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Experimental Investigations into the Transplantation o/one Telencephalon Hemisphere 
o/ Ambystoma mexicanum during Postembryonal Period 

Summary. 1. In  52 experimental animals (Ambystoma mexicanum) with a body length of 
7.5--8.5 cm (including tail) the right telencephalon hemisphere was extirpated and substi- 
tuted by transplantation of a hemisphere which was taken from an animal of the same 
bodylength. The heads of all experimental animals were cut in horizontal serial-sections. 
The result of the transplantation was compared with control animals (resection of one 
hemisphere without transplantation). 

2. After transplantation marked degenerative changes occur in the transplanted hemi- 
sphere, but  large parts of the matrix regions of the transplant remain intact. Moreover, 
differentiated brain tissue could be demonstrated at every stage. From the 4th day after 
transplantation numerous mitoses were found in the transplanted matrix tissue, which 
lead to an increase in the mass of the parts of the transplant that  have remained intact. 

3. On the 35th day after operation the transplant is in contact with the regenerating 
N. olfactorius for the first time. Between the 120th and the 160th day after operation the 
transplant reaches approximately the size of a normal hemisphere but the shape of the trans- 
planted hemisphere remains very irregular even on the 450th day after operation. 

4. By planimetrical investigation of the hemisphere cuts in experimentation and control 
animals and by statistic evaluation of measurements it could ba proved that  in Ambystoma 
mexicanum the resected hemisphere can be replaced by hemisphere-homotransplantation to 
a great extent during the postembryonal period. 

Zusammen/assung. 1. Bei 52 Versuchstieren (Ambystoma mexicanum) yon 7,5--8,5 cm 
K5rperl~nge (einschlielMich Schwanz) wurde in Urethannarkose die rechte Endhirnhemi- 
sphere entfernt und darch Transplantation einer Hemisphere eines gleich groBen Tieres er- 
setzt. Von allen Versuchstieren warden horizontale Serienschnitte angefertigt. Die Ergebnisse 
der Transplantation warden mit  Kontrolltieren (Resektion einer Hemisphere ohne Trans- 
plantation) verglichen. 

2. Nach Transplantation kommt es zu stark ausgepr~gten degenerativen Veriinderungen im 
Bereich der transplantierten Hemisphere, jedoch bleiben groBe Abschnitte der Matrix~nen 
des Transplantates in unterschiedlicher Lokalisation erhalten. Ferner konnte in allen Stadien 
aueh di//erenziertes Hirngewebe nachgewiesen werden. Vom 4. Tage an naeh der Transplanta- 
tion sind im transplantierten Matrixgewebe zahlreiche Mitosen nachweisbar, die zu einer 
Massenzunahme der erhalten gebliebenen Transplantatteile fiihren. 

3. Am 35. Tag naeh der Operation steht das Transplantat erstmalig mit dem regenerieren- 
den N. olfactorius in Verbindung. Zwischen dem 120. und 160. Tag nach der Operation erreicht 
das Transplantat etwa die Gr6Be einer gesunden Hemisphere, doeh bleibt die Gestalt der 
transplantierten Hemisphere selbst am 450.Tag nach der Operation sehr unregelm~13ig. 

* I-Ierrn Prof. Dr. E. H]~zzoG zur Vollendung des 70. Lebensjahres in herzlicher Ver- 
bundenheit gewidmet. 
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4. Dureh planimetrisehe Ermittlung der ttemispharenschnittflachen bei Versuchs- und 
Kontrolltieren und statistischer Bearbeitung der NieBwerte kormte nachgewiesen werden, dab 
die resezierte ttemisphare bei Ambystoma mexicanum w~hrend der Postembryonalperiode 
durch ein Hemispharen-Homotransplantat weitgehend ersetzt werden kann. 

