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Das Knorpelgewebe ist in den letzten Jahrzehnten
der Gegenstand von zahlreichen Untersuchungen nach den
verschiedensten Seiten hin gewesen. Dass aber keine
Klirung eingetreten, beweisen die verschiedenen An-
sichten, welche sich Uber dieses, so einfach scheinende
Gewebe erhalten haben. Der Zweck dieser Arbcit ist es
nicht, allen nicht entschiedenen Fragen naher zu treten,
die angestellten Untersuchungen bezwecken vor allem die
Kenntnis der Bildung und des Wesens der Grundsubstanz
des Knorpels der Lisung entgegenzufithren. Nachdem
durch die Arbeit meines hochverehrten Lehrers, des Herrn
Professor Grawitz: ,Uber schlummernde Zellen des
Bindegewebes und ihr Verhalten bei progessiven und
regressiven Lirndhrungsstorungen® der Nachweis geliefert
wurde, dass sowohl bel der normalen Entwicklung des
Bindegewebes als auch bei Bildung pathologischen Narben-
gewebes zahlreiche Zellen in eine fasrige Beschaffenheit
iibergehen, dass ferner dieser Ubergang nicht, wie bisher
angenommen wurde, ein Untergang der =zelligen Natur
der Fasern, sondern eine Art Schlummerzustand, aus
welchem sie auf Grund verschieden wirkender Ursachien
wieder erwachen kénnen, lag es nahe, auch die anderen
Bindesubstanzen in dieser Beziehung einer niheren Unter-
suchung zu unterziehen. So bin ich nun auf Anregung
und mit der giitigen Unterstiitzung meines hochverehrten.
Lehrers im hiesigen pathologischen Institute dieser Frage
in Bezug auf das Knorpelgewebe néher getreten und habe
dabei die Uberzeugung cewonnen, dass jene fiir das Binde-
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gewebe aufgestellten Sétze auch auf das Knorpelgewebe
zu iibertragen sind.

Kurz gefasst sind die Resultate der Untersuchungen,
abgesehen von neuen Ergebnissen beim Knochenwachstum
und verschiedenen pathologischen Vorgiingen im Knorpel
in folgenden zwei S#tzen ausgedriickt.

1) Die Knorpelgrundsubstanz ist ein Umwandlungs-,
kein Abscheidungsproduct der Zellen.

9) Die Knorpelgrundsubstanz hat ihren zelligen

Charakter nicht verloren, sondern sie ist im Stande, unter
* gesteigerter oder herabgesetzter Ernéhrung wieder zellig
zu werden.

Bevor ich nun den Beweis fiir die hier aufgestellten
Sitze antrete, beabsichtige ich kurz auf die besziigliche
Litteratur einzugehen. In Bezug auf den zweiten auf-
gestellten Satz bin ich in der glicklichen Lage, neben
der angefiihrten Arbeit von Grawitz nur noch die Arbeit
yon Viering: ,Experimentelle Untersuchung iiber Re-
generation des Sehnengewebes® erwihnen zu brauchen,
da ich sonst nirgends in der Litteratur diesen Gedanken
auch nur angedeutet finde.

Nicht so leicht macht es mir die Litteratur, welche
gich auf den ersten Saiz bezieht. Untersucht und ge-
schrieben ist iiber Bildung der Knorpelgrundsubstanz seit
der Zeit, als man Kenntnis vom zelligen Aufbau des
tierischen Organismus bekommen hatte.

Und so ist die diesbeziigliche Litteratur eine so reich-
haltige geworden, dass es unmdglich und auch vollig ver-
fohlt sein wiirde, bei dieser kurzen Arbeit, die in Kkeiner
Weise den Anspruch auf Vollstindigkeit machen will,
mehr als eine historische Skizze zu geben.

Der Ansicht Schwanns, dass Zellen und Intercellular-
substanz unabhingig einander an Volumen zunehmen,
trat Henle dadurch entgegen, dass er fiir die Bildung der
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Knorpelgrundsubstanz zwei Modificationen annahm. Sie

entsteht nach ihm:

1) Unmittelbar durch Auflagerung neuer Schichten
an die Oberfliche bei Vergriosserung des Knorpels.

3) Mittelbar dadurch, dass die Zellwéinde sich ver-
dicken und mit der Intercellularsubstanz verschmelzen.

Als nun durch Remak die Unrichtigkeit der
Schwann und Schleiden’schen Ansichten iiber extra-
cellulire Bildung von Gewebselementen nachgewiesen war
und in dieser Beziehung auch das Knochengewebe von
ihm einer niheren Untersuchung gewiirdigt wurde, kam
er zu der Uberzeugung, dass auch die Knorpelgrundsub-
stanz secunddr entstehe, ein Product der Zellen sei.
Die Entstehung derselben dachte er sich in folgender
Weise: Die Knorpelzelle hat nach ihm wice die Pflanzen-
zelle eine Membran und einen Primordialschlauch. Zwischen
beiden wird die Knorpelgrundsubstanz abgelagert. Die
#ussere Membran schwindet hierauf und die Schalen der .
»Parietalsubstanz* werden durch Verschmelzung unter-
einander zur Intercellularsubstanz. Wahrend die erste
Ansicht bis jetzt bestehen blieb, erfuhr die zweite lebhaften
Widerspruch.

Man nahm fiir die Art und Weise der Entstehung
die verschiedensten Theorien aun, die jedoch alle insofern
iibereinstimmten, dass sich der Streit darum drehte, ob
die Grundsubstanz Abscheidungsproduet der Zellen oder
umgewandelte Zelloberflichen sei. Die von Heidenhain
und Fiirstenberg angegebenen Versuche, nach denen
sich die Interceliularsubstanz ganz und gar in um die
Zellen concentrisch geschichtete Kreise zerlegen lasse,
fand fiir beide sich entgegenstehenden Amnsichten seina
Deutung. Diese Ansichten sind im wesentlichen neben
einer von Kélliker vertretenen die herrschenden geblieben.
Diesem Forscher gelang es nicht, verschiedene Knorpel in
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der von Heidenhain und Fiirstcnberg angegebenen
Weise zu zerlegen und er nahm fiir die Entstehung der
Grundsubstanz noch einen neuen Modus an.

Nach ihm entsteht die Intercellularsubstanz neben chon-
drogener Metamorphose der Zelloberflichen auch durch eine
durch Lebensthitigkeit der Zellen hervorgerufene Um-
wandlung der embryonalen Ernihrungsfliissigkeit zu
Grundsubstanz. Zu allen diesen Ansichten kam nun
endlich Spina noch mit einer bis jetzt wenig beachteten
neuen hinzu. Dieser nahm fiir die Entstehung der Grund-
substanz eine Umwandlung von Zelloberflichen und dazu
noch cine Umwandlung von ganzen Zellen in Intercellu-
larsubstanz an.

Zu einem #dhnlichen Resultate bin auch ich durch
meine Untersuchungen iiber Bildung der Grundsubstanz
gekommen, doch werde ich noch eine dritte neue Art der
Umwandlung von Zellteilen hinzu fligen miissen.

Den Vergleich, den Spina zwischen jugendlichem
und altem Knorpel sicht und die nach ithm daraus ent-
stehenden Folgerungen kann ich voll und ganz bestitigen.

Beim Knorpel selbst dlterer Embryonen ist die Zelle
gross, Intereellularsubstanz wenig vorhanden, bei alten
Individuen die Zelle klein und in der Grundsubstanz
wenig Zellen vorhanden. Wenn nun auch auf die Volumen-
zunahme des Knorpels Ricksicht genommen werden soll,
so ist doch der Unterschied zwischen friher und spiter
in einem Uesichtsfelde auftretenden Zellen in Bezug auf
Zahl und Grosse, crst recht wenn man noch hinzuzieht,
wic viel neue Zahlen wihrend des Wachstums durch
Zellvermchrung entstanden sind, ein so auffallender, dass
man unwillkiirlich an ein Verschwinden von Zellen denkt,
an ein Verschwinden zur Grundsubstanz. Doch dies soll
kein Beweis fiir meine Behauptung, aber e¢s soll doch
diese Thatsache angefithrt werden, da sie den aufgestellten
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Satz wahrscheinlich macht. Das eigentliche Beweismaterial

liegt erst in der direkten Beobachtung der Umwandlung
: der Zellen zur Grundsubstanz, wie in den vier zuerst
folgenden Protocollen niher beschrieben werden soll. Die

anderen fiinf sollen zum Beweise des zweiten Satzes dienen.
l Zugleich werden die in diesen Protocollen niedergelegten
i Beobachtungen Knochenwachstum und verschiedene patho-
‘ logische Vorgiinge uns in ganz anderem Lichte erscheinen
| lassen.

e L.
‘ Perichondrinm - Knorpelgrenze vom Rippenknorpel
eines 1 Tag alten Kindes.

Zur genaucren Untersuchung der Ubergangszone

zwischen Knorpel und Perichondrium wurde ein Stiek
aus der Ubergangsstelle in Flemming’sche Lisung und
Alkohol gehirtet, in Paraffin eingebettet und die Schnitte
in Saffranin gefirbt.
" Bel schwacher Vergrosserung erkennt man ecin ganz
intensiv getarbtes Knorpelstiick mit hellen Licken, in.
denen sich geschrumpfte Zellen befinden. Zwischen diesem
und einem deutlich faserigem Gewebe ist eine Ubergangs-
zone, welche rosarot gefirbt ist. Kine dhnliche Farbe hat
auch das Perichondrium angenommen.

Bei starker Vergrosserung erkennt man in dem

. duukelrot gefarbten Knorpelstiick in homogener Intercellu-
larsubstanz lingliche, spindelfsrmige und einzelne runde
und auch ovale Zellen. Die Ubergangszone ist viel zellen-
reicher und die Zellen zeigen im Gegensatz zu den vorher
geschilderten viel éfter runde Gestalt, wodurch das Gewebe
dem embryonalen in den Anfangsstadien der Entwickelung
dhnlich ist. Gleich an den intensiv rot gefarbten Partien
bietet die Grundsubstanz auech in dieser Zone wenig Cha-
rakteristisches. Nur hier und da liegt in einer Art von
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Balkennetz, das aus Grundsubstanz bestcht, cine Andeutung
von Kern. Dort aber, wo sie in das Perichondrium tibergeht,
liegt Zelle an Zelle und von Grundsubstanz ist im Ver-
gleich zu den vorher erwihnten Partien kaum die Rede.
Die schmalen, schlanken Leisten zwischen den einzelnen
runden Zellen mit deutlichem Kern lassen sich dfter so
auflosen, dass sie als schlanker Kern, dessen Enden spitz
auslaufen zu erkennen sind. Zuweilen ist die ganze Um-
grenzung einer Zelle noch in solche Kerne, oder auch in
Zellen mit diffus abgegrenztem Zellenleib zu zerlegen.
Diese Zellleiber haben dann, gleich wic die Grundsubstanz
weniger Farbstoff angenommen als die normalen Knorpel-
zellen und sie sind von der Grundsubstanz kaum zu
unterscheiden. Nach der dusseren Grenze zu nehmen die
Zellen an Zahl ab. Die Zellleiber nehimen eine lingliche
Form an und es zeigt sich in ihnen eine leichte Auffascrung.
Ferner trifft man im faserigen Gowebe schianke, freie
Kerne. Ofter sind sie lang ausgezogen und Laben dann
dieselbe Form, wie die wellig verlaufenden Ifasern und
unterscheiden sich von diesen nur durch eine stirkere
Féarbung und eine etwas grossere Breite., lhrver Liage nach
findet man solche Kerne in und an den Fasern.

