen kénnten,
daB in ihnen Chromatinkérper firbbar witrden. Das Verhalten wirklich
toter Cornea nach Transplantation s. Arch. 144 8.11. Die Frage, ob sich die
Hornhautkérper als solche erholen oder ob sie selbst tot sind, und die
von. mir beobachtete protoplasmatische Schmelzung und Chromatin-
entwicklung sich nur an den Lamellen vollzieht, entspricht einer &lteren
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Vorstellungsweise, der ich entwachsen bin, wenn ich ihr auch in den
Nova acta durch die Bezeichnung zellentot und lamellenlebend des
leichteren Verstandnisses halber entgegengekommen bin. Far mich
ist die Zelle nicht mehr die letzte lebende Einheit, die von toter Grund-
substanz umgeben ist, sondern jeder Teil einer ,vergoldbaren Horn-
hautzelle, und jeder Teil der Grundsubstanz besitzt die Moglichkeit
unter Zutritt von Blutplasma Chromatinsubstanz zu bilden. Unter
geeigneten Bedingungen kénnen aus Hornhautkdrperchen und aus der
Grondsubstanz fertige Zellen, groBe Kerne mit Chromosomen heraus-
schmelzen, die protoplasmatische Schmelzfdhigkeit ist nicht an die
vergoldbare Substanz gebunden. Wenn Zellen, wie z. B. in den Horn-
hauten von Hasen, die 12 Tage in der Kiilte gehangen haben, ihre
Kernfarbung und Vergoldbarkeit eingebiift haben, in den Lymphsack
des Frosches gebracht werden, so konnen beide Fihigkeifen nach
einigen Tagen wiederkehren, es kénnen aber auch tiberall an den Fibril-
lenbiindeln, wo normal nichts durch Goldchlorid oder Hamalaun sicht-
bar zu machen war, vergoldbare Spindeln mit kleinen Kernen zum Vor-
schein kommen, Die unsachliche Abfertigung, die mir s. Z. Marchand
fiir die Mitteilung dieser Tatsachen zugefiigt hat (dies Archiv Bd. 149,
S.877), hat mich veranlalt, meine kleinen vergoldeten Spindeln der
12 Tage kalt anfbewahrten Hasenhornhiute in den Nova acta in Zeich-
nung 6 wiederzugeben, damit spitere, weniger autoritative Pathologen,
die vor der Verurteilung die einfachen Versuche vielleicht erst einmal
nachpriifen, entscheiden kénnen, ob es sich um Leukocyten des Frosches
handelt; wie Marchand erklart, oder ob die kleinen SpieBle in den
Hornhautlamellen durch protoplasmatische Umwandlung entstanden
und vergoldbar geworden sind. Fiir meine Auffassung spricht, da3
durch Natronzusatz die vergoldeten Spindeln isoliert betrachtet werden
konnen, und als kleinste kernhaltige Hiilsen erscheinen (Arch. Bd. 158).
Ich komme jetzt zu dem Kapitel, das ich in der Uberschrift als
,,abortiven Abbau‘ bezeichnet habe. Wer mir weiter auf dies ganz
neue Gebiet folgen will, der mubB sich mit voller Unbefangenheit ver-
sehen, muB daran denken, daB niemand wandernde Leukocyten in Cornea,
. oder Cutis wirklich becbachtet hat, daB innerhalb der Kaninchenbauch-
hohle keine fremden Zellen in derbes Gewebe einwandern” kdnnen,
da keine Spalten darin existieren, dali Chromatinkérnchen von Mikro-
kokkengrofe (die ichin diesem Archiv Bd. 158 beschrieben habe), fernerin
Form grofierer Klumpen oder in Spiralform angeordnet, in der Schweine-
cornea nach lingerem Verweilen in der Bauchhdhle anzutreffen sind,
die aus Hornhautsubstanz abgeléitet werden miissen — alles ‘Anforde-
rungen, dieich vor Bekanntgabe meiner Plasmakulturen kurz zusammen-
fafte in das Wort: ,,Man muBl die Leukocytenbrille ablegen!*. Nach-
dem dies geschehen, mache ich daraut aufmerksam, daB meine Lehre
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von der protoplasmatischen Umwandlung der Grundsubstanzen sich
dadurch im Prinzip von der Proliferationstheorie und der Leukocyten-
hypothese unterscheidet, daB sie auch unfertige Zellen kennt, withrend die
alten Doktrinen immer um vollendete Rundzellen stritten!). Wenn ausden
Kernanfangen ein Teil der elastischen Faser (s. Abbau und Entziindung)
zur Spindel umgeschmolzen ist, in der noch keine Differenzierung von
Kern- und Zellkdrper vor sich gegangen ist, oder wenn nach dieser
Differenzierung die Zellsubstanz noch im Zusammenhange mit der
umgebenden Grundsubstanz steht, dann ist der Schmelzungsvorgang
noch nicht zur Ausbildung einer fertigen Zelle gediehen. Nach diesem
Merkmal allein hétte man nach dem Erscheinen meines Atlas sich dber
Wert oder Unwert meiner Beobachtungen ein Urteil bilden konnen,
denn dazu gehort nur ein gutgefarbtes Priparat und eine gute starke
Linse. Seit 1893 ist mir noch keine Mitteilung zu Gesicht gekommen,
welche erkennen liefe, daB der Beobachter diese Anfangsstadien un-
fertiger Zellen mit BewuBtsein erfalt hitte. Die einzige Ausnahme ist
eine Abhandlung von Marchand?), in welcher er 1919 iiber die Ein-
heilung eines Fettgewebsstiickes in den Gehirndefekt eines Menschen
berichtet. Beim Lesen dieser Beschreibung, von der grofie Abschnitte
in den Arbeiten von A. Roscher?), W. Duwe?) und O. Busse’) wort-
lich wiedergegeben sind, wurde ich lebhaft an meine Erstlingsarbeiten
erinnert, an die schmalen schlanken Kerne, die man selbst bei stirksten
VergroBerungen kaum als solche erkennen kann, an das Auftauchen
vieler solcher Kernanfinge, ihre Vergréfierung und Losschmelzung,
wobei sie schlieflich unter Aufbrauch der Grundsubstanz in lympho-
eytenghnliche Rundzellen umgewandelt werden. Ich erblicke in Mar-
chands Schilderung den allerersten Anfang einer objektiven Bestiti-
gung meiner eigenen Befunde vom zelligen Abbau der kollagenen Sub-
stanz obgleich der Verfasser am Schlusse feierlich Verwahrung da-
gegen einlegt. DaBl er aus theoretischen Griinden eine offene Ab-
lehnung ausspricht, das hat weder mich befremdet, noch wird es je-
mand beanstanden, der meiner oben gegebenen Widerlegung der Leuko-
cytentheorie gefolgt ist. DaB aber die Ablehnung meiner Behauptung
einer Zellenbildung aus kleinsten Kernanfangen unter Aufbrauch
der kollagenen Fibrillen auf Grund von Beobachtungen geschehen

1) Siehe Dtsch. med. Wochenschr. 1915, Nr. 4.

