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Lebergewebe im Ex- oder Transplantat zu untersuchen, wurde bereits 
vielfach unternommen, wobei im wesentlichen zwei Ziele u 
Einmal wollte man sieh fiber das histologische Bild des Gewebsabbaues 
und ganz im allgeraeinen fiber die ~eaktion aus dem Geffige gerissener 
Leberteile ein Bild maehen, um daraus Analogiesehliisse auf den Ablauf 
pathologisehen Gesehehens, vornehmlich bei der Lebercirrhose, ziehen zu 
kSnnen. Zwei~ens schienen derartige Transplantate geeignet, als Modelle 
ffir physiologisehe Versuche zu dienen, wie dies z. B. aueh bei der Gewebs- 
kultur im Explantat  gemeiniglieh versucht wird. Leberstfickehen warden 
bisher, soweit wir das nieht sehr ausgedehnte Sehriftgum fiberblicken, in 
das subcutane Bindegewebe, in die querges~reifte Mnskulutur oder in 
die freie Bauchh6hle verpflanzt, was jedoeh nicht immer zu dem 
gewfinsehten Ergebnis fiihrte (Herxheimer und Jorns, Mitsuda, Letterer, 
RSssle). In den letzten Jahren warden nun yon mehreren Seiten 
Transplantationen versehiedener Gewebsstiicke in die vordere Augen- 
kammer durehgeffihrt. Van Dooremal und Goldzieher hagten sehon vor 
langer Zeit FremdkSrper, Bindehautteile und 0rganstiicke in die 
vordere Kammer eingebrachb, um die sog. Implantationscysten der 
Iris zu studieren. In der letzten Zeit wurden nun zahlreiche Trans- 
plantationen von Organsttiekehen in die vordere Kammer durehgeffihrt, 
um naeh ihrem Einheilen lohysiologische Versuche bei unmittelbarer 
Beobachtung des Implantages durch die durehsichtige Cornea durch- 
zuffihren oder aueh histologisehe Untersuehungen vorzunehmen. So 
haben vor ahem Neumann, Allen und Priest, Dworschak und Podleschka, 
B6cl~ und Brings, Geyer und Prister, Spirito und ~ndere, 0varien und 
Uterusstfiekehen autoplastiseh in die vordere Augenkammer yon Kanin- 
chen verpflanz~ und den Ablauf des 0vulationszyklus verfolgt. Dworsehal~ 
und Podleschlca haben besonders eingehend die Implantationsvorgs 
bei Uterus, Tuben und 0varien studiert, und auch, worauf noeh in der 
Folge eingeg~ngen werden soll, die histologisehen Vergnderungen bei 
diesen Einpflanzungsvorg/~ngen ausfiihrheh beschrieben. Heckel und 

1 Ausgeffihrt mit Unterstfitzung der Ilofrat Dr. Ernst Fuchs.Stiftung. 
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Kretschmer pflanzten autoplastisch Prostata,  Litt Placentargewebe in 
die vordere Angenkammer der Kaninchen zu physiologischen Versuchen 
ein und ffihrten auch histologische Untersuehungen fiber die Einheilungs- 
und Wachstumsvorgange durch. Aueh embryonMes Gewebe (TSrS), 
Augengewebe (Koch) und krankes Gewebe veto Mensehen (v. Herren- 
schwand) wurde in die vordere Augenkammer fibertragen. 

Es semen nun verlockend, dieses Verfahren auch zur Transplantation 
yon Parenehymorganen zu verwenden, wobei zun/~ehst fiber Auto- 
transplantation der Leber vom Kaninehen berichtet werden sell. Das 
Verfahren biete~ den Vorteil, da{~ die Gewebsstfickehen yon kSrpereigener 
Gewebsfl~issigkeit umgeben, nach Abklingen der dem Eingriff folgenden 
Hornhauttrf ibung auch in vivo beobachtet  werden kSnnen. Da die Lage 
des Transplanta~es jederzeit deutlich zu sehen ist, so kann diese Stelle, 
sowie die unmittelbare Umgebung aueh bei Versuchen mit  1/~ngerer Beob- 
achtungszeit leieht der sp~teren histologisehen Untersuchung zugefiihrt 
werden. 