Epikrise.

Nicht der intensiv rot gefirbte Knorpel, sondern die
Ubergangszone zwischen Knorpel und Perichondrium und
das Perichondrium sclbst soll hier eincr néiheren Betrach-
tung unterzogen werden. Jene zellenreiche Partie, welche
mit dem embryonalen Knorpelgewebe in seinen Anfangs-
stadien verglichen wurde, ist jedenfalls das jiingste, von dem,
wie der allmihlige Ubergang zeigt, eine Umbildung in Peri-
chondrium und Knorpel stattfindet, in der Weise, dass erst
Zellleib und dann Zellkern ein faseriges Aussehen erhilt.
Nach dem Knorpel zu ist jene nicht so intensiv rot gefiirbte

ot
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Partie das jiingere Gewebe und hier an der Ubergangszone
ist auch dic Umbildung, wenn aueh nicht so gnt wie beim
Callus in seinen Anfangsstadien zu verlolgen; die Zcllen
worden zum Teil linglich spindelformig und schicken eine
Faser als junge lIntercellularsubstanz um benachbarte
Knorpelzellen.  Oder sic werden so zur Grundsubstanz
ohne Verindernng der Form, indem sich ihre Fihigkeit,
Farbstolt anzunehmen, vermindert und die Zelleontouren
allmiihlig und undeutlich werden. Bei dieser Umwandlung
wird zuerst Zellleib und dann Kerin zur Grundsubstang,
denn nur so ist das Vorkommen der f{reien Kerne zu er
kliren. Derselbe Vorgang der Umbildung wird in den
nichisten drei Protokollen noch genauer beschricben werden.

11.

Rippenkuorpel cines ein Tag alten Kindes aus der
Nihe des Sternums.  Das Prapuat wurde 24 Stunden
nach dem Tode in Flemmingsche Lisung gelegt und nach
Entwitsserung  in Alkohol aufbewahrt.  Die mit dem
Gefriermikrotom gemachten Schaitte wurden in 0,5 %
Saffraninlésung gefirbt und in eben mit Essigsdure ange-
siuerten Wassor entfarbt und in Kali accticum untersucht.

Schwache Vergrosserung. Das Priparat ist Ausscrst
zellenreich. Die Zellen haben meist lidngliche, spindel-
formige Gestalt, teilweise auch drefeckige Form. Es finden
sich ferner auch einzelne runde Zellen, im Centrum weniger,
mehr der Peripherie zu, besonders an der Grenze zwischen
Knorpel und dem Perichondrium.

Letztes ist im Gegensatz zum Knorpelgewebe, unbe-
kiitmmert von der Linge der Einwirkung des Farbstoffes,
stets intensiv rot gefirbt. Der Knorpel zeigt dem Farb-
stoff gegeniiber cin anderes Verhalten, dessen genauere
Beobachtung erst bei stirkerer Vergrisserung moglich ist.

Bei schwacher Fiarbung liegen in heller oder schwach




rosaroter Intercellularsubtanz rot gefirbte lingliche, spindel-
formige Zellen. Ferner dreieckige, welche meist die Form
eines lang ausgezogenen, gleichseitigen Dreiecks haben
und dann zuwecilen an der Basis einen kreisformigen Aus-
schnitt zeigen. Diesem Ausschnitt gegeniiber liegt in der
Regel ein dhnliches Zellgebilde, nur durch Grundsubstanz
getrennt. Ofter bilden im Anschluss an solche dreieckige
Zellen mehrere unregelmissig viereckige, oder auch Zellen
von den verschiedensten Formen Zellreihen, in denen
immer die Zellen durch Grundsubstanz getrennt sind.
Zwischen diesen reihenférmig angeordneten Zellen liegen
auch runde, die den ersten embryonalen Knorpelzellen
gleichen. Ferner auch stibchenférmige, oder solche, welche
einen oder mehrere Fangarme auszuschicken scheinen.
Oft findet man nach den Enden dieser Zellen zu je einen
Kern. ‘

Nuach der Peripherie hin nehmen die erwihnten Rund-
zellen an Zah! zu und sind zuerst zwischen Ausserst lang-
gezogenen spindelformigen Zellgebilden, die genau denen
gleichen, welche man in der Ndhe des Perichondriums des
ruhenden Knorpels antrifft, eingelagert. Dann trifft man
eine Zone, welche fast nur aus Rundzellen besteht. Diese
zeigt einen allmihligen Ubergang in das faserige Peri-
chondrium; die genauere Beschreibung dieser Ubergangs-
zone findet sich in dem Protokoll iiber Knorpel-Perichon-
drium-Grenze. Dieses zuletzt beschriebene Gewebe dndert
sich bei verschieden starken Fiarbungen nur insofern, als
die Farbe mehr oder minder dunkelrot erscheint. Nicht
so der Knorpel. Farbt man langere Zeit, bis durch Ein-
wirkung des Farbstoffes die ganze Grundsubstanz gelb
erscheint, so erhilt man auch jenes vorher beschriebene
Bild, mit dem Unterschiede, dass jetzt die Grundsubstanz
gelb ist, wihrend sie vorher schwach rot erschien.

Lésst man nun den Farbstoff so lange cinwirken, bis



18

die Grundsubstanz Spuren einer Gelbfirbung zeigt, ein
Zeitpunkt, der allerdings mit einiger Schwierigkeit zu
bestimmen ist, so zeigt sich im Gegensatz zu frither fol-
gendes Bild. Die Zellen, welche im Allgemeinen noch
eine rote Fdrbung zeigen, haben oft an der Peripherie
oder jene unregelméssigen Zellgehilde an irgend eciner
Kcke Anfang einer Gelbfirbung. Daneben erkennt man
auch vollig gelb gefirbte Zellen, oft mit noch rotem Kern
(Fig. 1II. ¢.) und gelb gefirbte freie Kerne (Fig. 111 d.).
Jene ohen erwdhnten Zellen mit Kernen an den Polen
haben zuweilen zwischen den Kernen die crste Spur der
gelben Firbung angenommen. Ofter sind mchrere rote
Zellen durch einen gelben Verbindungsstreifen von der
Breite der Zellen mit einander verbunden. Dicser sticht
stark gegen die heller gefiirbte Intercellularsubstanz ab,
wihrend er nach den Zellen, die an der Peripherie auch
die Gelbfirbung zeigen, einen allmihligen Ubergang zeigt.
(FFig. I11. b ). Doch giebt es auch Verbindungsstreifen, die
scharf gegen die Contour der Zelle sieh abheben (Fig. 111.a.).
Auf diese Weise sind die erwihnten Zellreihen durch diese
Verbindungsstreifen zu einer langen Ketre verbunden.

Epikrise.

Zwischen Knorpel und Perichondrium liegt die im
vorigen Protokoll ndher besprochene Bildungszone, von der
nach der einen Seite ein Ubergang zum Perichondrium,
nach anderen zum Knorpel stattfindet. Dieser Teil soll,
als frither erdrtert, hier iibergangen werden. Neben diesem
Knorpelwachstum an der Peripherie findet auch im Innern
des Knorpels ein Wachstum statt. Die Zellen vermehren
sich und gehen auch dann zum Teil die Metamorphose
in Grundsubstanz ein, zum Teil in anderer Weise wie bis
jetzt beschrieben, ein Lmbllduncrsmodus den auch Spina
nech nicht beobachtet hat. Nach Bouma en alle
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mucinhaltigen Substanzen, so auch die Knorpelgrund-
substanz, die Chondrinmucin enthilt, auf Farbung mit
Saffranin und Entfirben mit durch Essigsiure angesiiuertem
Wasser it eiver gelben Férbung.

In der Lrwiigung, dass, wenn Zellen in Grundsubstanz
iibergehen sollten, diese auch den Ubergang zum Gelb
zeigen miissten, wurde die Farbung versucht.  Nun zeigte
sich, dass eine gewisse Anzahl Zellen die Reaction viel
frither, wie die Grundsubstanz gab, was. wenn der Uber-
gang zur Ghrundsubstanz stattfand, auch zu erwarten war,
da die zelligen Elemente weit eher vom Farbstoff inhibiert
werden. Es war nun, wie oben beschrieben ist, die Grund-
substanz in den charakteristisch gefirbten Particn ziemlich
hell, ein Teil der Zellen rosarot, ein anderer in der Peri-
pherie gelb, im Centrum rot, wicder andere hatten nur
noch rote Kerne, oft war auch dieser schon gelb, schliess-
lich gab es ganz gelbe Zellen, die dann zuweilen nur
noch durch eine angedeutete Contour aus der Intercellular-
instanz hervortraten.

Aus diesen Bildern nun folgere ich, dass auch hier
ein Teil von Zellen zur Intercellularsubstanz wird. Dieser
Vorgang spiclt sich nun so ab, dass erst die Zellperipherie,
dann Zellleib und zum Schiuss der Kern der chondromucin-
artigen Metamorphose anheimfillt. Neben dieser Art der
Unmiwandlung wurde auch folgende beobachtet.  Bei
schwacher Farbung waren Zellreihen (die Reihen sind
als solche fast nur bel mittelstarker Fiarbung zu crkenuen)
durch rosarote Grundsubstanz getrennt, bei starker durch
gelbe, Bei mittelstarker Féarbung waren jene Reihen in
beller Grundsubstanz durch gelbe Streifen getrennt, die
oft diffus in die Zeile ubergingen, oft aucn scharf vom
roten Zellenleib abgegrenzt waren. Diese Streifen haben
pun mit den Zellen die grossere Fihigkeit Farbstoff an-
zunehmen, mit der Grundsubstanz die Gelbflirbung gemein-




sam. Wenn man nun Zellteilungsvorgiinge beobachtet
so dass nach der Teilung des Kernes die Zelle sich
lang auszieht, dic Kerne an die I’ole riicken und wenn
man nun solche Zellgebilde mit einem in der Mitte diffus
gelb gefiarbten Teile (Fig. I1I. b) antrifft, so glanbe ich,
darf man den Schluss ziehen, dass jene Zellreihen, in
denen  scharfbegrenzte rote Zellen durch gelbe Streifen
verbunden (Fig. 111, a.) vorgeschrittenere Stadien desselben
Vorganges sind.  Zellen haben sich vermehrt dadurch,
dass die geteilten Kerne an die Poie rickten und ein
dazwischen liegender Teil der chondrinmucinhaltigen Meta-
morphose anheimficl.