2} Zieglers Beitriige z. allg. Path. u. pathol. Anat. 66.

3) Alexander Roscher, Uber den Abbau des Bindegewebes durch primére
und sekundire Hautkrebse mit Beriicksichtigung der Kritik von F. Marchand.
Diss. 1919.

4) Werner Duwe, Uber die kleinzellige Infiltration transplantierter Haut-
lappen. Diss. 1920. :

5) Otto Busse ,,Auftreten und Bedeutung der Rundzellen bei den Ge-
webskulturen® d. Arch. Bd. 229, S. 1. Dtsch. med. Wochenschr. 1921. Nr. 3.
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miisse, das habe ich nicht begriffen, da sich Marchand grofitenteils
meiner eigenen Worte bedient, um seine Beobachtungen versténdlich
zu machen. Tatséchlich hat Marchand hier zum ersten Male zu-
gegeben, was von ihm und anderen Pathologen seit 1891 bestritten
wurde, daB auBer durch direkte und indirekte Kernteilung neue kleine
Rundzellen im Bindegewebe auch dadurch entstehen kénnen, dafl zu-
erst schmale kleinste nackte Kerne sichtbar werden, die sich dann aunf
Kosten der Fibrillen zu anfangs unfertigen, schlieflich zu fertigen
Zellen entwickeln.

Fiir den Fortgang meiner Aufgabe kommt auf diese Bestitigung
meiner alten Befunde nicht viel an, denn unfertige Zellen sind noch
kein Ergebnis abortiver, sondern nur einer unvollendeten Schmel-
zung. Was abortiver Abbau der Cornea bedeutet, ist in den Nova
acta auf Taf. II, Abb. 6 und 7 abgebildet, wo bei den Hasenhorn-
hauten, die im Lymphsacke des Frosches wieder vergoldbar und kern-
haltig geworden sind, und in einem Atzbezirk lauter Anfangs-
stadien zu sehen sind, die an keiner Stelle den normalen Abschlufy
mit der Ausbildung fertiger Zellen erreicht haben. Von einem anderen
Falle ist der abortive Abbau in einer ganz rudimentéren Form auf Taf. I,
Abb. 4 dargestellt. Hier handelt es sich um einen Versuch nach Leber:
Ein Stiick Schweinehornhaut ist in der Kaninchenbauchhdhle ange-
heilt. Abb. 3 stellt den vollendeten Abbau eines Hornhautabschnittes
zu verschiedenartigen Zellen dar, und die Liicken, welche in der Grund-
substanz nach der Ausschmelzung hinterblieben sind, wéhrend
Abb. 4 von einer angrenzenden Stelle desselben Schnittpriparates ent-
nommen ist, in der die Lamellen in lauter feinste und grébere Chroma-
tinbréckel umgewandelt sind. Angesichts dieser, schon Band 158 kurz
erwshnten Beobachtungen suchte ich nach einem Verfahren, das mdog-
lichst anschaulich an einem allgemein bekannten Objekte den Auf-
brauch der Grundsubstanz zu Chromatin zur Anschauung
brachte, ohne daB iberhaupt fertige Zellen dabei vorkdmen.
Diese Bedingung ist unerlaBlich, denn sonst wiirde doch wieder ein
geschickter Dialektiker, obne mithsame Nachpriifung meiner neuen
Experimente, die Leukocyten in ihre alte Gerechtsame einsetzen.
Sicher bin ich natirlich in meinem Kampfe der Beobachtung gegen
das Dogma niemals, da ja Marchand in seiner angefiithrten Arbeit
noch 1919 die Leukocytenfrage so behandelt, als wenn bis dahin nichts
iiber Plasmakulturen von Herzklappen und Cornea, und keine Nutz-
anwendung auf die Cohnheimsche ,,Leukocytenwanderung in den Saft-
spalten der Cornea‘* publiziert worden wére. Auch von der Empfehlung
der Doppelfarbungen zum Studivm des Abbaus der elastischen Fasern,
die ich u. a. in Nr. 4, 1915 der Dtsch. med. Wochenschr., gewi3 jeder-
mann leicht zugénglich, mitgeteilt habe, hat Marchand keinen
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Gebrauch gemacht. In Nr. 45 der deutschen med. Wochenschr. 1920
versucht er gar alle meine Photogramme von Plasmakulturen, die ich
teils im Akdruck publiziert habe, teils seit 7 Jahren im Unterricht
verwende, ihres Wertes fiir die Wissenschaft dadurch zu berauben,
dal er eine Abhandlung zitiert, nach welcher Plasmakulturen von
Herzklappen resultatlos verlaufen sein sollen. Namen des Autors und
Titel dieser Schrift sind Marchands Gedichtnisse leider entfallen!
Als Beweis gegen meine erfolgreichen Experimente wiirden solche MiB-
erfolge ratiirlich ohne Bedeutung sein.

Also ich verfiel darauf, menschliche Haut vom Lebenden oder még-
lichst kurz post mortem dem Lymphstrome der Kaninchenbauchhéhle
auszusetzen, in der Sicherheit, daB fremde Zellen des Tieres in die Haut-
stiicke ebensowenig einwandern wiirden wie in die Schweinecornea,
und in der Hoffnung, daf} der Lymphstrom des Kaninchens doch wohl
nicht diejenigen Stoffe enthalten wiirde, welche zum vollkommenen
zelligen Abbau, shnlich wie bei den Plasmakulturen, notwendig sind.
Beides trai ein. Meine Mitarbeiter, Herr Dr. Franckenberg und
Herr Dr. Roscher haben 5 Ubertragungen menschlicher Haut aus-
gefiihrt, die Stiicke 7—29 Tage lang in der Bauchhéshle belassen, dann
gehéirtet, geschnitten und unter Anwendung moglichst vieler Farbungs-
vorschriften zur mikroskopischen Untersuchung hergerichtet. Leider
sind beide Herren, nachdem der eine, Dr. Franckenbergl), die
Chromatinbildung in der Hornschicht der Haut, Herr Dr. Roscher
a. &, O. in ausgezeichneter Griindlichkeit den zelligen Abbau bei Krebs-
wucherung klargestellt hatten, in eine praktische Tatigkeit tiber-
gegangen, und haben die Bearbeitung des experimentell Gewonnenen
mir iiberlassen.