Die Kaninchen wurden in Narkose laparotomiert,  kleine Leber- 
stfiekchen entnommen und der Baueh naeh Betupfen der blutenden 
Leberwunde mit  konzentrierter ZuekerlSsung wieder geschlossen. Das in 
kSrperwarmer RingerlSsung aufbewa.hrte Stfickehen wurde dann in die 
vordere Augenkammer fibertragen. Die Augen wurden in verschiedenen 
Zeitabst~tnden enukleiert, in M~iller-Formol geharte~, ~quatorial gekappt  
und in Celloidin eingebettet. Die so vorbeh~ndelten vorderen Augenab- 
schnitte wurden dann in vertikale Sehnittserien zerlegt. Urn sich zunaehst 
genfigende Kenntnisse fiber die histologiseh siehtbaren Vorg~nge bei 
den ~berpflanzungen als Grundlage weiterer Versuehe zu schaffen, 
wurden in wechselnden Zeitabsehnitten yon 2 Tagen bis fiber 8 Monaten 
naeh der Einpflanzung die Augen untersucht. Es sollen nun im folgenden 
die histologisehen Befunde der eharakteristisehen F/~lle in Mler Kfirze 
mitgeteilt werden. 

Pr/~parat Nr. 4407. Am 10. 2. wird ein Lebersttickchen in die rechte vordere 
Augenkammer implantiert. Am 12.2. wird das Auge, welches eine m/~Bige Reizung 
und diffus graue Hornhauttrfibung zeigt, enukleiert. 

ttistologisch finder sieh zwisehen Cornea und Irisvorderflgehe Lebergewebe, 
dessen Struktur sehr deutlich zu erkennen ist, obwohl, wie am H/~matoxylin-Eosin- 
Schnitt kenntlich ist, die Kernfgrbung bereits etwas getitten hat. ]~esonders die 
Kup//erschen Sternzellen sind nur noch sehr undeutlich zu erkennen. BogenfSrmig 
wird das Gewebsstfickchen yon einer leukocytKren Infiltration durchzogen, wobei 
die weil]en BlutkSrperchen die Capillaren und SaftspMten als Wege beniitzen. Beson- 
ders dicht ist die Zellansammhmg im Bereiche der periportMen Felder. Zwischen 
der Regenbogenhaut und dieser Infiltration ist das Lebergewebe vSllig nekrotiseh, 
wobei auch die Kernf/~rbbarkeit der Leberzellen verschwunden ist. In dam der 
Iris unliegenden Bereich des Leberstfiekchens finden sich in den periportMen t~eldern 
bereits Ansgtze zur Bindegewebsvermehrung mit Wucherung groBkerniger Binde- 
gewebszellen, die besonders ausgepr/~gt ist, wenn das periportale Feld unmittelbar 
an die Vorderflache der Iris grenzt. Am Rand des Gewebsstiickchens liegt braunes 
Blur mit positiver Eisenreaktion, sonst fehlen Pigmentansammlungen. Die Iris 
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selbst ist hyper~misch und zeigt keine Vermehrung der zelligen Elemente. Die dem 
Leberstiickehen anliegenden Hornhautschichten sind dichtest leukocyt~ir durchsetzt; 
die Descemetische Membran ist yon einer Leukocytenansammlung an einer Stelle 
abgehoben. Im Kammerwinkel liegen ebenfalls Eiterzellen. Das Leberstiiekehen 
selbst ist yon leukocyt~r durchsetztem Fibrin umgeben. 

Nach diesem histologischen Bild steht zuni~chst noch die akut ent- 
ziindliche l%eizung des umliegenden Augengewebes im Vordergrund, 
w/~hrend das Gewebsstfickchen selbst auBer der leukocyt~ren Durch- 
setzung nur die Zeichen einer beginnenden regressiven Metamorphose, 

Abb. 1. l~lbersichtsbild, 3 Tage al tes  Lebertransplantat .  Das Lebergewebe in Nekrobiose, 
die im irisnahen Antei l  besonders deut l ich i s t ;  leukocyt~re Durchsetmmg. 

besonders der Parenehymelemente erkennen ls die im irisnahen Anteil 
besonders weir gediehen ist. Nur dort, w~ am irisnahen Rand des 
Stfiekehens peripbrtale Felder liegen, beginnen proliferative Vers 
rungen der Bindegewebszellen. An einem 3 Tage alten Transplantat 
sind die proliferativen Veri~nderungen sehon wesentlieh mehr ausgepr/~gt. 