Einleitung 

Uber  T ransp l an t a t i on  yon  t t i rngewebe  wahrend  der  Pos t embryona lpe r iode  
liegen im Schr i f t tum Angaben  u.a .  yon DuNN (1917), B v ~  (1920), D]~TW~L~R 
(1931), LE GROS CLARX (1940), EFIMOV (1953, 1956) und  S~]~s~o (1965) vor. I n  
einer vorangegangenen  Arbe i t  wurde  nachgewiesen,  dab  nach  1/3 Teleneephalon-  
H o m o t r a n s p l a n t a t i o n  bei  Ambystoma mexicanum Teile des T ransp l an t a t e s  erhal-  
t en  ble iben und  gemeinsam mi t  dem Empfangerh i rn  die Hemispha re  bi lden 
(K. und  W.  KIRSOH~, 1968). Dabe i  konn te  fes tgestel l t  werden,  dab  sich das  
Matr ixgewebe des Transp lan ta t e s  du tch  mi to t i sche  Zel l te i lungen ve rmehr t  und  
dadureh  die Grundlage  ffir den neuen Hemispha renabsehn i t t  dars te l l t .  I n  der  
vor l iegenden Arbe i t  soll geprfift  werden,  in welehem Ausmaft  es mSglieh ist,  eine 
vol l s tandig  resezierte  Endh i rnhemispha re  durch  ein H o m o t r a n s p l a n t a t  (1)ber- 
t r agung  einer ganzen Hemisphare)  zu ersetzen. Die Uberprf i fung der  Regenera-  
t ionsfahigkei t  des Gehirnes yon  Ambystoma mexicanum nach En t fe rnung  einer 
t t emi spha re  ha t t e  ergeben, dal3 die Regenera t ion  selbst  a m  500. Tag naeh  der  
Opera t ion  noeh sehr unvo l lkommen  ist.  Die Versuehst iere  dieser Serie (K. und 
W.  KI~SCHE, 1964) dienen ffir die vorl iegende exper imente] le  Unte r suehung  fiber 
H o m o t r a n s p l a n t a t i o n  einer Hemisphare  als Kontro l l t ie re .  

Material und Methode 
Bei 52 Versuehstieren (Amby~toma mexicanum) von 7,5--8,5 cm K5rperlange (einsehliel]- 

lich Schwanz) wurde in Urethannarkose die rechte Endhirnhemisphare entfernt. Unmittel- 
bar danaeh wurde die rechte ttemisph~re von einem gleich gro~en Versuehstier transplantiert. 
Die genaue 0rientierung des Transp]antates effolgte unter Benutzung des Stereomikroskopes 
SM XX der Firma VEB Carl Zeiss, Jena. Die Tiere wurden bei einer Wassertemperatur zwi- 
schen ~- 10 ~ bis + 15 ~ gehalten. Die Registrierung der Wassertemperatur ist wesentlich, da 
nach HILDENIANN (1956) und HILDElgANN und HAAS (1960) eine Temperaturabhangigkeit der 
Homotransplantatreaktion besteht. 

Am 1. Tag nach der Operation zeigten die Tiere normale Bewegungsformen, nahmen 
jedoch keine Nahrung zu sieh. Auch in den folgenden Tagen und Woehen liel~en die meisten 
Tiere nur geringe Neigung zur Nahrungsaufnahme erkennen. VSllig normales Verhalten 
konnte erst ab 5.Woche naeh dem Eingriff festgestellt werden. Die Versuehstiere wurden am 
1., 2,  4 ,  6., 8,  10., 14, 20, 35., 50., 60., 80., 100., 120, 140, 160, 180., 200., 220, 240., 260., 
280, 300., 350., 380. und 450.Tag naeh der Operation get6tet und histologisch untersucht 
(horizontale Serienschnitte, Sublimat-Formalin-Eisessig nach STIEV~, Gallocyanin-Kerm 
echtrot-Eosin-Farbung). Die Mikrophotographien wurden mit der Kleinbildk~mera Exakta 
Varex, lVIodell 2 A, der Ihagee-Kamera-Werke, Dresden, hergestellt. Fflmmaterial Orwo 10 ~ Din. 

Um die Wh'kung der Hemispharentransplantation metrisch zu effassen, wurde der Fla- 
eheninhalt der linear ermittelten grSl3ten Schnittflache des Gehirnes auf der gesunden Seite 
und auf der Transplantatseite planimetrisch bestimmt und der prozentuale Anteil der Trans- 
plantatseite im Vergleich zur gesunden Seite errechnet. Bei Kontrolltieren nach Hemispharem 
resektion ohne Transplantation wurde der prozentuale Anteil der Regeneratseite im Vergleieh 
zur gesunden Seite ermittelt. Die bereehneten Werte yon Versuchs- und KonCrolltieren wurden 
verglichen und statistiseh bearbeitet 1. 

1. Fiir die Ausffihrung der planimetrischen und der statisLischen Bearbeitung danken wir 
Frau Dr. ~INDI~ER und Fraulein MA~IAN~. SEKURA herzlieh. 
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Abb. 1. Transplantierte Hemisphgre am 1. Tag naeh der Operation. Beginnende Degeneration 
des Hemisphiirenabsehnittes oberhalb der Pfeile. PositivvergrSl3erung: etwa 34fach 

Ergebnisse 

Am 1. Tag nach der Operation sind in der transplantierten I-Iemisphitre bereits 
degenerative Vergnderungen erkennbar, die sich allerdings lediglich auf den 
vorderen Hemisphgrenabschnitt beschrgnken. In diesem Hirnabschnitt sind die 
Zellkerne pyknotisch und die zwischen den Zellkernen gelegene Hirnsubstanz ist 
im Gegensatz zu dem kaudalen Hemisphgrenabschnitt nur sehr schwach an- 
gefgrbt (Abb. 1, Abschnitt oberhalb der Pfeile). Diese degenerativen Vergnde- 
rungen betreffen jedoch nicht das den Ventrikel begrenzende Matrixgebiet (KIR- 
s c ~ ,  1967), das in Abb. 1 dunkel angefgrbfe Zetlen erkennen lgBt. 