Beschreibung.

Ich habe in Abb. 1 einen mit Himalaun van Gieson gefirbten
Hautschnitt zeichnen lassen, der von einer lebenden 35jahrigen Frau
entnommen, in 7 Tagen an die Bauchorgane eines Kaninchens ange-
heilt war. Oben liegt die abgeblitterte Hornschicht @, dann mit guter
Kernfirbung die Epidermis b, und darunter die Cutis ¢. Eine Einwande-
rung von der weiter oben zu denkenden gefiBreichen Kapsel, die das Haut-
sttickchen umgibt, ist nicht eingetreten. Dennoch ist nicht in allen
das Epithel ohne Chromatinvermehrung geblieben. Zwischen den
lockeren Epidermisschuppen der Hornschicht liegen grofere Haufen
von Chromatinbréckeln, shnlich den Anfangsstadien, die Francken-
berg beschrieben hat, aber viel reichlicher. Bei d sind 2 gleichartige
Haufen von Kernbrockeln zu sehen, die zwischen der Basalzellenschicht
und den Papillen der Cutis liegen und so sehr an die Epithelwucherung

1) Dr. Walter Franckenberg, Uber das Auftreten von Kernfiguren in der
Hornschicht der Epidermis. Diss. 1917,
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der Oesophagusschleimhaut bei Soor erinnern, daB ich sie als einen
Anfang zur Epitheleiterung auffasse, der aber seine Vollendung zur
Ausbildung fertiger Eiterzellen nirgends erreicht hat, sondern auf einer
abortiven Entwicklungsstufe stehengeblieben ist. Sollte der Leser viel-
leicht trotz meiner Warnung hier doch noch einen verstohlenen Blick
durch die Leukocytenbrille werfen, so will ich hier einmal betonen, was
mir seit 30 Jahren weder Herr Rud. Beneke noch ein anderer meiner
Kritiker zugetraut hat, dal ich mir solche Einwendungen vor jeder
Publikation wieder und immer wieder selbst mache. Diese abortiven

Kernhaufen kann man in ihrer ersten Entstehung aus der Basalzellen-
schicht bei d hervorgehen sehen, wo die Haufen gréfer sind, d;, da
ist nie ein Brockel oberhalb zwischen den Epidermiszellen sichtbar, der
etwa auf Einwanderung hindeutete; im Verlaufe von 4 Wochen nehmen
die Chromatinmassen nicht etwa zu, sondern sie liegen, von der gefif3-
reichen Membran des Tieres durch kernlose Epidermisschuppen ge-
trennt, mit schwacherer Kernfarbung degeneriert da, nie haben sie mit
kernhaltigen Rundzellen eine volle Ubereinstimmung besessen.

Die Cutis zeigt in ihrer Papillenschicht sowie tiefer viele schmale
nackte Kerne. Dieser Ausdruck wurde schon vor dem Erscheinen meines
Atlas heftig angegriffen, die alte Schule kannte nur Zellen mit Kern
und Protoplasmaleib. Vor einigen Jahren schreibt nun P. G, Unna,
dafl solche nackten Kerne jedem Histopathologen bekannt seien, und
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auch Marchand betont ganz ausdriicklich, als etwas, das gar keiner
ausfithrlichen Begriindung bedarf, daB seine Kerne anfanglich nzckt ohne
jeden Protoplasmamantel seien — tempora mutantur! Die Cutis ist
von einer ,kleinzelligen Infiltration eingenommen, deren Kerne
stellenweise nur zwischen den Fibrillenbiindeln zu liegen scheinen f, aber
mehr und mehr in die Unterbiindel hineinreichen ¢, und bald gar keinen
Zweifel daran lassen, da} reichliche Grundsubstanz vollkommen von
ihnen substituiert ist . Waren meine Beobachtungen schon vor der
Emigrationslehre bekannt gewesen, so wiirden ihre Anhinger ihr ge-
wiB auch nach der Entdeckung der Leukocytenauswanderung treu
geblieben sein, weil sie einfach und selbstverstandlich erkliren, wo die
Grundsubstanz geblieben ist, als sie durch Kerne ersetzt wurde, wihrend
weder Virchow noch Cohnheim diese wichtige Frage je beantwortet
haben. Nun muB ich aber darauf aufmerksam machen, dall die ,klein-
zellige Infiltration meiner Hautschnitte nicht eine einzige fertige Zelle
enthilt, daf kein einziger der normalen nackten Kerne sich zu einer
vollendeten Zelle mit Kernmembran und Chromosomen entwickelt hat.
Soviel Endothelien kleiner Blutgefsae in den Schuitten deutlich sichtbar
sind, nirgends ist eine Mitose zu finden. Das was man in der Norm fixe
Bindegewebszellen nennt, ist in 7 Tagen nicht in nutritive oder formative
Reizung eingetreten, die Epithelien zeigen gleichfalls keine Spuren davon,
nur durch Fibrillenabbau ist das typische Bild der klein-
zelligen Infiltration hervorgebracht worden. Zum Vergleich méchte
ich auf die Bilder in meinem Atlas hinweisen: Im Anfangsstadium des
Erysipelas, Taf. XX, Platte I habe ich die Kernanfange der mensch-
lichen Haut bei 120facher VergréBerung aufgenommen, und schon bei so
schwacher Linse kann man den Ersatz der Fibrillenbiindel durch immer
reichlicheres Auftreten von Kernfiguren scharf erkennen. Das alles
sind Kernanfinge ohne Zellkérper. Platte 2 und 3 zeigen diese un-
fertigen Zellen bei derselben Linse (Zeissapochr. 4 mm 0,95 Oc. 4,
260 fache Vergr.), mit deren Hilfe heute das Bild Abb. 1 gezeichnet worden
ist. Diese unfertigen Chromatinformen lassen sich weder auf dem
Photogramm noch in einer Zeichnung anders denn als dunkle Klimpchen
oder strichformige Fortsitze wiedergeben, da es eben keine fertigen
Zellen sind. Rud. Beneke, der in Schmidts Jahrbiichern meinen Atlas
im Sinne der Leukocytentheorie umgedeutet hat, ist sich eines Unter-
schiedes fertiger Zellen von unfertigen damals noch nicht bewulit ge-
worden, sonst hitte er sehen miissen, dall Taf. XXI, Platte 2 und 3
bei der gleichen VergréBerung von 260 schon deutlich differenzierte
Kerne und vielfach Zellenleiber wiedergeben. Wenn also oben Abb. 1
nur unfertige kernihnliche Chromatinfiguren erkennen 1la8t, so ist
daran nicht der Kiinstler schuld, sondern es liegt ein unvollkommener
Abbau vor, der es an keiner Stelle in 7 Tagen zur Ausbildung fertiger
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Zellen gebracht hat. Wenn die menschliche Haut auch nur 12 Stunden
lang unter dem verstirkten Lymphstrome des Erysipels steht, so sind
schon dieselben Formen des #elligen Umbaus erreicht, wie hier in
7 Tagen, und wihrend die folgenden Tafeln des Atlas, 23, 24, die Uber-
ginge einer Phlegmone in fertige Eiterzellen darstellen, so beibt bei
meinen Experimenten der einmal erreichte Anfangszu-
stand dauernd bestehen. Das nenne ich abortiven zelligen
Abbau des Bindegewebes, das ist keine Hypothese, das sind Tat-
sachen, ebenso wie die fertigen Leukocytenformen der in Plasmakultur
abgebauten Herzklappen Tatsachen sind, die es nicht nétig haben, sich
ihrerseits mit einer, zwar herrschenden, aber falschen Theorie abzufinden.