Zum Schluss mag nun das Gesamtresultat der Beob-
achtungen am Rippenknorpel zusammen gefasst werden,

Zwischen Knorpel und Perichondrium liegt eine Bil-
dungszoue, von der aus nach der einen Seite Knorpel, nach
der anderen Seite Perichondrium gebildet wird, Auch im
Inneren des Knorpels findet Zellenvermehrung statt.  Die
Intercellularsubstanz bildet sich durch Umwandlung von
Zellen, die an der Peripherie beginnt, (bleibt sie dort
stehen, so erhialt man die in der Litteratur so oft erwihn-
ten Zellkapseln) und schreitet dann zum Centrum fort.
Eine fernere Bildung von der Grundsubstanz findet dadurch
statt, dass bei Zellvermehiung ein zwischen den ausein-
ander geriickten Kernen gelegener Teil der Zelle zur Inter-
cellularsubstanz wird.

1L
Callus.

Das Priparat wurde experimentell bei einem Kaninchen
nach einem kiinstlichem Knochenbruche gewonnen. Schon
makroscopisch erkennt man einige Muskelbtindel im Callus-
gewcbe, Nach Hértung in Flemming’scher Lisung und
Farbung mit Saffranin erkennt man mikroscopisch fol-
gendes:
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In dem Knorpel sieht man eine hyaline Grundsub-
stanz, weleche von zahlreichen Canilen durchzogen wird,
deren Wandungen von Endothelien in einfacher oder
doppelter Lage ausgekleidet sind. Die Grundsubstanz
lisst ferner einzelne lange faserige Streifen erkennen,
welche sich zwischen den Zellen hinzichen. (Fig. 1. f)
Rote Blutkdrperchen sind in den Canélen nicht vorhanden.
In der Grundsubstanz liegen nun die Zellen an den Caniilen
so dicht zusammen, dass sie ganz das Bild eines embryo-
nalen Knorpels in den ersten Stadien der Entwickelung
bieten. Die Zellen zeigen oft indirecte Kernteilungsfiguren.
Je weiter man sich von den Spalten entfernt, um so wehr
nehmen die Zellen im Verhiltnis zur Grundsubstanz ab.
Auch die Firbung der Zellen zeigt ein eigentiimliches
Verhalten. Man sieht vollig gefarbte Zellen ([fig. 1. a.),
dann Zellen mit nur gefirbten Kernen (Fig. 1. b)), und
endlich bei stirkster Vergriosserung in bei schwacher
hyalinerschienenen Grundsubstanz undeutliche, teils fein-
faserige (Fig. L. ¢.), teils feinkornige undeutliche (Fig. 1. d.)
Zelleontouren, in denen der Kern schwache oder gar keine
Fiarbung mehr giebt und endlich noch freie ungefiirbte
Kerne, so dass hier ein volliger Ubergang von den Zellen
zur Intercellularsubstanz zu sehen ist.

An der Grenze zum Muskel ist die knorpelige Grund-
substanz so spérlich, dass die Zellen hier dicht an ein-
ander liegen und gewisscrmassen nur cine aus Zellen
bestehende Grenzzone zwischen Muskel und Bindegewebe
einerseits und dem jungen knorpeligen Gewebe anderseits
bilden. Das benachbarte Bindegewcbe enthélt in seinen
Saftliicken Zellen, stellenweise nur Kerne. Auch in den
Fasern sind schlanke Kerne sichtbar, sodass die Grund-
substanz in der von Grawitz beschriebenen Weise immer
zellenreicher wird und allmihlig in einen zclligen Zustand
iibergeht. Auch die Muskelfasern selbst lassen an den
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Stellen, wo sie sich verschmilern, eine Umwandlung ihrer
quergestreiften Substanz in eine kérnige erkennen, wobei
man innerhalb der Sarcolemmaschliuche zuerst Kerne,
dann Spindelzellen auftreten sieht, welche sich aussen
von den Fasern ablésen und nunmehr als Zellen des
intermusculdren Bindegewebes erscheinen Alle} diese
zelligen Elemente, gleichgiiltis ob sie aus Muskelfasern
oder aus DBindegewebsfasern hervorgegangen sind, zecigen
in ihrer weiteren Entwickelung besonders an den erwdhnten
Spalten Mitosen.

Epikrise.

An der Grenze vom Muskelgewebe zum Callus lidsst
sich bei schwacher Vergrosserung erkennen, dass die Muskel-
fasern schwinden, dass das Bindegewebe zwischen ihnen
breiter und reicher an Kernen ist und dass dieses zellen-
reichere Bindewebe eine Metaplasie in Knorpelgewebe er-
fahrt. Wéihrend man nun bisher hierfiir die Deutung ge-
geben hat, dass im Bindegewebe eine active Droliferation
stattfinde, wihrend dic Muskelfasern durch scholligen oder
fettigen Zerfall zu Grunde gingen, so schliessen wir aus
den mitgeteilten Befunden, dass die kleinzellige Infil-
tration im intermusculiren Gewebe teils von einer Um-
bildung der Bindegewebsfasern zu Zellen, teils voun einer
Umbildung der Muskelbindel in Zelleomplexe herrtihrt.
Einzelnes Giber den direkten Ubergang von Muskelfasern
zu Zellen veréffentlicht Krésing in Virchows Archiv.
Nachdem die Umbildung erfolgt ist, kiénnen sowohl die
vorher vorhandenen Zecllen des Bindegewebes und der
(refdsse als auch die aus Fasern und Muskulatur hervor-
gegangenen Zellen in mitotische Teilung tibergehen. Diesed
geschieht hauptsiichlich an den Capillaren und Saftspalten,
wie leicht crkldrlich ist, da hier vermehrte Saftstrémung
und somit giinstigere Ernihrungsverhéltnisse vorliegen.




Da nun weiter von diesen Spalten entfernt weniger Zellen
existicren und das erste Auftreten einer Intercellularsub-
stanz hier stattfindet, so diirfte der Schluss gestattet sein,
dass die Bildung der Intercellularsubstanz entfernt von
den Saftbahnen vor sich geht.

Schon dieser Umstand ldsst einen Zweifel an der
Richtigkeit der Annahme, dass dic Grundsubstanz ein
Abscheidungsproduct der Zellen sei, aufkomnmen, da man
doch annchmen miisste, dass dort die grosste Zellenthiitig-
keit and mithin auch die stirkste Abschieidung von Inter-
cellularsubstanz  stattfinden misste, wo die giinstigsten
Ernahrungsbedinguneen vorhanden sind, Dieser Zweitel an
der Wahrheit dieser Theorie wivd zur Gewissheit, wenn
man die direkte Umbildung der Zellen in Intercellular-
substanz sieht. Denn doit, wo dic Erndhrungsverhiilltnisse
nicht so gilinstig sind, wo 1man bei schwacher Ver-
grosservng  oder ungenauer Einstellung hyaline Grund-
substanz antraf, sicht man sie bei starker Vergrosserung
und genauester Kinstellung in Zellen sich auflésen. Da
man nun neben gut gefirbten Zellen hier Zellen, deren
Leib, dann solche, deren Kern keinen Farbstoff mehr an-
genommen hat, erkannt, ferner Kerne, deren Leib nicht
mehr sichtbar ist, sicht, so scheint mir mit Recht der
Schluss gemacht werden zu diirfen, dass zuerst der Zell-
leib, dann der Zellkern in die Intercellularsubstanz auf-
geht. Was pun jene feinfaserigen Streifen in der Grund-
substanz anbelangt, so erkldre ich sie fiir Kunstproducte
durch Wirkung des Alkohols hervorgerufen, wie experi-
mentell nachgewiesen werden konnte. Die Gefidsse des
Callus schwinden, wie in #dlterem Callus nachgewiesen
werden konnote, und erfahren eine Metaplasie in Knorpel-
gewebe, ein Umstand, auf den spéter Riicksicht genomimen
werden soll.



V.
Chondrom des Hodens,
exstirpiert von Ilertn Prof. Helferich.

Das Priparat wurde in Alkohol gehiirtet, in Paraffin
gingchettet und die Schnitte mit Saffranin gefiirbt.

Bei schwacher Vergrosserung erkennt man sofort zwel
verschiedene Gewebsarten, hyalinen Knorpel (Fig. 11, ¢)
und cin faseriges Gewebe (g, 1. a)). Zwischen beiden
Gewebsarten findet ein Ubergang statt. Die Zellen des
Bindegewebes sind im Verhiiltnis zur Intercellularinstanz
zahlreicher wie im Knorpel und alle intensiv rot gefarbt,
im Kuorpel dagegen erleidet dic Stirke der Farbung cinen
grossen Weehsel,

In feingefaserter Grundsubstanz sieht man bei starker
Vergrosserung in dem faserigen Gewebe (Fig. 11 a) runde
und spindelformige Zellgebilde, die alle cinc intensive
Firbung angenommen haben. Zum Knorpelgewehbe hin
nehmen sie, unter Beibehaltung ihrer Fihigkeit begierig
Farbstoff aufzunchmen, cine ovale und dann rundliche
Form an (Fig. I1. b.) und bilden indem auch die Zwischen-
substanz die Faserung verliert, einen Ubergang zum be-
nachbarten Knorpelgewebe,

Die Farbung, die, wie bereits erwithnt, hier eine gleich-
missige und gufe war, zeigt bei den Zellen des Knorpels
grosse Verschicdenheiten. Form, Lagerung, Firbung der-
selben bieten den grossten Wechsel.

Man findet Zellen mit gefiirbtem Zellleib und Kern
(Fig. II. e.) ferner wit gefirbtem Kern, ungefiirhtem Leib,
(Fig. 1L. f.), endlich vom Farbstoff nicht berihrte, freie,
nackte Kerne (Fig. I1. g.), um die zuweilen der ungefirbte
Zellleib nur noch schwach angedeutet erscheint, die Gruund-
substanz ist ebenfalls fast gar nicht gefirbt, Die Zellen
liegen dort, wo sie am energischsten Farbstoff angenommen
haben, so dicht zusammen, dass man das Bild eines embryo-
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nalen Knorpels in den ersten Stadien der Entwickelung vor
sich hat. Diejenigen Teile, welche bei schwacher Vergris-
serung als hyaline Grundsubstanz erschienen, erweisen sich
bei stiarkster als fast ganz aus ungefarbten Zellcontouren
bestehend. Teile, welche sich nicht in dieser Weise auf-
losen, enthalten so viele freie, nackte Kerne, dass, wenn
man um sie einen Zellleib construieren wiirde, von der-
selben Grosse, wie die anderen Zellen ihn besitzen, auch
hier fast die ganze Grundsubstanz aus Zellen zusammen-
geosetzt sich erweisen wiirde.