Am 2. Tag nach der Operation sind die degenerativen Vergnderungen im Be- 
reich der ganzen transplantierten Hemisphgre infolge der unterbroehenen Blut- 
versorgung nachweisbar. Dabei zerfgllt die Hemisphgre in mehrere Abschnitte, 
die erhaltengebliebene Matrixreste erkennen lassen. Daneben finden sich noch 
einzelne Gebiete differenzierter Zellen, die keine degenerativen Vergnderungen 
zeigen. Der grSl3te Teil der erhaltengebliebenen Zellen betrifft jedoeh die Matrix- 
gebiete. So zeigt Abb. 2 a einen grSl3eren Bezirk degenerierter Hemisphgrenwand 
mit erhaltengebliebener Matrix bei einem Tier veto 2.Tage naeh der Operation. 
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Abb. 2. a Hemisph~rentransplantat am 2. Tage post operationem mit erhaltengebliebener 
Matrix. PositivvergrSBerung: 24fach. b AusschnittvergrSflerung aus a. Zahlreiche pykno- 
tische Zellkerne sind neben der erhaltenen Endhirnmatrix erkennbar. PositivvergrSBe- 
rung: 168fach. c Hemisph~rentransplantat am 6. Tage post operationem. Der Plexus choroideus 

ist yon der Paraphyse ausgehend eingewachsen. PositivvergrSBerung: 60fach 

Bei  st/~rkerer VergrSBerung e rkenn t  m a n  die e rha l tengebl iebenen Zellen des 
Mat r ixgebie tes  und  ferner  zahlreiche pyknot i sche  Zellkerne (Abb. 2b).  

Die ers ten  pro l i fe ra t iven  Ver~nderungen konn ten  ab  4. Tag nach der  Opera- 
t ion in den erha l tengebl iebenen Mat r ixabschn i t t en  nachgewiesen werden.  Abb.  2 c 
zeigt  einen Mat r ixbez i rk  yon  e inem T r a n s p l a n t a t  vom 6. Tage nach  der  Operat ion.  

6 Wilhelm l~oux' Archiv, Bd. 162 
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Abb. 3. a Proliferierende Matrix des I-Iemisphgrenfransplantates am I0. Tage naeh der Opera- 
tion. PositivvergrSl]erung 24fach. b AusschnittvergrSBerung aus a mit zahlreichen Mitosen. 

PositivvergrSBerung: 120fach 

In  diesem Hirnabsehnit t  waren Mitosen naehweisbar. Daneben fanden sieh bei 
allen Tieren vom 2.---20.Tag nach der Transplantation zahlreiehe Zellen unter- 
schiedlicher GrSBe, die in ihrem Zytoplasma runde, kleine und groBe Einschlfisse 
in unterschiedlieher Anzahl enthielten. Bei Gallocyanin-Kerneehtrot-Eosin-Fs 
bung erscheinen die meisten Einschlfisse rotorange, jedoch kommen aueh violett- 
rote oder blaue Einsehliisse vor. Diese KSrper sind in gleicher F~rbung auch 
extrazellul~r, z.T. aueh in der nichtoperierten t temisphs naehweisbar. Bei diesen 
Zellen handelt  es sieh sehr wahrscheinlich um Makrophagen, die zwisehen dem 
4. und 14.Tag naeh der Operation am h~ufigsten sind. Am 20.Tag nach der 
Operation konnten diese Ze]len nur ganz vereinzelt beobachtet  werden; ab 35. Tag 
naeh der Operation fehlten sie. Dariiber hinaus fanden sieh neben den besehriebe- 
hen Makrophagen zahlreiehe eosinophil granulierte Zellen, besonders in Gebieten 
mit  starken Abbauerseheinungen des Transplantates. 