Da sich nun die ersten Kernformen sowohl beim normalen Abbau
entziindeter Gewebe (s. Atlas, Taf, 20—25) als auch in der transplan-
tierten Menschenhaut beim abortiven Abbau immer zuerst an den
Biindelgrenzen einstellen, so liegt es nahe, schon bei der van Gieson-
firbung (Abb. 1) die kleinen, in Reihen liegenden, durch hellere Fiden
verbundenen Kernchen f als elastische Fasern zu deuten, in denen
von Strecke zu Strecke Chromatinumbildung eingetreten ist. Mit
Elastinfarbungen und gleichzeitiger Kernfarbung (Safranin, Borax-
carmin) iiberzeugt man sich von der Richtigkeit dieser Vermutung.

In Abb.2 (Fuchselin Safranin) habe ich bei 1000facher VergréBerung
eine Stelle zeichnen lassen, die im Original drei verschiedene Farben
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darbietet: Die erhaltenen elastischen Fasern sind tief blauschwarz a,
die Kerne sind lebhaft rot b, die kollagene Grundsubstanz blaBrosa c.
Die Abb. 2 lafit diese drei Abstufungen einigermaBen erkennen, aber
darum allein handelt es sich ja nur, denn wer solche unbekannten neuen
histologischen Bilder wirklich kennenlernen will, der muf sich eigene
Schnitte herstellen, nachdem er die einfachen Versuche wiederholt hat.
Was auch kein Farbendruck gentigend wiedergibt, daB sind die Misch-
farben der halb geschmolzenen elastischen Fasern d, die schwarzen
Elastinringe ¢, um rote unfertige Kerne, und die schwarzen Elastin-
stdubchen, die bei vollendetem Abbau oft in Menge noch in fertig aus-
geschmolzenen Zellen anzutreffen sind. Die Bilder haben manche Ahnlich-
keit mit den Abb.1 und 2inHannemanns Arbeit (Beiheft 226, 126—127),
nur enthalten sie nicht wie dort die Ubergiinge zu schionen protoplasma-
reichen Zellen. Die Zeisssche Olimmersion mit Oc.8 veranschaulicht
noch deutlicher als Abb. 1 da8 wirklich unfertige Kerne vorliegen, daf3
also durch die Ubertragung der Haut in die Kaninchenbauchhéhle
eine Abart der kleinzelligen Infiltration erzielt worden ist, die jede
andere Erklarung, im besonderen durch die Leukocytentheorie, unmég-
lich macht. Ubrigens gibt es Schnittpriparate, in denen im Papillen-
gebiete reichliche baumformige, verdstelte elastische Fasern erhalten
geblieben sind, wihrend die Chromatinklumpen sich auf die kollagenen
Biindel beschrinken. Ebenso enthalt das Schnittpréparat, von dem
Abb.1 gezeichnet ist, héchst lehrreiche Bilder vom Abbau kollagener
Fasern der konzentrisch um Haarscheiden angeordneten Biindel, die
im Atlas, Taf. XX, Platte 2 und 3 photographiert sind. Von solchen
Bildern hatte ich mir frither versprochen, daff an ihnen jedermann er-
kennen miiBte, daB die Kerne in den Grenzlagen der dicken Fibrillen-
biindel liegen — ich hatte mich getéuscht, Beneke hat sie mit besserem
Erfolg als Leukocyten erklirt. An dieser Stelle will ich wiederkolen
was ich 1914 schon in meinem Berichte iiber die Plasmakulturen (Ab-
bau usw.) geschrieben habe, daf ich mir auch nicht das geringste Urteil
erlaube itber die Frage, aus welchen chemischen Substanzen (Leim?
Elastin?) die Chromatinsubstanz sich aufbaut, ob und in welcher Form
beim Aufbau Kernreste liegengeblieben sind, die aus ihrem Schlummer-
zustande erwachen usw. Alle solche Probleme kann ich getrost der
Zukunft iberlassen, wenn es mir nur gelingt, die Augen der Mikro-
skopiker auf die tatséichlichen Befunde zu lenken. Die Theorien kommen
spiter wahrscheinlich in groferer Menge als gut ist, denn zu ihrer Kon-
zeption gehort keine mithevolle Arbeit am Mikroskope, sie sind ja,
wie oben gezeigh, oft nur autoritative Ausspriiche ohne bleibenden
Wert. Als Tatsache formuliere ich, dafl bei meinen Experimenten
das Erscheinen reichlicher Chromatinsubstanz in elasti-
schen und leimgebenden Faseran zu allméhlichem Aufbrauch
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groflerer Cutisabschnitte gefithrt hat, die bei schwacher
VergréBerung das Bild der kleinzelligen Infiltration geben,
ohne dafl es zur Ausbildung einer einzigen fertigen Rund-
zelle gekommen ist, die ,,permanenten Zellen™ sind passiv
geblieben. Die gleichen Reihen unvollstindiger Kerne finden sich
in diesem Hautstiickchen auch im Fettgewebe, wihrend die Fettzellen
bei oberflichlicher Untersuchung unverdndert scheinen. Wenn man
genauer zusieht, so macht sich ein Unterschied bemerkbar zwischen
dem Fettgewebe, das zentral gelegen, an ganz unveréindert gebliebene
Cutis anstoBt, und dem tiefsten Abschnitte, der direkt von der gefafi-
reichen Tierkapsel iiberzogen ist. Uberall zentral, wo der Saftstrom
keinen Abbau zustande gebracht hat, stellt sich nimlich ein gewisser
Kernschwund ein, wihrend die Membranen des Fettgewebes auflen
an der Verwachsungszone mit der vom Kaninchen gelieferten zellen-
reichen Kapsel nicht nur besser gefiirbte, sondern auch reichlichere
grofie Kerne enthalten. Der Chromatinschwund ist am frithesten und
am stirksten an den Schweilidriisen zu erkennen, deren Epithelien
meist gar keine Kernformen zeigen und von lauter staubartigen Chroma-
tinbrdckelchen umgeben sind. Ausgezeichnet farbbar sind die Epithel-
kerne der Haarwurzeln, die Muskelkerne der Arrectores pilorum und
vieler Gefalendothelien.