Epikrise.

Das faserige Gewebe halte ich fiir Bindegewebe.
Zwischen diesem und dem Knorpel findet eine Metaplasie
statt und zwar vom Bindegewebe zum Knorpelgewebe.
Die Bindegewebszellen sind viel zahlreicher und viel
besser gefirbt, er liegt an der Ubergangszone fast Zelle
an Zelle. Nun denke ich mir das Knorpelgewebe dadurch
entstanden, dass eine Metaplasie von Bindegewebszellen
in Knorpelzellen stattgefunden hatte, wobei durch eine
Umbildung der neuen Knorpelzellen zur Grundsubstanz
Ietztere entstanden ist, wic gleich nédher ausgefithrt
werden wird.

Die Bildung der Grundsubstanz findet wie angedeutet,
durch eine Umwandlung der Zellen statt. Hierfiir spricht
das Vorkommen von ungefirbten nackten Kernen, ungefirb-
ten Zellen, neben gefirbten Zellen in ungefiirbter Grund-
substanz. Die Verminderung der Fidhigkeit, Farbstoff an-
zunehmen, hat sie der Intercellularsubstanz nither gebracht,
welche beim ruhenden Knorpel noch nicht vom Farbstoff
inhibiert ist, wenn dieselben schon stark gefirbt sind.
Und da man gefiarbte Zellleiber und gefirbte Kerne,
ungefirbte Zellleiber, gefiirbte Kerne und endlich unge-
farbte nackte Kerne, um die zuweilen die frithere Zelle nur




schwach angedeutet erscheint sicht, so glaube ich annehmen
zu diirfen, dass Zellen zur Grundsubstanz werden, indem
erst der Zellleib und dann der Kern der Mctamorphose
anheimfillt.
V.
Entziindung im Knorpel

nach stattgefundener Infection von Tetanusbacillen.

Ein Stiick Gelenkknorpel, in den der inficierte Holz-
splitter cingedrungen war, in Alkohol geliiirtet, in Paratfin
cingebettet und die Schnitte mit Saffranin gefiirbt.

Man erkennt bei schwacher Vergrisserung sofort drei
verschiedene Gewebsarten, hyalinen Knorpel mit schwach
gefirbter Grundsubstanz und rot gefirbten Zellen. Dieser
geht allmahlig in das zweite, viel zellenreichere faserige
Gewebe iiber. In letzteres setzt sich mit zahlreichen
Zacken, welehe sich oft bis an das eigentliche Knorpel-
gewebe forterstrecken, das dritte Gewebe fort. In diesem
liegen kleine runde Zellen so dicht aneinander, dass fir
die Grundsubstanz kaum Platz Gbrig zu bleiben scheiat.
Auch zwischen den beiden letzten Gewebsarten findet ein
allméihliger Ubergang statt.

Bei starker Vergrisserung betrachtet, findet man an
der dusseren (Grenze des Knorpels in schwach rosa-rot
gefdrbter Grundsubstanz dusserst lang ausgezogene spindel-
formige Zellen, dancben cinzelne runde, grosse mit deut-
lichem blischenférmigen Kern, Nach der Ubergangszone
hin nehmen die Zellen an Zahl zu, die Fiirbung ist bei
allen nicht gleich intensiv. Man trifft neben stark rot
gefarbten Zellengebilden ungefdrbte Zellen und besonders
ungefiarbte Kerne. Doch auch lange spindelférmige Kerne
tauchen auf, besonders dort, wo die hyaline Intercellular-
substanz eine feine WFaserung einzugehen scheint. Letz-
teres findet man besonders an der Ubergangsstelle zwischen
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beiden Geweben. Hier nehmen die Zellen in sehr rapider
Weise zu. Besonders sind es nun spindelférmige Zell-
gebilde. Doch findet man in villig fascrigem Gewebe
runde grosse Zellen, welche ganz den Typus der Knorpel-
zellen zeigen. Dieses faserige, friiher aus hyaliner Girand-
substanz bestehende Gewebe zeigt in ganz vorziiglicher
Weise, genau in der Art, wie es Grawitz beim Binde-
gewebe beschrieb, eine Umbildung von Fasern in Zellen.
An und in Spalten liegen schlanke, freie Kerne und auch
Zellen. Einzelne nackte Kerne laufen mit ihren Lnden
in Fasern aus. In weiterer Entfernung von dem Knorpel
befinden sich in dem faserigen Gewebe Gefisse, sonst
bleibt das Bild genau dasselbe.

Dieses faserige Gewebe zeigt nun einen allméahligen
Ubergang zu jenem dritten, welches, wie bemerkt, wit
cinzelnen Zacken bis an das Knorpelgewebe sich erstreckt.
Das faserige Gewebe wird immer zellenrcicher, indem
immer mehr Fasern einc Umbildung erfaliren. Neben dem
Anfang der Umbildung und Bildung zu spindelfsrmigen
Zellen siehbt man jedoch auch Ubergiinge von Kernen zu
runden, den Leucocyten dhnlichen Zellengebilden. Letzteres
besonders in der (bergangszone von der zweiten zur
dritten (Grewebsart.

Mitosen sind nicht zu sehen, wie nach der Behand-
“lung des Priiparates auch zu erwarten war. Dort, wo
diescs so dusserst kernreiche Gewebe bis direkt an den
hyalinen Knoorpel sich fortsetzt, sichit man in letsterem
zackige Fortsitze, die aus kleinen, freien, rotgefirbten
Kernen bestehen, wie sie sich auch in dem kleinzelligen
Gewebe, neben Zellen mit Zellenleibern, befinden. An
einzelnen Stellen ist von Grundsubstanz gar nichts zu
bemerken.
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Epikrise.

Durch den Entziindungsprocess hervorgerufen, finden
im Knorpel folgende Umbildungsvorgiinge statt. s wird
die vorher hyaline Grundsubstanz umgebildet in Zellen,
welches in der Weise geschieht, dass sie sich zuerst in
einen Kern, der gewéhulich noch nicht so gut, wie die
anderen Kerne firbbar ist, umbildet und dann um den
Kern einen Zellenleib entstehen Jisst.  Oder viclleicht
besser ausgedriickt, dic Grundsubstanz bidet sich so um,
dass zuerst der Kern sichtbar wird und dann der Zellenleib.

Neben diesem Auftauchen von Zellen findet, durch
den Entziindungsvorgang hervorgeruten, eine Auffaserung
der hyalinen Grundsubstanz statt. Die Fasern erfahren
nun, in noch viel stirkerem Masse, wic vorher die hyaline
Grundsubstanz, vielleicht weil nun die Saftstiomung eine
bessere ist, eine Umbildung in Zellen und zwar genau

. wieder in der Weise, wie von Grawitz beim Bindegewebe

beschrieben ist.

In dem dritten, so zellenreichen Gewebe, welches als
beginunender Eiterherd anzusehen ist, ist sicher ein iiber-
wiegend grosser Teil der Zellen durch Umbildung von
Grundsubstanz in Zellen entstanden, der andere Teil wahr-
scheinlich durch Zellwucherung oder auch durch einge-
wanderte Leucocyten. Dort, wo sich das zellenrciche Gre-
webe bis an den Knorpel fortsetzte, fanden sich in ihm
zackige Fortsitze von lauter roten Kernen. Auech diese
denke ich mir aus der Grundsubstanz hervorgegangen,
doch kam es hier, wegen zu friithen Gewebszerfalls nicht
zur villigen Ausbildung der Zellen.

Zum Schluss, nun noch kuarz zusammengefasst, finden
also, durch den Entziindungsprocess hervorgerufen, im
Knorpel folgende Vorginge statt, War die Entziindung
dusserst stark, so kam es zu einer Umbildung zu
Kernen, nicht mehr zu Zellen.
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Im anderen Falle fand ein Auftauchen von Zellen in
hyaliner Grundsubstanz statt, indem zuerst Kern und
dann Zellenleib gebildet wurde. Oder es kam zu einer
Auffaserung der hyalinen Grundsubstanz, welche sich dann
in derselben Weise wie beim Bindegewebe in Zellen um-
bildete. Dass neben diesen Vorgdngen eine Zellproliferation
oder Einwanderung von Leucocyten statigefunden, soll
nicht in Abrede gestellt werden.

VI

Freier Gelenkkérper aus dem Kniegelenk cines jungen
Mannes von Prof. Helferich exstirpiert. Laut Anamnese
entstand dersclbe durch ein etwa drei Monate vorher
gegen das untere Ende des femur statigefundenes Trauma.
Gleich nachher konnte der Patient wohl eine Beweglich-
keit, doch keine vgllige Verschiebbarkeit eines festen
Korpers im Gelenk feststellen. Letzteres trat etwa sechs
Wochen spiter ein.  Das etwa Zweimarkstiick grosse,
glatte Knorpel-Knochenstiick hat eine convexe, glatte,
knorpelige Fliehe, die frithere Gelenkverbindung des
Knochens und cine rauhe, gerade, welche noch durch einige
knocherne Gewebsteile den fritheren Zusammenhang mit
dem Knochen zeigt. An dieser Fliache ist nichts abnormies
zu erkennen. Die knorpelige Fliche dagegen hat an
einer Stelle nach der Kante zu sich in cin glasig durch-
scheinendes, weicheres (Gewebe verwandelt.

Gleich nach der Exstirpation wurde der Kirper noch
warm in I"'lemming’sche Lisung gelegt. Die spéter zur
Untersuchung angefertigten Priiparate wurden gewonnen,
indem zur Fliche senkrechte und parallele Schnitte gelegt
wurden. Gefdrbt wurde mit Saffranin.

Die Schnitte, welche durch die makroskopisch normal
erscheinen:en Partien gelegt wurden, lassen dieselben Bilder
erkennen, welche man an normalen Gelenkenden erhilt,
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wenn man secukrecht zu den Flichen Schnitte anlegt.
Man sieht zuerst normales Perichondrium, dann ruhenden
Knorpel und endlich den Ubergang von diesem zum Knochen.
Jene Partion, welche im verdnderten, doch an der Grenze
des als normal erscheinenden Gewebes liegen, zeigen zwel
verschiedens Gewebsarten,  Lirstens das frithere Perichon-
drinm, welehes in ein faseriges Gewebe mit sehr zahlreichen
Zellen ummgewandelt ist.  Zweitens hyalinen Knorpel, der
nach beiden Seiten, sowohl zum Perichondrimm, als auch
zu den kndeliernen Gewebspartien eine Aullassernng zeigt.
Jo niher wan zur Kante des Knorpelstiickes kommt, um
so sehmider wird die Partie des hyalinen Knorpels. Die
beiden Autfaserungsbezirke berithren sich endlich und das
wsprilngliche Knorpelgewebe ist nur in Andeutung vor-
handen.