Unabh~ngig yon diesen Abbauerseheinungen nimmt die mitotische Aktivit/~t 
der Zellen der erhaltengebliebenen Matrixgebiete vom 4. Tage nach der Trans- 
plantation st~ndig zu. So zeigt Abb. 3a ein stark proliferiertes Matrixgebiet, das 
den Seitenventrikel bei einem Tier vom 10.Tage naeh der Transplantation all- 
seitig absehlieBt. Bei st~rkerer Vergr6Berung (Abb. 3b) erkennt man in allen 
Serienschnitten zahlreiche Mitosen. Diese starke Tefltmgsbereitsehaft der indiffe- 
renten Matrixzellen fiihrt zu einer starken Zunahme der Hirnmasse auf der operier- 
ten Seite. Am 20.Tag nach der Operation hat  sich bereits eine neue Hirnwand 
gebildet, die aus einer den Ventrikel begrenzenden Matrixzone und ferner aus 
bereits differenzlerten I t i rnwandabschnit ten besteht (Abb. 4a). In  dem gleichen 
Sehnitt linden sich ferner vor der neuentstandenen Hemisphs mehrere 
kleinere Matrixgebiete, die kleine Hohlr~ume begrenzen und an die yon JORDAN 
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Abb. 4. a HemisphErentransplantat am 20. Tag nach der Operation. Pfeile: Erkl/~rung s. Text. 
PositivvergrSBerung: 24fach. b Teil des I-IemisphErentransplantates (20.Tag post operatio- 
nero) mit Matrix (mit Mitosen) und differenziertem tIirngewebe. PositivvergrSBerung: 60fach 

(1965) beschriebenen ,,cyst-like s t ructures"  erinnern (Abb. 4 a, Pfeile). Diese Matrix- 
gebiete kSnnen am 20.Tage nach der Operation aueh bereits wesentlieh besser 
entwickelt  sein, wie Abb. 4b  zeigt. I n  diesen Fallen 1/tBt der Hirnbezirk eine deut- 

6* 
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Abb. 5. Hemisph~rentransplantat in breiter Verbindung mit dem regenerierten N. olfactorius 
vom 35. Tag nach der Operation. Positivvergr6Berung: 24faeh 

liche Gliederung zwisehen Matrixgebiet und aul~en gelegener differenzierter Hirn- 
wand erkennen. Die das Lumen begrenzende Matrixzone zeigt zahlreiche Mi~osen. 

Am 35.Tage naeh der Operation konnte erstmalig eine Verbindung des 
N. olfaetorius mit den aus erhaltengebliebenen Matrixgebieten entstandenen 
Hh'nabsehnitten naehgewiesen werden (Abb. 5). In  den folgenden Stadien naeh der 
Operation zeigt sich eine weitere Gr6Benzunahme der transplantierten Hemi- 
sph/~renwand. So zeigt Abb. 6 a eine gut entwickelte Itemisph/~renwand bei einem 
Tier vom 50. Tag naeh der Operation. Auch in diesem Fall ist das Matrixgebiet 
yon der bereits differenzierten gemisph/~renwand gut zu unterseheiden. Ferner 
ist der regenerierte Plexus ehoroideus erkennbar. 

Je nach Lokalisation der erhaltengebliebenen Matrixgebiete ist die neugebil- 
dete ttemisph/s jedoch sehr untersehiedlieh gestaltet. Bei einem Tier vom 
60. Tage naeh der Operation zeigt die neugebildete Hemisphare zahlreiche kleine 
Hohlr/tume, die yon Matrixgewebe umgeben sind (Abb. 6b). In  diesem Falle 
waren die erhaltengebliebenen Matrixgebiete ohne Zweifel sehr unregelm/s 
verstreut, so dab die spatere Verschmelzung zu der in Abb. 6b erkennbaren 
ttemisph/~renstruktur ffihrte. Bleiben nach der Hemispharentransplantation gr6- 
$ere zusammenh/ingende Matrixgebiete erhalten, so entstehen mehr regul/s 
Hemisph/~renstrukturen (Abb. 6a). Am 120.Tage naeh der Operation erkennt 
man eine weitere Gr6Benzunahme der Hemisph/s (Abb. 7). Da bei Kontroll- 
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Abb. 6. a Hemisphiirentransplantat vom 50. Tag nach der Operation. Im Vergleich zu Abb. 4a 
deutliche GrSIlenznnahme des Transplantates. b Hemisph~ren%ransplantat vom 60.Tage 
nach der Operation in sehr unregelmaBiger Gestalt mit zahlreichen ,,cyst-like structures". 

PositivvergrSl~erung: 24faeh 

tieren zu diesem Zeitpunkt ebenfalls ein kleines Regenerat entstanden ist, mug 
angenommen werden, daf~ die in Abb. 7 dargestellte Hemisph/~re auch dutch 
l%egeneration aus dem telo-diencephalen Grenzgebiet entstanden ist. Bei einem 
Vergleich mit  Kontrolltieren ergibt sieh jedoch, da$ das Regeneratteil der Hemi- 
sph&re nur sehr klein sein kann. Der grSl~te Tell der neuen ttemisph/~re ist otme 
Zweifel aus dem naeh der Transplantation erhaltengebhebenen Matrixgebiet 
entstanden. 