Man sollte nun denken, daf} sich bei spiterem Herausnehmen der
transplantierten Menschenhaut regelmifBig fortschreitende Verinde-
rungen einstellen méchten, die eine Woche nach der anderen deutliche
Unterschiede zeigten. Das ist nicht der Fall. Es laft sich nur im all-
gemeinen ein Chromatinschwund feststellen, der nach 14 Tagen an
dem durch abortiven Abbau entstandenen Chromatin an schwiicherer
Farbbarkeit sehr deutlich ist, nach 3 Wochen und nach 29 Tagen
ganz auffallend wird, aber es kommt vor, daB die Epidermiszellen nach
14 Tagen oder 3 Wochen kaum noch gefarbte Kerne, vielleicht etwas
gelbes korniges Pigment enthalten, withrend nach 4 Wochen noch manche
Strecken beinahe normale Bilder geben. Soweit ich beurteilen kann,
tritt der abortive Abbau nur an solchen Stellen der Cutis ein, wo die
Lymphe leichten Zutritt gleich nach der Transplantation gehabt hat.
Spéter, wenn zuerst grofie Endothelzellen itber den Fremdkorper hinweg
gewuchert sind, oder wenn eine dickere gefifhaltige Kapsel entstanden
ist, dann habe ich kaum noch Bilder bekommen, die durch schéne,
intensive Kernfarbung, wie in Abb. 1 und 2, auf frischen Abban elasti-
scher und kollagener Fasern schliefen lassen. Fine Ausnahme machen
einzelne, mit Fuchselin-Safranin gefarbte Schnitte vom 20. Tage. Hier
st6Bt Cutis hart an die Verwachsungszone mit der Bauchwand des
Kaninchens, und an solchen Stellen sind in geringem Umfang ebenso
schone lebhaft rote Kernformen mit Abbau elastischer Fasern zu sehen

Virchows Archiv. Bd. 232, 4
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wie in Abb. 2 nach 7 Tagen, wihrend weiter entfernt das abgebaute
Chromatin zu Detritus zerfallen ist. In der Regel sicht man zwar mit
Orcein oder mit Resorcinmischungen scharfe Elastinfarbung, aber an
solchen Stellen, an denen viele elastische Fasern abgebaut sind, da
liegt zwischen den Faserresten diffus gefirbtes strukturloses Material
(Kerndetritus), das man kaum noch als das erkennen kann, was am
7. Tage ausgezeichnet deutlich ist (Abb. 1 und 2). Die Anheilung voll-
zieht sich verschieden, je nachdem die reaktionslose Oberhaut oder die
immerhin noch etwas reaktionsfahige Cutis oder das Fettgewebe von
der neugebildeten Kapsel iiberzogen werden.

In Abb. 3 habe ich bei 120facher Vergroferung eine kleine Skizze
gegeben, die von einem post mortem entnommenen, 29 Tage lang in der
Bauchhéhle eines Kaninchens gelegenen Hautstiick eines 18 jahrigen Mad-
chens stammt. Oben links sieht man die Kapsel a, die weiter hinauf Fett-
gewebe des Kaninchens enthalt. In der tieferen Zone besteht die, von der
Bauchwand des Tieres gewucherte, Membran aus grofen endothelahn-
lichen Zellen b. Darunter liegt die gequollene Hornschicht ¢, die sich wie
ein toter Fremdkérper verhalten hat, selbst ohne Reaktion angeheilt ist
und keinerlei Fibroblasten oder eingedrungene Leukocyten
enthalt. Darauf folgt nach unten die gutgefarbte Epidermis d und die
Papillarzone der Cutis e, die gleichfalls vollkommen frei von Einwande-
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rung sind. In der linken Halfte ist dann eine, nach Hématoxylin
van Gieson schwarzgefirbte Stelle des Bindegewebes, die abgebaut
war, und zerfallene Chromatinbrickel f enthilt, rechts daneben nicht-
abgebautes Bindegewebe g. Nicht so passiv sind solche Stellen geblieben,
an denen die Tierkapsel direkt an Binde- oder Fettgewebe angrenzt.
Ich gebe davon keine Zeichnung, da die feinen Verinderungen, die zu
einer organischen Verschmelzung der etwas aufgequollenen und kern-
reichen kollagenen Substanz und der Fettkapseln mit der Bauchwand
fithren, den Rahmen meiner Aufgabe tiberschreiten. Meine subjektive
Auffassung geht dahin, da} das Auftauchen von Kernen in den sonst
schon kernlos gewordenen Geweben shnlich dem in den erwihnten
kernlos gewordenen Hasenhornhiuten zu beurteilen ist, welche im
Lymphbade ihre Vergoldbarkeit wiedererlangt haben, und Kerne ent-
halten (Nova acta, Abb. 6). Dafir spricht auch der erwihnte frische
Abbau elastischer Fasern nahe der Verwachsungszone. Aber dort, wo
die zweifellos von der Bauchwand gelieferten Zellen und Capillaren mit
den zweifellos dem Hautstiick angehorenden Kernen zusammenstofien,
da ist eine sichere Entscheidung nicht mehr méglich, und fiir meinen
heute verfolgten Zweck haben diese Fragen keine Wichtigkeit.

Folgerungen.