Der Vorgang der Auffaserung lisst sich am besten
in seinen Anfangen dort studieren, wo noell hyaliner
Knorpel zwischen den beiden Degenerationsbezirken sich
befindet. In dem ziemlich zellavmen hyalinen Inorpel
benwrkt man zuerst eine feine Strichelung. Hie und da
wird die Strichelung deutlicher, die Grundsubstanz wird
fein faserig, oder wenn man will, es treten feine Spalten
in ibr auf und man bemerkt dann zuweilen Verdichtung
in oder an derselben, welche inan dort, wo sie schon vom
Farbstoff fmibibirt ist, als ein feincs rotes Kornchen (Fig.
V. a.) anspricht. Nhmmt die Auflaserung zu, so treten
Ubergéinge von diesen Kérnchen (Fig. V. b. ¢) zu Kernen
(Fig. V. d.) auf

Daneben trifft man auch Zellen mit zum Teil noch
aufgefasertem, zum Teil vollig entwickeltem Zellleib. Die
Auffaserung nimmt nach der Peripherie zu so ihren Fort-
gang, dass wan im luneren kirzere aufgefaserte Streifen,
nach Aussen lingere faserige Spalten, welche sich oft
iiber zwel bis drei Gesichtsfelder erstrecken, findet. In
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Jetzterem liegen dann auch immer fertige Zellgebilde,
spindel- und sternformige und viel zahlreicher wie im
fritheren Knorpelgewebe. Diese Auffaserung kann so stark
werden, dass dic urspringliche hyaline Grundsubstanz
véllig aufgelést erscheint und an Stelle des {ritheren
hyalinen Kunorpels ein chondrogenes Bindegewebe ent-
steht. An einzelnen Stellen, wo noch keine véllige
Auffaserung stattgefunden, bemerkt man Spalten, vom
Perichondrium ansgehend, an den Réndern mit langen,
spindelformigen Zellen, deren Auslaufer zusammenhiangen,
so dass sie das Bild eines Gefiisses geben. Auch
anastomosierende Zecllen, die sich Gber mehrere Gesichts-
felder erstrecken, deuten auf einen Anfang von Gefdss-
bildung hin. (Fig. IV. f) Das Perichondrium bildet
eine zur convexen Fliche parallele Lamelle, welche aus
wellig verlaufenden, parallelen Fasern, mit zahlreichen
Kernen besteht. Legt man durch dieses Gewebe parallel
zur Fliche einen Schuitt, so erhdlt man ein #hnliches
Bild, wie Viering es beimm Auftanchen von Schlummer-
zellen im Sehnengewebe beschreibt. Die Partie nach dem
Knochen zu zeigt in den Anfingen eine ganz geringe
Auffaserung, die dann ebenso, wie beschrieben, vor sich
geht.  Daneben bemerkt man neben stark gefirbten
Zellen auch blasse Zellgebilde und freie Kerne. Mitosen
sind nicht zu sehen.

Epikrise.

Auf Grund der Anamnese glaube ich fiir die Ent-
stehung der in dem Gelenkkorper sich abspielenden Vor-
ginge folgende Erklirung geben zu diirfen. Nachdem
der Patient von dem Trauma betroffen, war das Gelenk-
stiitk pur zum Teil abgerissen, nicht vollig. Laut Anam-
nese war Beweglichkeit, keine Verschiebbarkeit vorhanden.
Nach 6 Wochen stellte sich vollige Verschiebbarkeit ein.




-~

W
-1

Das Stiick hatte sich nun ganz losgeldst, wahrschein-
lich durch die bei jeder Bewegung nen eintretenden In-
sulte, welche mechanisch wirkten, aber auch durch die
stets sich wicderholenden Reize auf die Erndhrung des
Gewebes cinen wesentlichen Linfluss ausiiben mussten.
Diese haben nun wahrscheinlich auch zu jenen Verinde-
rungen, welche sich an der Kante des Gelenkkorpers ab-
spielten, geliihrt.

An der degenerierten Kante und an beiden Flichen,
doch in grosserem Masse vom Perichondrium aus begannen
die Verinderungen. Wie -der Process von seinen ersten
Anfingen bis zu seiner jetzigen Hohe ablief, ist nicht
genau mehr zu beobachten, jedenfalls ging die Auffase-
rung hier parallel der Richtung der Langsachse der spindel-
formigen Perichondrium- Knorpelzellen vor sich.  In den
anderen Knorpelpartien, wo die Zellen nicht eine so be-
stimmte Richtung zeigten, ist auch die Faserung nicht in
bestimmter Anordnung, doch scheint auch hier ein Zu-
sammenhang zwischen Verlauf der Faserziige und An-
ordnung der Zellen zu bestehen.

In diesen beschriebenen Fasern ist noch in diesem
vorgeschrittenen Stadium eine Umbildung von IFasern in
Zellen, in derselben Weise, wie es von Grawitz beim
Bindegewebe beschrieben, zu verfolgen. Wie nun der Um-
bildungsprocess in seinen Anfangsstadien hier abgelaufen
ist, lasse ich dahingestellt sein, doch denke ich, wird or
in derselben Weise vor sich gegangen sein, wie er in den
jiingeren, mehr central gelegeneren Degenerationsbezirken
noch jetzt zur Beobachtung kommt. Hier zeigt sich ndm-
lich eine feine Strichelung, oft den Bubnoff’schen Linien
sholich. Da diese Bilder schon bei Untersuchung in
Kochsalzlésung zu sehen waren, kinnen sie auf eine Ein-
wirkung des Alkohols nicht zuriickgefiihrt werden., An
den weiter vorgeschrittenen Stadien, wo das Bild eines



Spaltes oder einer Faser zur Beobarhtung kommt, treten
feine rote IKKornchen auf. Diese punktférmigen Gebilde
sind nun die ersten Anfinge der auft:uchenden Zellen,
wie gleich nédher beleuchtet werden soll.

Ob nun der Spalt das primdre, und der Anfang
der Kernbildang das sccundiire, cine Umwandlung der
Grundsubstanz zu dieser Erscheinungsform, oder ob jenes
punctférmige Gebilde das primire, entstanden durch die
gestorte normale Erndhrung und dann durch einen activen
Vorgang die Zerkliiftung hervorgerufen und so den er-
nihrenden Saftstrom auf sich gelenkt, lasse ich dahin
gestellt sein. Ids ist dies eine theoretisch wichtige Frage,
die aber durch die bisherigen Beobachtungen nicht gelist
werden kann, doch eben gestreift werden sollte. Jedenfalls
ist sie auch fiir das, was bewiesen werden soll, von keinem
zu grossen Belang. Nach dem nun so die ersten roten
Kirnchen Fig. V. a. entstanden sind, entwickeln sic sich
weiter, wic die Ubergiinge in Fig. V. b, e und d. zeigen,
zum Kern, und schliesslich von diesem zur Zelle. Auch
hier soll noch nicht die Entscheidung getroffen werden,
ob das erste aufgetauchte Kdrnchen auf Kosten der Grund-
substanz oder des vielleicht jetst stiirker zustromenden
Erndhrungssaftes seine Weiterbildung bis zum Kern, bis
zur Zelle antritt. Das aber steht fest, dass es nicht von
einer Zelle abstammt in der Weise, wie wir es bis jetat
kannten, dass es uus Grundsubstanz abstammt, dass es
zellwertig ist, und sich bis zur Zelle weiter bilden kann.
So ist der Vorgang in seinem Anfang.

In den weiter vorgeschrittenen Stadien der Degeneration
ist die Auffaserung stirker. In den Fasern licgen auch
Zellen und es ist dann die Beobachtung zu machen,
dass auch Fasern, also frihere Grundsubstanz, za Zellen
werden ganz in derselben Weise, wie es beim Bindegewebe
beschrieben ist. Diese Stellen sind in dem Puiiparat der
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Zeichnung 1V vorhanden, doch in derselben nicht, weil
bei schwacher Vergrisserung gezeichnet ist, in der be-
schriebenen Weise zu verfolgen. Diese Zeichnung soll
einerseits zeigen, wie die Intercellularsubstanz Zellen der
verschiedensten Form, die in keiner Weise den fritheren
Knorpelzellen gleichen, g, V. d. Spindelzelle, c., Stern-
zelle hervorgebracht hat, anderseits auch das Auftreten
vou (Gefissen. Das hier gezeichnete Gefiiss ist fertig ge-
bildet. Anfinge von Gefissbildung zeigten sich dfter
unter dem Bilde, dass in den fascrigen Spalten der hyalinen
Grundsubstanz  lange spindelformige Zellen mit ihren
Ausldufern sich beriihrten und so den Spalt auskleideten.
An anderen Steilen  schien dic Gefdssbildung so vor sich
zu gehen, wic Kiolliker es beschreibt, da, wo sternférmige
doch noch wehr spindelfdrmige Zellen mit den Ausldufern
anastomosieren, sich Giber wehrere Gesichisfelder erstrecken
und dann das Bild eines Rohres darbieten. [a hier nun
von vasoformativen Zellen im Sinne Ranviers nicht die
Rede sein kann, auch gar keine Zellenvermehrungen zu
sehen sind, so nelme ich an, dass aie aunfgetzuchten
anastomosieren Zellen unter Schwund des Protoplasmas
zu Saft fithrenden Riumen werden, wie aucht dies beim
Bindegewche beobachtet ist. So hat hier nuu sicher eine
Geofiissbildung, aus Zellen, die aus Grundsubstanz des
Knorpels gebildet wurden, stattgefunden. Beim Callus
sull man den umgekehrien Vorgang, Gefiissendothelien in
die Grundsubstanz verschwinden. Die Richtigkeit der
Beobachtung der Umbildung der Grundsubstanz in Zelien
wird erhiirtet dadurch, dass die Anzahl der Zellen im
Verhilinis zur Grundsubstanz im hyalinen Knorpel cin
viel geringere ist, als in dem degencrierten Gewebe. Denn
nur so kann wman sich das Vorhandensein derselben er-
klaren, da keine Mitosen, die, wenn sie eXisticrten, nach
Art der Behandlung sichtbar sein miissten, zu sehen und




80

von einer Kinwanderung wegen der Grisse der Zellen
und der Dichtigkeit der Grundsubstanz abgesehen
werden muss.

In dem nach dem Knochen zu gelegenen Teile findet
auch eine Auffaserung in derselben Weise statt, nur nicht
in so starkem Masse. Doch kommt ¢s hier auch zu einem
Auftauchen von Zellen ohne gleichzeitige Auffaserung,
indem gzuerst Kern und dann Zellleib in Erscheinung
tritt, wie das Auftreten von freien Kernen, blassen unge-
firbten Zellgebilden und Uberziinge von diesen zu voll
entwickelten normal firbbaren Zellen zeigt.