Die neugebildeten t{emisph~ren zeigten in keinem Fall vOllig normale Struk- 
tur. Niemals konnte ein einheitlieher normalgestalteter Ventrikel beobachtet 
werden. Ein gutes Ergebnis der Hemisph/~renneubildung wird in Abb. 8 bei einem 
Tier vom 140. Tag naeh tier Operation wiedergegeben. Die in Abb. 9a erkennbare 
Hemisph/~re yon einem Versuehstier yore 160.Tag nach der Operation erreieht 
im Vergleich zur gesunden Seite normale L/~nge und steht mit  einem gut ent- 
wickelten N. olfactorins in Verbindung. 

Die positive Wirkung der tIemisph/~ren-Transplantation wird bei einem Ver- 
gleich mit  Kontrolltieren offensichtlich, bei denen die Hemisph/~re reseziert wurde 
ohne Transplantation einer Hemisph/~re eines anderen Tieres. So zeigt Abb. 9 b 



86 K. und W. I~ase~ :  

Abb. 7. Gr6Benzunahme des tIemisphgrentransplantates am 120.Tag naeh der Operation. 
PositivvergrSflermlg: 24fach 

das Gehirn eines Kontrolltieres mit dem gr6Bten beobaehteten Regenerat vom 
350.Tag nach der Operation im Vergleieh zu einem Versuehstier vom 160.Tag 
naeh der Operation mit gemisphs (Abb. 9a). Man erkennt, 
dab die IIemisph/irentransplantation zu einer erheblichen Vergr6Berung der Hirn- 
masse auf der operierten Seite gef/ihrt hat. 

Bei einigen Tieren zeigte das IIemisphs besonders stark aus- 
gepr/~gte irregul/~re Strukturen (Abb. 10a). Die sehr unregelm/~gig gestaltete Him- 
masse l~gt zahlreiehe kleine Ventrikel erkennen, die sehr h/~ufig pilzf6rmig ge- 
stMtete I-Iirnsubstanz enthMten. Dutch Quersehnitte dieser Gebiete k6nnen 
isolierte kugelf6rmige Strukturen vorget/~useht werden. Dies trifft auch zu fiir 
den gr6geren kugelf6rmigen Bezirk in dem Ventrikel der gesunden tIemisph/~re, 
wie ein Vergleieh mit einem anderen Sehnitt der gleiehen Serie (Abb. 10b) er- 
kennen 1/~Bt. Sehr wahrseheinlich ist dieser kugelfSrmige Bezirk yon tIirnsub- 
stanz dutch Verschleppung yon Matrixgewebe des Hemisph/~rentransplantates in 
den Ventrikel der gesunden Seite entstanden. Obwohl die tIemisph/~rentrans- 
plantate in vielen F/~llen sehr unregelms gestaltet sind, ist doch anzunehmen, 
dag eine Weiterleitung der fiber den N. olfaetorius einstrSmenden Erregungen 
stattfindet. Fiir die Riehtigkeit dieser Annahme sprieht der Nachweis zahlreieher 
Glomernli olfaetorii (Abb. 10@ 

Far  den metrisehen Naehweis der positiven Wirkung der Hemisphgrentrans- 
plantation wurde bei Versuehs- nnd Kontrolltieren auf der gesunden und operier- 
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Abb. 8. Hemisph~rentransplantat am 140.Tag nach der Operation. Be~r/~chtliche GrSf~en- 
zunahme des Transplantates. PositivvergrS$erung: 18fach 

t en  Seite der  grSSte E n d h i m h o r i z o n t a l s c h n i t t  p lan imet r i sch  bes t immt .  Die 
GrSl~en des p rozen tua len  Antei ls  der  T ransp lan ta t se i t e  (Versuchstiere) und  
Regenera t se i te  (Kontrol l t iere)  wurden  im Verg]eich zur  gesunden Seite b e s t i m m t  
und  mi t e inander  verglichen.  Die s ta t is t isehe Bearbe i tung  der  MeSwerte  der  zwi- 
schen dem 50. und  260.Tag naeh der  Opera t ion  un te r such ten  Tiere wird in 
Tabe]le 1 dargeste l l t .  

Tabelle 1. Vergleich zwischen dem prozentualen Anteil der Gr6fle des Hemisphgrentransplantates 
( V ersuchstiere ) und dem prozentualen A nteil der Gr6 fle des H emiphdrenregenerats ( K ontrolltiere ) . 