Vergleicht man die Ergebnisse der Plasmakulturen mit denen der
Ubertragung (Transplantation) von Geweben in den Lymphstrom der
gleichen oder einer fremden Tierart, so haben beide wissenschaftliche
Forschungsmethoden das Gemeinsame, daB keine Zellen von auflen
eindringen, daf also zellenfreie Ernihrungsfliissigkeit die Gewebsver-
anderungen auslost. Diese Gewebsreaktionen sind nun histologisch die
gleichen, sie bieten denselben Typus dar, welchen auch die, in ihrem
natiirlichen Zusammenhange gebliebenen Gewebe bei pathologischen
Prozessen zeigen Der Typus des kleinzelligen Abbaus vom Endokard
im Plasmapraparate gleicht dem des entziindeten Klappengewebes, aber
nicht dem der Haut bei akuter Entziindung oder bei Transplantation,
und nicht dem der Keratitis oder einem Plasmapriparate oder Trans-
plantationspraparate der Hornhaut, die lingere Zeit in der Bauchhéhle
gelegen hat. Daraus folgt, daB auch bei den natiirlich ver-
laufenden Prozessen die, jeder Gewebsart eigentiimlichen,
Abbauvorginge durch zellenfreie Lymphflissigkeit be-
wirkt werden. Wenn der Lymphe rote oder farblose Blut-
zellen beigemischt sind, so hat dies auf den Abbautypus
keinerlei EinfluB.

Unsere Kenntnisse fiber die eigentlichen, d. h. physiologisch-chemi-
schen Bedingungen, unter denen die kiinstlich in Plasmakultur oder
der Lymphe hervorgebrachten Gewebsreaktionen bald mehr denen bei

4*
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Heilung, bald denen bei Entziindung gleichen, sind heute noch ganz
unentwickelt, was ich bereits in meiner Schrift @tber Abbau usw. 1914
ausgesprochen habe. Man kann deshalb heute nur sprungweise einige
Beispiele anfithren, die auf die Zusammengehorigkeit der histologischen
Befunde bei Regeneration und Entziindung hinweisen, die aber nur
unter Beteiligung vieler Beobachter zu einem wissenschaftlichen Systeme
vereinigt werden koénnen. Diese Aufgabe bleibt der Zukunft vorbehal-
ten. — An Beispielen fithre ich nur an, was ich selbst untersucht habe:
1. Im 155. Bande dieses Archivs hat B. Grohé tber die Vita propria der
Zellen des Periosts berichtet, und auf einer Tafel die Ergebnisse seiner
Transplantationen erldutert: , Ein Periostlappen, 100 Stunden nach
der Tétung, also am 5. Tage entnommen, und auf ein Kaninchen des-
selben Wurfes transplantiert, zeigte am 13. Tage als Proliferations-
produkt einen haselnuBgrofen 1,5 cm langen, 1,5 em breiten und 7 mm
dicken Knochen. Mikroskopisch setzt derselbe sich zusammen aus Zell-
knorpel, hyalinem Knorpel und osteoidem Gewebe.” In diesem Bei-
spiel liegt die vollkommenste Wirkung des Lymphstromes vor, der zum
Abbau des periostalen Bindegewebes gefithrt hat. Die grofien Zellen
enthalten reichlich Mitosen und sind metaplastisch, wie im Callus, zu
Knorpelgewebe und Knochenbalkchen geworden. Irgendwelche fremde
Zellen sind dem Lymphstrome nicht beigemischt gewesen, die Schnitte
sind vollig frei davon; viele elastische Fasern sind erhalten geblieben.
2. Ahnlich vollkommene Umwandlung des fibroelastischen Herzklappen-
gewebes in lauter grofle, dicht gedriingte Zellen habe ich in Abb. 4 meiner
Arbeit , Abbau ...” nach einer wenige Tage alten Plasmakultur ab-
gebildet. 'Dieser Typus gleicht ganz und gar nicht dem einer Endo-
karditis, die groBen polygonalen Zellen zeigen viele sehr schine Mitosen,
ich kann nur aussagen, dafl die Kerne aller im Briitofen abgebauten
Zellen der Katzenherzklappe aus dem System der elastischen Fasern
hervorgegangen sind, aber welche Bedeutung diesem besonderen Typus
zukommen mag, ist mir durchaus dunkel geblieben. '

3. Schon oben habe ich gesagt, daf in den Plasmakulturen der
Katzencornea bei dem im hingenden Tropfen beobachteten Schmel-
zungsprozel grofle Zellen mit schénen Mitosen angetroffen werden,
deren Entstehung als Ausschmelzungsprodukte ganz besonders deut-
lich nach Alkoholhfirtung an den grofien Liicken zu erkennen ist, die
sie in der unveranderten Grundsubstanz ihrer Umgebung hinterlassen
{Nova acta Abb. 1). Man ist nun wohl versucht, aus diesen 3 Beispielen
zu schliefen, daf diese vollendeten, den Heilungsprozessen entsprechen-
den Zellen mit indirekter Kernteilung nur zu erzielen sind, wenn das
Gewebe mit dem Plasma derselben Art ernghrt wird. Vor diesem vor-
eiligen Schlusse schiitzt aber die Erfahrung 4., daB auch in der Schweine-
hornhaut, die 4 Tage in der Bauchhdhle des Kaninchens von dessen
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Lymphe umspiilt gewesen ist, lange Ausldufer stermférmiger grofex
Zellen zur Ausbildung kommen, von denen ein nicht geringer Teil in
Karyokinesis begriffen-ist (dies Archivi Bd. 144 und Bd. 158).

_ 5. An diese kleine Gruppe reihen sich die merkwiirdigen Bilder von
groBzelligem Abbau der Herzklappen im Brutschranke an, die ich im
Arch. f. klin. Chir. 111, H. 3 zuerst abgebildet und besprochen habe.
Ganze Gesichtsfelder der Mitralis enthalten nur groBe dicke Zellkorper,
deren Kerne leicht nachweisbar aus gequollenen elastischen Fasern
stammen, wihrend der Zellenleib aus kollagener Schmelzung herriihrt.
Dieser Typus ist von dem in der ersten Gruppe der Beispiele erwahnten,
dadurch ganz verschieden, daB man keine Mitosen antrifft. Ein Kern-
anfang nach dem anderen erscheint im fibrilliren System, jeder nimmt
stark an Umfang zu, bei der Differenzierung kommen noch dickere
kugelige Zellkorper zustande, als ich im Photogramm 6 meiner ,Er-
klarungen*“!) mitgeteilt habe.