VIIL

Rippenknorpel eincs 37 Jahre alten Mannes, der an
Phthise der Lungen zu Grunde gegangen war. Der Knorpel
wurde gehirtet in Flemming’scher Losung und Alkohel,
gefirbt wurde mit Saffranin oder Lo {fler’scher Methylen-
blaulpsung. Die Schnitte mit dem Gefriermikrotom oder
auch mit dem Rasiermesser gemacht.

Schon makroskopisch erkannte man aussen normal
erscheinenden hellen hyalinen Knorpel, dem Centrum zu
zeigt sich braune (asbestartige) Farbung. In dieser letzteren
Partie liegen Degenerationsheerde, die schon makroskopisch
das frithere Knorpelgewebe nicht mehv erkennen lassen.
In den letzten entarteten Gewebsbezirken trifft man ofter
rote Blutkérperchen. (Wie man durch Serienschnitte
nachweisen kann, stammen letztere von Blutgefiissen des
Perichondriums, da man mit Blut gefiillte Canéle von
hier zu jenen Bezirken hinziehen sehen kann.

Die mikroskopische Untersuchung lédsst bei schwacher
Vergrosserung leicht folgende Zonen unterscheiden. Aussen
Perichondrium, auf welches normales hyalines Knorpel-
gewebe folgt. Dieses zeigt einen allmihligen Ubergang
in eine dritte Zone, in der die braune Verfirbung sich
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zeigte. Die Zellen. haben hier an Grésse und Zahl zn-
genommen, sind mit grossen -concentrischen Hoéfen um-
geben, zum Teil besonders dem Centrum zu in langen
Reihen angeordnet. In dieser dritten Zone liegt die vierte,
oft Kkleinere, oft grossere Degenerationsbezirke, in dem
die Structur des normalen hyalinen Knorpels kaum noch
zu erkennen ist.

Von den beiden ersten Zonen soll abgesehen, die
beiden anderen dagegen, besonders die dritte, einer ge-
naueren Besprechung unterzogen werden. Wie schon be-
merkt, ist der Ubergang von der zweiten zur dritten cin
allmihliger. Die Zellen nehmen eine intensivere Firbung
und um dieselben -erscheinen gefirbte Hofe. Zwischen
diesen Zellen trifft man ungefirbte, nackte Kerne ohne
jeden Zusammenhang mit irgend welchen Zellgebilden,
ferner auch ungefiarbte Zellen., Besonders nach jener
vierten Zone hin erscheinen lange Zellreihen. Diese ent-
stehen zuerst so, dass mehrere Zellen mit jenen erwihnten
blauen Hoéfen sich beriithren. Nun bemerkt man zwischen
den Zellen oder selbst in den Héfen zuweilen freie, nackte
Kerne. Wiirde man um diese neue Zellenleiber construieren,
so wirde die trennende Grundsubstanz verschwinden und
eine grosse Hohle mit vielen Zellen entstehen, Bilder, die
vielfach zu sehen sind. Auch in diescn Partien liegen
freic ungefarbte Kerne, zwischen den Zellreihen auch in
Reihen zuweilen sichtbar. Auch ungefirbte Zellgebilde
traten hier auf, die hier und da deutlich concentrisch
Ringe erkennen lassen.

Jene vierte Zone bietet soviele Verschiedenheiten, dass
vorliiufig nur einiges dariiber gesagt werden soll.

An einzelnen Stellen findet eine PFaserung in der
Grundsubstanz statt, einzelne Knorpel-Zellen bleiben
erhalten, doch zeigen die auftretenden Zellen mehr
Spindelform.
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In den Fasern liegen freie Kerne, und Ubergiinge von
diesen zu Zellen. Gefiisse mit deutlichen ISndothelien sind
sichtbar und ihre Entstehung ist in ahnlicher Weise zu vor-
folgen, wie beim freien Gelenkkorper wie iiberhanpt das ganze
Bild eine gewisse Achnlichkeit mit jenen Vorgingen zeigt.

An anderen Stellen ist die Auffaserung so stark, dass
die ganze Grundsubstanz zerlegt wird, Zellen sind in
diesen Partien gar nicht vorhanden, die Zellen in dem
nichst angrenzenden Gewebe zeigen verminderte Faibbar-
keit und sonstige Zeichen beginnenden Zerfalls, in den
etwas entfernteren Bezirken sind jene oben erwithnten
Zellreihen und Iohien der Grundsubstanz, in denen wich
Zellen Dbefinden.

Dort, wo die Verkngcherung stattfindet, zeigt die
Grundsubstanz feine Kérnung, verminderte Farbbarkeit,
cin eigentlimliches Lichtbrechungsvermigen, die zwischen
den Zellreihen gelegenen kleineren Zellgebilde einen direicten
Ubergang zu Knochenkérperchen.

Epikrise.

Jener Zellenreichtum in der dritten Zone ist nicht
allein durch Wucherung entstanden, sondern sicher zum
grissten Teil durch ecine durch die herabgesetzte Ernithrung
hervorgerufene Umwandlung von Grundsubstanz in Zellen,
Schon dass es unwahrscheinlich ist, dass bei atrophisciien
Vorgiingen Zellwucherungen stattfinden, Uisst hier die
dirckte Deobachtung die LEntstehung der Zellen als
ein Umwandlungs- oder wenn man will Auftauchungs-
process erscheinen. Die friheren in Grundsubstanz um-
gewandelten Zellperipherien lassen sich hier als concen-
trische Ringe nachweisen und zwischen diesen entstehen
Zellen so, dass zuerst Kern und dann Zellleib sichtbar wird.

Jene langen Zellrcihen entstehen in derselben Weise,
nur dass die Anordnung in einer bestimmten Weise vor
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sich geht. Wenn nun in einer Reihe alles zellig geworden
ist, entstchen Hohlen, in denen dann, dicnt gedringt,
Zellen licger. Dass hier dann Zellteilungen vor sich
gehen konnen, soll nicht in Abrede gestellt werden, da
mobglicherweise durch den Umbildungsprocess die erniihrende
Flussigkeit besseren Zutritt hat, oder auch die Zellen ihr
Ernahrungsmaterial zum Aufbau nouer Zellen aus dem
zerfallenen (zewebe nehmen kénnen.

Die Vorgiinge in der vierten Zone sollen nur gestreift
werdon. Fiir den zuerst beschriebenen Teil existiert ein
Analogon in dem freien Gelenkkorper.

In dem vollig faserig gewordenen Teile der Grund-
substanz war wahrscheinlich die gestorte Erndhrung so
stark, dass es uberhaupt nicht zur Zellbildung mehr kam,
sondern die Grundsubstanz gleich zerfiel.

Was der Grund zur Verknécherung war, lasse ich
dahingestellt sein. Wie der Vorgang histologisech sich
abspielte, ist kurz beschrieben.

VIIL
Knorpelknochen-Grenze
vom Rippenknorpel eines finf Tage alten Kindes. Nach
Hirtung in Flemming’scher Losung und Alkohol wurden
Lingsschnitte durch die Knorpelknochengrenze gemacht,
die Schnitte mit Jod oder Saffranin gefiirbt.

Bei schwacher Vergrésserung unterscheidet man leicht
folgende Zonen:

1) Zone des gewdhnlichcn, normalen  jugendlichen
Rippenknorpels.

2) Eine Ubergangszone zwischen der vorigen und der
gleieh folgenden. Die Zellen beginnen sich zu ,richten®’
so dass klcine Reihen von ldnglichen Zellen entstehen,
deren Lingsachse senkrecht zum Perichondrium liegt,
wihrend die Reihen parallel zu letzterem liegen.




3) Die Zone der voll und ganz entwickelten Knorpel-
zellenreihen.

4) Zone der vorliutigen Verkalkung.

5) Zone der Markraum- und Knochenbildung.

Bei starker Vergrisserung zeigt sich nun, von der
ersten Zone, die nichts Characteristisches bietet, abgesehen,
in der zweiten folgendes Bild. Neben den gewéhnlichen
Knorpelzellen treten eigentiimliche, lingliche, sichelformige
Zellgebilde mit und ohne Kern auf. Diese umgreifen
gleichsam mit der concaven Seite die Zelle so, dass nur
ein schmaler Saum von Grundsubsanz sie trennt. Ofter
liegen nun auch zwei Zellen sich so gegeniiber, dass sie
passend mit einer Kaffeebohne verglichen werden kénnen,
so dass die Zellen die Hélfte der Bohne bilden, die Grund-
substanz die Rinne. Weiterhin erkennt man zwischen
zwei Zellen oder neben ihnen, parallel ihrer Lingsrichtung.
punkt- oder strichférmige Zellgebilde, zuweilen so klein,
dass sic selbst einem Kerne der kleinsten Zollen nicht
gleichgestellt werden kiénnen. Dasselbe Bild erkennt man
weiterhin auch, wenn schon drei vier Zellen, die alle
durch Grundsubstanz, die zuweilen gerade in dieser Zone
oft schwer zu erkennen, getrennt sind, eine Reihe bilden.
Die Zellen sind fast alle hier klein und machen geradezu
einen verkiimmerten Eindruek.

Ahnliche Bilder treten auch in der dritten Zone auf.
Die Zellen sind hier aber schon grésser, saftiger, die
Fiirbung eine intensivere, sic enthalten oft mehrere Kerne,
die trennende Grundsubstanz zwischen den Zellreihen ist
schmiler geworden dadurch, dass Zellen entstanden, und
sie besteht nur noch in Form schmaler Leisten und selbst
in diesen werden zuweilen freie Kerne sichtbar.

In der weiteren, der Epiphysenlinie niheren Zone,
triibt sich dic Grundsubstanz, wird stark lichtbrechend,
und indem nun auch die dic Zellen trennende Grund-
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substanz zellig geworden und zugleich Gefiisse vordringen,
entstehen Markriume, die im allgemeinen den friiheren
Knorpelzellenreihen entsprechen und die sie trennende
Grundsubstanz Scheidewiinde der Markriume bilden.

Epikrise.

Auf Grund der oben beschriebenen Priiparate kuann
das Knochenwachstum, wenn es von der Epiphysenlinie
ausgeht nicht, wie bisher angenommen, allein von einer
Wucherung der Knorpelzellen abhiéngen. Schon unwahr-
scheinlich ist es, dass jene kiimmerlichen Zellgebilde,
welche man in ersten Anfingen der Zellreihenbildung
antriftt, im Stande sind, zu proliferieron.