Die Hemisphdire der Transplantatseite ist im Vergleich zu Kontrolltieren signi]ikant gr6fler 

N ~ s t (be- fl t (Tabel- 
rechn.) lenwert) 

Versuehstiere 21 76,27 19,05 
7,15 0,1% 3,69 

Kontroll~iere 8 26,94 5,16 

~V ~ Anzahl der Tiere; 5 = Durchschnittswerte des prozentualen Anteils der GrSl~e der 
Transplantatseite (Versuchstiere) bzw. der Regeneratseite (Kon~rolltiere); s = Streuung; 
fl = I1T~umswahrscheinlichkeit. 
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Abb. 9a u. b. Hemisph/~rentransplantat vom 160. Tag nach der Operation (a) im Vergleich 
zu dem grSBten beobachteten Regenera~ eines Kontrolltieres vom 350. Tag nach der ttemi- 

sph~renresektion (b). Positivvergr5Berung: 18fach 

Ledighch bei einem Versuchstier fehlte das Transplantat  vollst~tndig, und bei 
4 Versuchstieren/ilterer Stadien war die Hemisph/~re der Transplantatseite klei- 
ner als bei Kontrolltieren. Dieses Ergebnis besagt, dal~ in diesen F/tllen die An- 
wesenheit von Transplantatgewebe sehr fraglich ist. 

Diskussion 

Die vorliegende Un~ersuchung hat  gezeigt, dab die bei 47 Versuchstieren mit  
Sicherheit nachgewiesenen Transplantatreste zu einer sehr unterschiedlichen 
Gestaltung der Endhirnhemisphare auf tier operierten Seite fiihren. Am 2.Tag 
zeigen sich Erscheinungen des Zerfalles der ganzen Hemisph/s in einzelne Ab- 
schnitte. Es bleiben jedoch grSftere Abschnitte yon Matrixgewebe der Endhirn- 
hemisph/s erhalten. In  den differenzierten Endhirnabschnitten finden sich zahl- 
reiche Kernpyknosen. Demgegentiber konnten in den Matrixgebieten des Trans- 
plantates die ersten Mitosen bereits am 4.Tage nach der Operation festgestellt 
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Abb. 10. a Hemisphgrentranspl~ntat  vom 300.Tag nach  der Operation mit  sehr mlregel- 
m~Biger Struktur.  b Erkl~rung siehe Text. PositivvergrSBerung: 18fach. c Glomeruli olfac- 
torii des t temisph~rentransplantates .  AusschnittvergrSBerung aus a. PositivvergrSBerung: 

60fach 



90 K. und W. KIRSCEE: 

werden. Im Gegensatz zu der Transplantation des vorderen Hemisph~rendrittels 
(K. und W. Ku~sc~,  1968) kommt es bei Transplantation der ganzen tIemisph~re 
zu einem frfihzeitigeren Begin~ der mitotischen Aktiviti~t. Vielleicht ist diese Tat- 
sache damit zu erkliiren, dab das Hemisphi~rentransplantat im Gegensatz zur 
Transplantation des vorderen Endhirndrittels auch die im hinteren Abschnitt der 
Hemisphare gelegene biologisch aktivere Matrixzone enthi~lt. Dieses sich lebhaft 
teilende Transplantat-Matrixgewebe ist fiir die Gr6Benzunahme des Transplan- 
tares zust~ndig, doch konnte in Mien Stadien nach der Operation auch differen- 
ziertes Hirngewebe in allerdings sehr unterschiedlichem AusmaB nachgewiesen 
werden. Da jedoch etwa ab 10.Tag nach der Transplantation aus dem Matrix- 
gewebe des Transplantates dureh Differenzierung voll entwickeltes Nerven- 
gewebe entsteht, lal3t sieh yon diesem Stadium an nicht entseheiden, ob die er- 
kennbaren differenzierten Zellen erhaltengebliebenes Transplantatgewebe dar- 
stellen, oder ob eine Differenzierung der Matrixzellen stattgefunden hat. 