6. An diese 5 Typen groBzelligen Abbaues schlieBe ich die praktisch
wichtigen Ergebnisse an, die Werner Duwe (a. a. 0.) bei der Nach-
untersuchung von Wentschers Transplantationsversuchen von Mensch
zu Mensch gewonnen hat. Der iiberpflanzte Hautlappen wird durch
den Saftstrom des Granulationsgewebes abgebaut, die Cutis zeigt die-
selben netzformigen, bei Safranin roten. Gitter, welche zuerst O. Busse
in den ersten Tagen der Heilung menschlicher Wunden angetroffen
hat, dann folgt zellige Umwandlung der elastischen und kollagenen
Fasern, dann ein Stadium mitotischer Zellvermehrung, und die An-
heilung wird dann mit dem Wiederaufbau von Fibrillen aus Spindel-
zellen abgeschlossen. -

7. Ganz besonders lehrreich fiir meinen oben aufgestellten Satz, daB
der Ablauf der Gewebsreaktion derselbe bleibt, ob ihm in situ vom eigenen
Organismus Lymphe zugefithrt wird, oder ob er kiinstlich von geeigneter
fremder Flussigkeit gespeist wird, ist folgendes Beispiel: Vor langen
Jahren hatte wihrend des Keratitisstreites Schna udigel in Grifes
Arch. 47, S. 389 in einer entzindeten Kaninchenhornhaut eosinophile
Zellen angetroffen und daraus den SchluB gezogen, daB diese Zellen
von eingewanderten Leukocyten herrithren miiBten. Wir sind der
Sache auf den Grund gegangen und haben gefunden, daB in der
ruhenden Hornhaut des Kaninchens ebensowenig wie in der irgend-
einer anderen Tierart eosinophile Zellen zu finden sind. Sobald man
aber eine aseptische Schnittwunde anbringt, so findet man bereits
nach 4 Stunden im Schmelzungssaume der Wundrinder das Auf-
treten von zunichst noch kernlosen, intensiv eosinrot gefirbten, fein

1 Fortsetzung zur Erklarung der. Photogramme iiber zellige Umwandlung
von fibroelastischem Gewebe im Greifswalder Pathologischen Institut. Hans
Adler 1916.
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granulierten Spindeln, in denen bald die Anfinge der blauen Hain-
alaunfiarbung, also der Kerntinktion, nachfolgen. Genau dieselbe Eigen-
timlichkeit behilt die Kaninchencornea bei, wenn man sie heraus-
nimmt, und in den Lymphsack eines Frosches bringt. Nach 6 Tagen
kann man histiogene Abbauzellen in grofer Zahl im Hornhautgewebe
finden, die reichliche grobe eosinrote Granula enthalten. Wer sich iiber
diese Befunde im Zusammenhange mit der Literatur der eosinophilen
Zellen tiberhaupt unterrichten will, findet alles Einschligige in der weiter
oben angefithrten Arbeit von A. Roscher.

Urspriinglich war dieser Befund von eosinophilen Zellen in einem
Gewebe, welches normal frei von dieser Zellart ist, gar kein iibler Be-
weis daftir, dafl die im entziindeten Corneagewebe vorhandenen eosino-
philen Zellen von auflen eingewandert sein miiten. Es ist aber Herrn
Schnaudigel mit diesem Experiment &hnlich ergangen wie seinem
Lehrer Leber.

Leber war von 3 Voraussetzungen ausgegangen, erstens, daf eine
Schweinehornhaut nach dem Trocknen reaktionslos abgetétet sein
misse, zweitens, dafl das Eindringen und Fortwandern von Leuko-
cyten fiir die Cornea des Frosches durch Cohnheim bewiesen sei,
drittens, daB durch injizierte Jauche Leukocyten aus der Bauchhéhle
des Kaninchens zur Einwanderung in die Hornhaut angelockt wiirden.
Diese 3 Voraussetzungen wurden nicht auf ihre Richtigkeit geprift,
und so ergab sich unter Anwendung einer unanfechtbaren Logik der
Satz, dafl alles, was man nach mehrtigigem Aufenthalt der getrocknet,
injiziert und dann transplantierten Hornhaut in ihr an Zellen antrifft,
eingewandert sein miissz. Dieser Satz ist falsch, wie ich schon oft nach-
gewiesen habe. Er ist aber als Grundpfeiler der Leukocytentheorie in
unvermindertem Ansehen. Falsch ist er, weil die Schweinehornhiute
nicht reaktionslos tot waren, weil nichts von auflen in das derbe Gewebe
einwandert, und weil ohne Anlockung durch chemische oder bakterielle
Injektionen noch viel schonere und reichlichere Kerne und Zellen in
der Hornhaut vorkommen als es genau nach Lebers Vorschrift der
Fall ist. Ahnlich hat nun Schnaudigel einen kleinen Abstecher in
die experimentelle Pathologie gemacht; er hat beim Kaninchen eosino-
phile Zellen gefunden, die er bei der Keratitis des Menschen nicht
angetroffen hatte, und setzte nun voraus, dall beim Kaninchen eosino-
phile Zellen nur unter den Leukocyten vorkdmen, obne die Moglich-
keit zu erwigen, dafl bei dieser Tierart tinter verstarkter Saftstromung
eosinophile Zellen in der Cornea selbst sich bilden kénnten. Zweitens
nahm er an, daB an der Einwanderungsfihigkeit von Leukocyten auf
Grund der Versuche von Cohnheim und Leber kein Zweifel bestehen
kénne, und so schuf er mit richtiger Logik den falschen Satz, daf er
durch den Nachweis eosinbphﬂer Zellen bei Keratitis des Kaninchens
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den Beweis fiir Leukocyteneinwanderung in die Cornea im allgemeinen
erbracht habe. Beide Fille habe ich nochmals wiederholt klargestellt,
weil sie zeigen, wie gefdhrlich in der Wissenschaft solche gelegentlichen
Streifziige in ein unbekanntes Nachbargebiet sein kénnen, denn die
Autoritidt des weltberiihmten Ophthalmologen hat bis heute die Cohn-
heimsche Entziindungstheorie durch seine hier aufgedeckten Irrtiimer
mit entscheidendem Erfolge hochgehalten.