Wenn auch die Zellen des embryonalen Rippenknorpels
im Stande sind, sich zu vermechren, so muss in Abrede
gestellt werden, dass die erw#hnten sichelférmigen Zell-
gebilde von ihnen abstammen. Diese stammen vielmehr
aus der Knorpelgrundsubstanz dadurch, dass letztere sich
in diecse Zellgebilde umgewandelt hat. Hs ist nicht mog-
lich, die Entstehung jener kleinen, kern- und strichfsrmigen
Zcllgebilde sich auf bekanntem Wege der Zellwucherung
zu erkliren, es ist auch nicht mdglich, jene sichelformigen
Zellen anders, als durch eine weitere Ausbildung der vor-
her erwihnten kern- und strichférmigen Gebilde anzu-
sehen, da man immer zwischen ihnen noch Grundsubstanz
nachweisen kann, was sicher gegen ihre Abstaminung
von den anderen Knorpelzellen spricht.

Somit muss die Entstchung jener Zellrethen b wesent-
lichen auf eine Umwandlung der Grundsubstanz in Zellen
und nicht auf eine Zellenwucherung zurtick gefiithrt werden.
Hierdurch erleidet aber unsere Ansicht vom Epiphysen-'
knorpel eine giinzliche Anderung. Dieser urspriinglich
ganz aus Zellen bestehende Knorpel ist durch Umwand-
lung von Zellen in Grundsubstanz zu einem comprimierten




Bildungsmateaial geworden, welches in dieser Form als
Grundsubstanz keine Blutgefiisse mehr zu seiner Erhaltung
bedarf. DBeim physiologischen Wachstum findet cine Riick-
bildung von Grundsubstanz in Zellen statt, indem erst
ein Kern und daun Zellleib entstecht. Diese Umwandlung
geschieht nun in jener eigentlimlichen Reihenform. Je
nédher der Epiphysenlinie, um so grisser werden die Zellen
und um so mehr Zellen entstehen aus der Grundsubstanz.
Die vollsafltigen, grossen Zellen zeigen nun auch Ver-
mehrungsvorgéinge, besonders da, wo, nachdem alles zellig
geworden ist, zugleich mit dem Auftreten von Gefiissen,
Markrdume entstehen.

Also kurz zusammengefasst verdankt jener als Wuche-
rungsorgane bezeichneter Teil des Knorpelgewebes seine
Entstehung im wesentlichen einer Metamorphose von
Grundsubstanz in Zellen. Ihren Namen fihrt sie uur
zum Teil mit Recht und wir hitten jetzt gegen frither in
der zellenreichen Partie des Epiphysenknorpels zu unter-
scheiden:

1) Eine relativ ruhende Zone.

2) Eine Zone, in welcher zahlreiche Zellen gruppen-
weise beisammen liegen. Diese Zone eathilt keine Wuche-
rung im Sinne der direkten und indirekten Kern- und
Zellenteilung, sondern dic Anfinge der Kern- und Zell-
bildung aus Grundsubstanz.

3) Die reibenfirmige Zone, cbenfalls nur weiter fort-
geschrittenere Umformuny der Grundsubstanz, Vergriosserung
der Elementezudeutlichenaberstets getrenntliegendenZellen.

4) Echte Wucherungszone mit Teilungen.

IX.
Rhachitischer Rippenknorpel
eines 3 Tage alten Kindes. Nach Hirtung in ¥lemming’-
scher Losung und Alkchol, wurden die mit dem Rasier-
messer gemachten Schnitte in Saffranin oder Jod geférbt.
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Die Priparate haben fast dicselben Zonen, wie der
vorher beschrichene Rippenknorpel.  Zone I, 1 und III
lassen aunsser geringer Unregelmissigkeit in Anordnung und
Ausdehnung der Reihen kaum einen Unterschied von den
vorher beschriebenen erkennen. In der 1V. Zone dagegen
machen sich manche Unterschiede bemerkbar. Jene vorher
beschriebene Kalkablagerung hat hier nur an ganz cinzelnen
Stellen stattgefunden, und indem hier die Knorpelzellen
zackige Ausliaufer bekommen und dadoreh den Knochen-
korperchen dhnlicher werden, zeigt sich zugleich unregel-
missige Markraumbildung. Diese erstreckt sich auch auf die
V. Zone, welche hier nicht wie vorher der Verkndcherung
anheimfillt. Ksist in einer weiten Strecke zu einer unregel-
méssigen Erwachung von Zellen und unter Eindringen von
Blutgefissen zur Markraumbildung gekommen. Die Zellen
in der Nahe der Blutgefisse sind gross, vollsaftig und ent-
halten dann zuweilen mehrere Kerne. Selbst am Peri-
chondrium, von dem aus ein Knorpelwachstum ausgeht,
entsteht in derselben Weise wie vorher Markraumbildung.

Hier an diesen Stellen wurde auch Entstehung von
Zellgebilden in derselben Weise, wie es beim freien Gelenk-
kérper beschrieben ist, beobachtet. An und in Spalten,
welche oft eine Verbindung zwischen mehreren Zellen
herzustellen und so ecine Art Canalsystem zu bilden
scheinen, entstehen punktformige Kérnchen und Uber-
ginge zu vollstindig entwickelten Kernen und Zellen.

Epikrise.

Der Streit liber Wesen vund Actiologie der Rachitis
datiert von der Zeit, als Glisson die allgemeine Auf-
merksamkeit auf diese Krankheit gelenkt hatte. Zuerst
“wurde der Mangel von Kalkgehalt in der Nahrung der
rachitischen Rinder als Grund angesehen. Doch durch
die Untersuchungen Voits, Seemanns, Zanders, welche
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keinen Unterschied an Kalkgehalt zwischen der Mutter-
mileh rachitischer und gesunder Kinder fanden, durch die
von Bunge, der die Kuhmilch fiinfzehnmal kalkreicher
fand als Frauenmilch, wurde diese Ansicht widerlegt.
Gegen diese Ansicht spricht ferner die Untersuchung
von Schiitz, welche die Héiufigkeit vom Vorkommen der
Rachitis bei jungen Hunden feststellt, wo doch Hunde-
milch vierzehnmal kalkreicher als Frauenmilch ist. Die
Therapie, welche in diesem Sinne geleitet wurde, hat keine
Erfolge aufzuweisen. Kbenso ungliicklich fiel der Versuch
aus, der Verdauungsstorung deshalb die Schuld zu geben,
weil durch sie zu wenig Kalkgehalt aufgenommen wiirde,
da durch Kassowitz das intrauterine Vorkommen von
Rachitis festgestellt wurde.

Auf eine Auflésung von Kalksalzen durch Siure-
wirkung machte Boerhave zuerst aufmerksam, doch auch
diese Theorie konnte sich keine allgemeine Anerkennung
verschaffen.

Nachdem nun schon Virchow auf entziindliche Vor-
ginge hingewiesen, kam Kassowitz auf Grund zahlreicher
Untersuchungen zu folgender Meinung:

.Die exceptionelle Art des Knochenwachstums durch
Apposition neuer an die Oberfliche der erhiirteten Teile
involviert eine besondere Steigung der ossificierenden
Gewebe zu entziindlichen Processen.“

oIn der Zeit des intensivsten Wachstums sind die ver-
schiedensten, den Gesamtorganismus betreffenden Schid-
lichkeiten und die meisten abnormen Vorgénge im Innern
desselben im Stande, an diesen vulnerablen Stellen des
Knochengewebes eine Entziindung zu provocieren.”

,Die verstirkte Wucherung der ossificierenden Ge-
webe, die abnorme Structur und mangelhafte Verkalkung
der neugebildeten Knochentextur, die vermehrte Ein-
schmelzung der verkalkten Teile und die aus alledem
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resultierende Weichheit und Kalkarmut sind Erscheinungen
und Folgen des localen Entziindungsprocesses.*

Mit dieser Krklirung von Kassowitz kommen wir
deswegen dem Verstindnisse nicht niber, weil der Begriff
Entziindung nur cine aetiologische, nicht eine histologische
Einheit bildet. So verschicden die Korpergewebe sich bei
Entziindung verhalten, so ist doch das gemeinsame eine
ortliche Reizung, welche sich bei den acuten Entzliindungen
ja gewdhnlich direkt nachweisen lisst. Die Annahme,
dass durch die Nahrung Substanzen aufgenommen, welche
einen Reiz auf den wachsenden Knochen ausiben, ist an
sich nicht unbegriindet, da wir durch Wegener wissen,
dass Phosphor in kleinen Gaben bei jungen Tieren diese
Reizwirkung ausiibt. Die Befunde beim Phosphor sind
aber von denen der Rachitis grundverschieden, man konnte
fast sagen entgegengesetzt, da es hier zu einer reichlichen
Knochenbildung kommt, welche bei der Rachitis ausbleibt.
Ferner hat Kassowitz sicher nicht an cine Analogie mit
der Phosphorwirkung gedacht, da er hervorhebt, dass
nicht eine bestimmte Schidlichkeit, sondern mangelhafte
Erndhrung tberhaupt die Ursache der Rachitis seien.
Diese Annahme entbehrt aber jeder Analogie, da wir an
keinem Gewebe bisher formative Reizungen kennen, welche
gewissermassen negativ durh Nahrungsentziehang hervor-
gerufen wird. Nach den Untersuchungen am degenerierten
Rippenknorpel, wo auf Grund allgemeiner Atrophie eine
Riickbildung von Grundsubstanz in Zellen stattfindet,
lassen sich die Anfangsstadien der Rachitis als eine ge-
steigerte regellose Riickbildung von Grundsubstanz in
Zellen, welche pbysiologisch innerhalb gewisser Grenzen
stattfindet, auffassen. Nachdem nun unter Auftreten von
Blutgefiissen und regelloser Markraumbildung der er-
nihrende Saft besser zu Zellen gelangen kann, sieht man
die Zellen grésser werden und Proliferationsvorgidnge auf-
treten.
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Es wiire also hiernach Rachitis nicht eine durch lokale
Entziindung hervorgerufene stirkere Wueherung des ossi-
ficierenden Gewebes, sondern eine durch den (Gesamt-
organismus treffende Schiidlichkeiten hervorgerufene regel-
lose Steigerung des physiologischen Vorganges der Rick-
bildung vou Grundsubstanz des Epiphysenknorpels in
Zeilen mit nachibier durch progessive Brniihrung hervor-
gerufene  Wuclietung  des  ossificierenden  Gewebes, ein

Analogon zu dewm asbestartig degenerierten Rippenknorpel.

So ist nun, wie die vier ersten Profokolle nachweizsen, die
Intercellularsubstanz  des Knorpels kein Abscheidungs-,
sondern cin Umwandlungsprodulkt der Zellen. Diese Bildung
der Grandsubstanz ging nach den in den Protokollen 1.
I IV, niedergelegten Beobachtungen so vor sich, dass
zuerst  Zelloberfliiche, dann Zellleib ~und  Zelikern  der
Metamorphose anheimfillt.  Bleibt die Metamorphose auf
die Peripherie beschriinkt, so crhilt man die in der Litte-
ratur bekannten Knorpelkapseln.