Wie die vorliegende Untersuehnng gezeigt hat, entsteht nach Hemispharen- 
resektion und ansehliei3ender Transplantation eine neue Hemisphare, die in erster 
Linie dureh das erhaltengebliebene Matrixgewebe des gemispharentransplan- 
tares gebildet wird. Ein kleiner Tell der neuen Hemisphare entsteht durch Re- 
generation aus dem Itirnstumpf. Durch den ZerfM] der transplantierten Hemi- 
sphere in einzelne Teile bei recht unterschiedlicher LokMisation entwiekelt sich 
die neue Hemisphare in irregularer Form. Der Vorgang der Entwicklung der 
neuen Hemisphare sei in einer schematischen Darstellung zusammengefai3t. Be- 
reits am 1. Tag nach dcr Transplantation kommt es zu degenerativen Verande- 
rungen im Bereich des Bulbus olfactorius (Abb. 11, I). Zwisehen dem 2. und 
8. Tage nach der Operation konnte bei 62,5 % der zu diesem Zeitpunkt untersueh- 
ten Tiere ein Zerfall des Hemispharentransplantates in mehrere sehr untersehied- 
lich lokMisierte Tefle festgestellt werden, die in der Hauptsache Matrixgewebe 
und teilweise aueh differenzierte Hirnsubstanz enthMten (Abb. 11, II). Bei 75% 
der zwischen dem 6. und 35.Tag naeh der Operation untersuchten Tiere ver- 
schliei~t der grSBte Tell des erhaltengebliebenen Transplantates den Hirnstumpf 
im telo-diencephalen Grenzbereieh (Abb. t l ,  III). Zusatzlich finden sich isoliert 
gelegene Transplantatteile. In allen Abschnitten sind zahlreiche Mitosen nach- 
weisbar. Schliel31ich zeigte sieh bei etwa 72% der Tiere, die zwisehen dem 35. 
und 350.Tag nach der Operation untersucht wurden, eine Verschmelzung der 
Transplantatteile zu einer zusammenhangenden Hirnmasse, die mit dem N. olfac- 
torius in Verbindung steht. Die Hemisphare ist ]edoch sehr unregelmi~t3ig gesta]tet 
und li~13t zahlreiche unterschiedlich groi~e ,,cyst-like structures" (JolCDAN, 1965) 
erkennen (Abb. 11, IV). 

Durch die bisher beschriebenen Stadien (Abb. 11, I--IV) werden die Haupt- 
formen der Entwicklung des Transplantates wiedergegeben. Wie die schemati- 
sche Darstellung (Abb. 11) jedoch zeigt, kann das Stadium IV auch fiber Neben- 
formen entstehen. So kann sich aus dem Stadium III  ein Hemispharentransplan- 
tat entwickeln, das aus zwei Teilen besteht. Dabei steht der vordere Abschnitt 
mit dem N. olfactorius, der hintere Abschnitt mit dem Z~Jschenhirn in Verbin- 
clung, wahrend zwischen beiden Transplantatteilen zunachst noch keine Verbin- 
dung besteht (Abb. l la) .  In spateren Stadien wachst eine Nervenfaserbrficke 
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zwisehetr beiden Transplantatabschnit ten (Abb. l l b ) ,  die all Masse zunehmen 
kann, so dal~ aus diesem Stadium (Abb. l l b )  schliei~lich ebenfalls das Haupt-  
entwicklungsstadium IV entsteht. 

ohne~lmplantat~#~t. ~ '  

I (mlt S, cherhelt) 4 (fraghch) 

(71~9 %} 3 Tiere hSo.-280,To.} 1Tier(220. Tg.) 2Tiere [50.u.5O.Tg,) 2Tiere(lOO, a2~O.Tg.) ,.-15.-350. T( 

Abb. 11. Yfalbschemat, ische Darstellung der Entwieklungsformen des Hemisph~ren-I-Iomo- 
Sransplantates. Weitere Erkl~rung s. Text 

Schlie61ich zeigt die schematische Darstellung (Abb. 11), dab in Ausnahme- 
f~llen dutch Entwicklung aus dem Stadium I I  oder I I I  zwar eine geschlossene 
Hirnmasse entstehen kann, die jedoch entweder nach vorn oder nach kaudal keine 
Verbindung au~weist. So konnte bei drei Tieren ein Hirntranspla.ntat ohne Ver- 
bindung mit dem N. olfactorius (Abb. ii e) und bei einem Tier eiu Transplantat 
ohne Verbindung mit dem ZwisehenhJrn beobachtet werden (Abb. ii d). 
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Der Erfolg der Transplantation ist bei l~bertragung einer ganzen Hemisphere 
gr6Ber als bei Transplantation eines Drittels der Endhirnhemisphs Wie 
Tabelle 2 zeigt, sind bei Hemisph~rentransplantaten bei 90,4% der Tiere mit 
Sieherheit lebende Transplantatteile naehweisbar, w~hrend bei Transplantation 
e]nes Drittels einer Hemisphere in 67,3 % der F~lle das Transplantat lebend nach- 
gewiesen werden konnte. 