8. Was fir die groBen Zellen gilt, daf sie nach gleichem Typus
bei Heilungsprozessen, Plasmakulturen und Transplantationen in er-
nihrende Lymphe abgebaut werden, wenn sie der Cornea entstammen,
daB sie einen anderen Typus beim Endokard und einen dritten bei dem
Bindegewebe der Haut innehalten, das gilt auch fir die kleinen Zellen.
Fiir den Typ der Cornea liegen alle 3 Ernihrungsméglichkeiten in der
Literatur zum Vergleiche vor, die beim lebenden Menschen und Tiere
beobachtete Keratitis, die Lie b e r schen Ubertragungen in die Kaninchen-
bauchhéhle und die Plasmakulturen der Cornea. Wie vollkommen
in der Bauchhohle der Ausschmelzungsprozef die gleichen Zellformen
schafft wie er der Keratitis eigen, das hat niemand so oft und so nach-
driicklich betont wie Orth nach der Nachpriifung der Leberschen Ver-
suche. Da er in der toten (soll heilen fiir tot gehaltenen) Hornhaut
des Schweines in der Kaninchenbauchhéhle dieselben Bilder entstehen
sah wie bei der Keratitis, so muBten in beiden Fillen dieselben Zellen
vorliegen, so schlo Orth mit vollem Rechte. Unrecht hatte er darin,
daB er diese Zellen sowohl bei der Keratitis als bei den Leberschen
Versuchen fiir Leukocyten hielt. Fiir diese Frage sind die Plasmakulturen
entscheidend. Hier kann unter den Augen des Beobachters der Bildungs-
vorgang von Anfang bis zu Ende verfolgt, und somit der Nachweis
erbracht werden, dafl zu den als gleichartig anerkannten Rundzellen
bei Keratitis und Lebers Experimenten die dritte Gruppe hinzukommt,
tiber deren Hervorgehen aiis Lamellenschmelzung kein Zweifel obwaltet.
Wenn also 2 GréfBen einer dritten gleich sind, so sind sie alle drei unter-
einander gleich, d. h. der Entstehungsweg, der bei der Plasmakultur
sichergestellt ist, muB auch fiir die beiden anderen gelten, fiir die
er bisher noch umstritten war. Ich personlich habe schon 1893 an
Photogrammen fiir die Keratitis meine hier dargelegte Deutung gegeben,
und habe auch wiederholt fiir die Versuche nach Leber den Schmel-
zungsprozel als Quelle der Zellenbildung behauptet, aber fiir alle anderen
Beobachter bringen die Plasmakulturen die Entscheidung,

9. Fir die Herzklappen sei nochmals gesagt, da8 der klelnzellme
Abbau so genau den gleichen Typ zeigt, sowohl bei Endokarditis wie
.in der Plasmakultur, dal3 die nebeneinander aufgehingten Tafeln nicht
unterscheiden lassen, welche Bilder der Entziindung, welche dem Brut-
schranke entstammen. DafBl alle leukocytenihnlichen Rundzellen
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gleichmaBig auf beiden Wegen entstehen, daB auch eosinophile Rund-
zellen im Plasmatropfen vorkommen, das ist von mir (Abbau . . .) und
von Haunemann so eingehend besprochen worden, die einzelnen
Phasen des Abbaus der elastischen und leimgebenden Fibrillen habe ich
so ausfithrlich erdrtert, daf es jetzt gentigen wird, wenn ich sage: Nicht
auf die Zellformen, sondern auf den Abbautypus kommt es an, wenn
wir Keratitis und Endokarditis miteinander vergleichen.

10. Uber den Abbautypus der menschlichen Haut liegen im Atlas,
Taf. XX—XXV Photogramme vor, die nicht nur beim Erysipelas und
der Phlegmone die Kinzelheiten der Kernanfinge bis zur Zellenbildung
veranschaulichen, sondern die auch den viel langsamer verlaufenden
Abbau beim Uleus durum vorfithren. Mit modernen Doppelfirbungen
hat Hannemann 1. ¢. die Unterschiede hervorgehoben, die zwischen
der Umwandlung der elastischen Fasern der Haut und denen des Endo-
kards bestehen, die schlieflich daraus hervorgehenden Zellformen
konnen beim Abbau der Haut denen bei Endokarditis oder Keratitis
sehr shnlich oder gleich sein, das Unterscheidende liegt im Abbau.

‘11. Diesen Gedankengang beschlieBt, gewissermaBen wie die Probe
das Exempel, das Beispiel des abortiven Abbaus. Der Typ der akuten
Entziindung bleibt vollig gewahrt, obgleich die menschliche Haut, die
als Erndhrung nur die Kaninchenlymphe zur Verftigung hat, tiberhaupt
keine fertigen Rundzellen geliefert hat. So nackt und einfach hat noch
nie die Tatsache vor Augen gelegen, dafl das altbekannte, vielumstrittene
Bild der kleinzelligen Infiltration mit Untergang dicker Bindegewebs-
balken durch den in Abb. 2 deutlich festgestellten Umwandlungsprozefl
elastischer und kollagener Fasern zustande gekommen ist, ohne daB
die Alterpative ob Proliferation oder Immigration aufgeworfen werden
kann, da gar keine Zellen vorliegen. Nachdem meinen Beobachtungen,
daB — nach bisher unerforschten Gesetzen — Chromatinspindeln in
der Grundsubstanz auftauchen und zu Zellen verschiedener Art und
GroBe werden konnen, bisher auch nicht der kleinste Platz in der Patho-
logie eingerdumt ist, tritt uns in diesen Bildern der AbbauprozeB in
reiner Form entgegen, so daf er von nun an hoffentlich als Wirklichkeit
anerkannt werden wird. In der Pathologie haben bisher nur die End-
produkte, die fertigen Zellen eine Rolle gespielt, nach ihrer Form und
Grofe ist entschieden worden, ob sie dem sicher nachgewiesenen Proli-
ferationsvorgange oder der hypothetisch angenommenen Immigration
zugeschrieben wurden, wahrend meine Deutung schlechtweg als unmég-
lich ,,abgelehnt’ worden ist. Der abortive Abbau liefert den Beweis, daf3
das unrecht war, da hier die Grundsubstanz zwar in Kernsubstanz, aber
nicht in Zellen umgebaut wird. Wir stehen also nicht am Ende, sondern
am Anfang der Forschung iiber die Gewebsverinderungen bei Heilung
und Entztindung. Die Fragen, warum der Abbau in seinem regelrechter
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Ablaufe bald groBe Zellen liefert, die in Mitose iibergehen, bald lauter
groBle Zellen mit protoplasmareichen Zellkérpern, welche ohne Mitosen
bleiben, in anderen Fillen kleine Rundzellen, welche den farblosen Blut-
korpern in allen ihren Variationen gleichen, diese Fragen sind es, deren
Losung die Aufgabe der Zukunft werden muB.

Vorbedingung fiir die dringend erforderliche grofe
Reform der Patliologie ist die Nachuntersuchung und
Bestatigung der von mir gefundenen histologischen
Tatsachen, aus denen sich, wieichin dieser Arbeit ge-
zeigt habe, die Unhaltbarkeit der Leukocytenlehre von
selbst ergibt. \