Protokoll 1. lelwt neben den crwithnten noch cine
fernere Umwandlung von Zellen zur Grundsubstanz, die
dadurch entsteht, dass bel der Zellteilung die Kerne an
dic Pole der linglichen Zelle riicken und ein mittlerer
Teil die Umwandlang zur Grandsubstanz cingoelt.

Die in den Protokollen V. VI. VII. VIIL, IX. nicder-
gelegten Beobachtungen liefern neben anderen angefithrten
Ergebnissen den Nachweis, dass die Intercellularsubstanz
nichts totes, sondern dass sie lebend und unter regressiven
und progessiven Evnilirungsstérungen wieder zellig werden,
sich also in Zellen riickbilden kann. Diese Riickbildung
geht so vor sich, dass zuerst der Kern und dann der
Zellenleib sichtbar wird. Diesen Vorgang kann man der
Vorstellung folgendermassen niher bringen. Es ist denk-
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bar und sogar anzunehmen, dass durch den ernihrenden
Saftstrom nicht alle Zellen in einem gleich guten FEr-
nithrungszustand erhalten werden kiinnen und so cine
Umwandlung erfahren, die uns als Intercellularsubstanz
erscheint,  Doch braucht nicht angenonnuen zu werden,
dass die Zelle in ihrer fritheren Form erhalten und bis

jetzt mit unseren chemischen und optischen Hualfsmitteln

nicht zur Anschavung gebracht werden kinne, sondern
es muss fiir den Zelienleib wenigstens cine Umilagerung
seiner Molekitie, wie die Umwandlung in faserige oder
hyaline Grondeabstanz zelgt, anpenommen werden und
auch hochst wahrseheinlich cine Uwmlagerung der Atome.
Wie in dieser Boezichung der Zelikern sich verhiils,
soll nacliher ciner viheren Erirterung unterzogen werden.
Nun werden die Molckiile. so lange die Gewebe sich in
rubendewm Zustnnde befinden, wabirasheinlich durehl die
normale FErnidhrung in Gleichgewichtshge erhinlten. Durch
Erodlrungsstérungen aber rgend weleher Art wirdﬂiese
sufgehoben und die Zelle kelirt in ihren fritheren Molekular-
verband, ilire frithere *NCthm;'_»'sform dus ist Zetle, zu-
riick indem erst Nemn und dann Zellleib sichtbar wird,
Wie nun die Entstechung, das },M-x,ubarwerden des
Kernes vor sicli geht, wiissen noch weitere Ieobachtungen
lehren, jedenfalls ist es ein successiver Vorgang, wie cs
genaucr beim Gelenkkorper beschrieben und in Fig, V
gezcichnel ist,  Zuerst entsteht ein feines Wornchen, das
mit stivkster \CIOL(sserung ehen erkannt swerden kann.
(Fig. Va) und dann Al stufungen zwischien diesem Korn-
chen bis zum vollstiindig entwickelten Kern Fig. b; e: d;
und von letzterem wieder bis zur villig ausgebildeten
Zelle.  Jenes Kornchen, welchies man zuerst sieht, ist

jedenfalls nicht das, was man bis jetzt Kern einer Knorpel-
. 3 J

zelle genannt hat. Was es ist, wage ich bis jetzt nicht zu
entscheiden. Moglicherweise ist es die erste Erscheinungs-
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form des Restes des unsichtbar gewordenen friiheren Kernes,
das fiir uns unsichtbar gewordene eigentlich lebende Prin-
cip der fritheren Zelle, der durch die I'ahigkeit, wieder
Farbstoff anzunehmen, von neuem in Erscheinung tritt.
Will man jedoch eine Umlagerung der Molekiile des
ganzen Kernes, wie sie fiir einen Teil des Iernes und
den ganzen Zellenleib sicher beobachtet ist und so jedem
Teil der Intercellularsubstanz die Fihigkeit zusprechen,
Kerne und Zellen aus sich entstehen lassen zu kénnen,
so kann man jenes punktfsrmige Zellgebilde ansehen fiir
den Anfang der, durech gesteigerte oder herabgesetzte
Ernéhrung hervorgerufencn Umlagerung der Molekiile zu
ihrer embryonalen Erscheinungsform. Friihere embryonale
Erscheinungsform soll nur heissen, zur Zelle, nicht zur
selben Zelle. Bis zu welcher Form und bis zu welchem
Grade sich jenes kérnchenformige Zellgebilde weiter ent-
wickelt, hingt von uns noch nicht bekannten Kuriiften ab.
Es sind dies zum Teil Theorien, aber solche, die doch
eine Reihe von Beobachtungen zur Grundlage haben.

Es sind Anklinge darin enthalten, an Schwann-
sche und Schleiden’sche Ansichten, Forscher, die jene
geschilderten Vorgéinge sicher gesehen, doch in anderer
Weise gedeutet haben, doch es sind nicht dieselben An-
sichten. Wo jene freien Kerne, jene blassen Zellgebilde
im embryonalen Gewebe gesehen wurden, war dieses Ge-
webe in fritheren Stadien stets zellenreicher, so dass auch
hier immer an eine Umbildung in und nicht an eine Bil-
dung aus Zwischensubstanz gedacht werden muss, hierzu
kommt, dass sie immer neben voll entwickelten Zellen,
neben Mitosen, neben Zellenwucherung hier gesehen wur-
den; nie ohne diese, sodass bis jetzt der Satz noch fest-
steht ,omnis cellula e cellula®. Doch dieser Satz muss
modificiert in einem weiteren Sinne, wie bisher aufgefasst wer-
den, da nachdem dic Zelle zur Grundsubstanz geworden ist,
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auch diese wider zellig werden kann. Die Intercellular-
substanz ist nichts totes, sie lebt, sie ist zellenwertig, ohne
Beistand der Zelle vermchrungsfihig, sie ist nur eine
andere Erscheinung des Lebens, wie die Zelle. Dies letzte
ist keine Theorie, es ist cin auf genaue Beobachtung
gegriindeter Satz, ein neuer Ausbau der biologischen
Gesetze.

Wenn die Zelle fiir uns nun nicht mehr das cinzige
Princip des Lebens ist, so kénnen auch ihre Verinderungen
nicht mehr das einzig Charakteristische fiir das veriinderte
Leben, fiir die Pathologie sein. Es zeigen die gemachten
Beobachtungen, dass erhhte oder herabgesetzte Ernihrung,
nicht nur zu Verinderungen an den Zellen fiihren, so,
dass nur die an den Zellen auftretenden Erscheinungen
die charakteristischen Zeichen der Stoffwechselanomalien
bilden, sondern auch zu solechen Verinderungen in der
Intercellularsubstanz, die als Erscheinungen der verinderten
physiologischen Vorginge ebenso gut ihre Beriicksichti-
gung finden miissen, wie jene der Zellen.

Die an der Intercellularsubstanz gemachten Beob-
achtungen finden, wie wir gesehen, in dem Bilde von
molekularen Vorgingen ihre beste Erklirnng und ein
genaueres Studium der letzteren giebt uns die Aussicht,
das Wesen des normalen und verinderten Lebens nicht
wie bisher als als ein cellulires aufzufassen, sondern als
ein molekulidres zu ergriinden.

Zum Schluss erfilllt der Verfasser die ihm angenehme
Pflicht, seinem hochverchrten Lehrer, dem Herrn Prof.
Dr. Grawitz, fir die Anregung zu dieser Arbeit, sowie
fiir die vielfachen Unterstiitzungen seinen tiefempfundenen’
Dank auszusprechen.




Erklarung der Tafel,

Fig. I. Callusgewebe vom Kaninchen. Firbung Saffranin.

a) Voll entwickelte Knorpelzelle, volle Farbung.

b) Zelle, deren Zellenleib keinen Farbstoff angenommen hat.

¢) Zelle, deren Kern rot gefirbt ist. Der Zellleib zeigt feine
Faserung. Contouren desselben undeutlich.

d) Zelle, deren feinkorniger Leib und Kern ungefirbt ist. Con-
touren undeutlich.

e) Nackter freier Kern,

f) Faserige Stufen in der Grundsubstanz. Kunstprodukte.
Schrumpfung durch Alkohol.

Fig. II. Chondrom des Hodens. Firbung Saffranin.
a) Bindegewebige Zone.
b) Ubergangszone zum Knorpel,
¢} Junges Knorpelgewebe.
) Bindegewebszelle, Ubergang zur Knorpelzelle zeigend.
e) Voll entwickelte Knorpelzelle, Leib und Kern gefiirbt.
f) Zellleib ungefirbt, Kern gefirbt.
g) Freier nackter Kern.

Fig. IIL. Rippenknorpel eines. 1 Tag alten Kindes. Art der Fiarbung in
Protocoll IT angegeben. Intercellularsubstanz ist hell ungefiirbt,
Zellen rot gefirbt, TUntergehende Teile der Zellen gelb.

a) Schwach gelb gefarbte Partien, die den Ubergang von Zell-
teilen zur Grundsubstanz in am wejtesten vorgschrittenen
Stadien zeigen. Der zur Grundsubstanz werdende Teil schon
scharf differenciert.

b) Rot und gelb gefirbte Partie gehen diffus in einander iiber,
auch der periphere Teil der Zelle zeigt gelbe Farbung, Zell-
contouren undeutlich.

¢) Zellleib gelb, ohne scharfe Contour, Kern zeigt ﬁbergang von

' rot zu gelb.
d) Freier nackter Kern.
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Figs IV Schnitt aus dem freiem Gelenkkorper (schwache Vergrissernng).

2) Zellenreiches Perichondrium.

b) Umgewandeltes Knorpelgewebe mit zahlreichen Zellgebilden,
¢) Freie Kornchen an einer Spalte.

d) Spindelzelle.

e) Sternzelle.

f) Gefisse.

Fig. V. Schnitt aus demselben Priparat. Beginnende Degeneration.

a) Anfangsstadien der auftauchenden Kerne (rote Kornchen).
b) Weitere Ausbildang derselben.

¢) Ebenso.

d)} Voll entwickelter Kern.

e) Kern mit Zellenleib.

Fig. I, II, III, V sind unter stdrkster Vergrosserung gezeichnet.
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Thesen.

I

Die Intercellularsubstanz ist kein Abscheidungs-,
sondern Umwandlungsproduet der Zellen.

II.

Die Intercellularsubstanz ist nur eine andere Er-
scheinungsform des Lebens, als die Zellen.

IIL

Die zellenreiche Zone an der Epiphysenlinie verdankt
ihre Entstehung im wesentlichen einer Riickbildung der
Grundsubstanz des Epiphysenknorpels in Zellen und keiner
Wucherung.

e 8o




gra £z
0 R S—
=Ty o -