Tabelle 2. Vergleich der Ergebnisse zwischen 1/3 Hemisphiirentransplantation und Transplan- 
tation einer Hemisphgre 

l~esektion und Trans- AnzahI Leb. Transplantat Leb. Transp]antat Leb. Transplantat 
plantation der mit Sicherheit fraglich fehlt mit 

Tiere nachweisbar Sicherheit 

1/3 Hemisphere 52 35 (67,3%) 8 (15,4%) 9 (17,3%) 
I Hemisphgre 52 47 (90,4%) 4 (7,7%) 1 (1,9%) 

Die Ursache ffir den besseren Erfolg bei Transplantation einer ganzen Hemi- 
sphere kSnnte darin begrfindet sein, da~ bei dieser Versuchsreihe der biologisch 
besonders aktive kaudale Teil der ventralen Matrixzone mittransplantiert wird. 
Bei diesen Tieren steht demnach auf der operierten Seite mehr Matrixgewebe zur 
Verffigung, das naoh Transplantation in der Hauptsaehe erhalten bleibt und 
durch regenerative Vorg/~nge die Hemisphere allm~hlich ersetzt. Die schlechten 
Ergebnisse bei Transplantation eines Drittels einer Hemisph/~re sind auch daran 
zu erkennen, dal~ bei dieser Serie bei 9 Tieren kein Transplantatgewebe fest- 
gestellt werden konnte (Tabelle 2). Bei weiteren 8 Tieren war die Entscheidung, 
ob es sich um l~egenerat oder Transplantat handelt, nicht mit Sieherheit zu 
treffen. Bei Transplantation einer Hemisphere wurde demgegenfiber lediglich bei 
1 Tier mit Sicherheit kein Transplantat naehgewiesen. Bei 4 weiteren Tieren war 
der Nachweis yon Transplantatgewebe fraglieh. Sehr wahrsoheinlieh spielen hier- 
bei immunologisehe Faktoren eine Rolle ( H I L D ~ A ~ ,  1962, Lit. ; S~ir~gT und 
GEISSENDO~FE~, 1967). 

Aus Tabelle 2 geht andererseits hervor, da[~ bei 90,4% der Tiere mit Homo- 
transplantation einer Hemisph/~re Teile des lebenden Transplantates re_it Sieher- 
heir naehgewiesen werden konnten. Im Hinblick anf dieses Ergebnis sind die 
Untersuehungen yon LoTzovA und CHUT~A (1966) bemerkenswert. Die Autoren 
ffihrten bei Rana esculenta und Rana temporaria Auto-, Homo- und Heterotrans- 
plantationen der Rttekenhaut dureh und stellten bei Autotransplantation eine 
vollstgndige Einheilung lest, wghrend bei Homo- bzw. Heterotransplantaten 
zwisehen dem 12.--19. Tag (Mittelwert 14,3 Tage) bzw. zwisehen dem 7.--14. Tag 
(Mitte]wert 10,5 Tage) eine vollstgndige ZerstSrung des Transplantates eintrat. 
Aueh WI~KLV,~ (1910) gelang die Hauttransplantation yon pigmentierten auf 
albinotisehe Axolotl nicht, w~hrend WV.IGL (1913) fiber positive Ergebnisse be- 
richtet. Bei dem Untergang des Transplantates konnten LOTZOVA und CHUTNi 
(1966) eine lymphocytgre Infiltration feststellen, die bei dem erhaltengebliebenen 
Matrixgewebe des Hirntransplantates nieht naehweisbar war. Wghrend die Zellen 
der Epidermis mit Matrixcharakter yon l~aniden bei Homotransplantation mit 
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zugrunde gehen, bleiben Matrixzellen des Hi rn -Homot ransp lan ta t e s  bei Araby- 
stoma mexicanum erhal ten und  ]iefern durch mitotische Zellteilung das Ausgangs- 
mater ial  fiir eine neue Hemisphere.  Bei etwa 90 % der Tiere mi t  Hemisph/~ren- 
t r ansp lan ta t  zeigte sich keine Inkompat ib i l i tg t s reak t ion  gegenfiber dem M~trix- 
gewebe des Hemisph~rentransplanta tes .  Die unterschiedliche Reaktionsweise 
zwischen Ranidae  u n d  Ambys tomat idae  bedarf einer weiteren Unte rsuchung;  
in teressant  ist in  diesem Zusammenhang  jedoeh, dab junge K a n l q u a p p e n  yon  
Rana catesbeiana gegenfiber dem Homot ransp l an t a t  eine immunologische Toleranz 
aufweisen, w~hrend iiltere Kau lquappen  der gleiehen Art  eine volls?G~ndige Ab- 
wehrreakt ion zeigen (HILD~MANN und  HAAS, 1959). ~_hnliehe Beobachtungen 
wurden auch yon  HA~TU~r (1958) bei Rana pipiens mitgeteilt .  Da yon  verschie- 
denen Autoren  auf die Bedeutung des lymphat i schen  Systems ffir die Abwehr- 
reakt ionen bei Homo- und  t t e t e ro t ransp lan ta t ionen  hingewiesen wurde (LOT- 
zovA und  C~UT~A, 1966, Lit.), w~re zu priifen, ob in  dieser t t ins ich t  zwischen 
Ranidae  und  Ambys tomat idae  entsprechende Unterschiede bestehen. 
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