Pr/~parat Nr. 4408. Am 10.2. wird ein Leberstiiekehen eingepflanzt. Am 
I3.2. besteht eine entziindliche Reizung des Auges und durch die triibe Hornhaut 
ist das Implantat in der H0he des unteren Pupillarrandes undeutlieh zu sehen. 

ttistologiseh ist die regressive Metamorphose des Lebergewebes noeh weiter 
vorgesehritten, da die Kernf~tbung der Leberzellen in einem weir gr6geren Bereieh 
vOllig gesehwunden ist und nut noeh in einem kleinen indermedi~ren AreMe ver- 
einzelte Kerne eine F~rbung annehmen. Die Leberstruktur als solehe ist jedoeh 
noeh iiberall deutlieh zu erkennen. Es besteht eine leukoeyt~re Durehsetzung 
gleiehen Charakters wie im ersten Pr~tparat (Abb. 1). Dagegen ist die Reaktion 
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der irisbenaehbarten, periportalen Felder wesentlich deutlicher, wobei sieh ein 
Granulationsgewebe entwiekelt, das sieh eine Strecke welt zwischen das Leber- 
stfickchen und die vordere Grenzschichte der Iris einschiebt und das nach der 
Farbung naeh Mallory zu schliel~en, ziemlieh faserreich ist. ]3ei Versilberung 
nach Pap sieht man in diesem Granulationsgewebe stellenweise noeh deutlich 
geschw/~rzte Gitterfasern der Leber. Die akut entztindliehen Ver/~nderungen der 
Augengewebe sind ebenfalls sehr ausgepr~gt. 

Aus  diesem Pr/~parat  ersehen wir  also, dal] a m  3. Tag die r e a k t i v e n  
Wuche rungen  de r  b indegewebigen E lemente  de r  pe r ipor t a l en  F e l d e r  
schon ganz ausgesprochen sind, w/~hrend an  den  spezif ischen Leber-  
e lementen  nu r  regressive Vers  in weehselndem Ausmal]  zu 
sehen sind.  Den  wei teren  Verlauf  sehen wir  an  e inem 5 Tage a l ten  
T r a n s p l a n t a t .  

Pr~parat Nr. 4409. Am 10. 2. wird ein Leberstiiekehen in die Vorderkammer 
implantiert. Am 15.2. ist noeh eine betr~ehtliehe entz~indliche Reizung des Auges 
mit diffuser Trtibung der Hornhaut vorhanden. Enueleation. 

Itistologiseh ist der Abbau des Lebersttickchens noch welter vorgesehritten 
und die Struktur nur noeh schattenhaft zu erkennen; nur in einem ganz kleinen Tell, 
der dureh einen vSllig nekrotisehen Streifen yon der Iris getrennt ist, kann man 
noeh eine sehwache F~rbung der Leberzellkerne erkennen. Daneben besteht eine 
diffuse, jedoch ganz schfittere leukoeyt~re Durehsetzung des Sttickchens, besonders 
im Bereiehe der periportalen Felder. Die Wucherung des Bindegewebes der irisnahen 
periportalen Felder hat betrachtlieh zugenommen, wodurch die Felder selbst um ein 
Vielfaehes verbreitert erseheinen. Neben der Bindegewebszellwueherung, bei der 
bereits spindelfSrmige Kerne auftreten, findet sich eine Durehsetzung mit rundzelligen 
Elementen und eine deutliche Vermehrung yon nach Mallory blaugef~rbten Fasern. 
Bluteapillaren sind in nicht sehr reichlichem Mal~e zu finden. Dieses Granulations- 
gewebe tibersehreitet bereits die Grenzen des periportalen Feldes und umkleidet als 
fast ununterbroehener, meist sehmaler Saum den ganzen irisnahen Rand des Gewebs- 
stfiekchens. Welter linden sieh noeh deutliehe Wueherungserscheinungen an den 
Galleng~ngen, indem sich solide Sprossen und lumenhaltige G~nge entwickeln, 
wobei das Epithel einreihig zylindriseh bleibt und viele mitotisehe Zellteilungs- 
figuren zu sehen sind. Die Iris selbstist sehr hyper~misch und von Blutungen durch- 
setzt. Aus ihr ziehen einzelne Capillaren durch die vordere Grenzschieht und ver- 
einigen sich mi~ GefKSen des Granulationsgewebswalles, der sich zwischen dem 
Gewebss$/iekchen und der Iris gebildet hat (Abb. 2). In  den tiefen Schichten der 
Hornhaut sind leukoeyt~re Infiltrate. 

Nach  5 Tagen  s ind  somi t  dre i  versch iedene  A r t e n  von pro l i fe ra t iven  
Ver~nderungen zu un te rsehe iden :  Eine  reiehl iche W u c h e r u n g  des Binde-  
gewebes de r  pe r ipo r t a l en  Fe lde r  mi t  Fase rb i ldung ,  wobei  es zur  Ent -  
wicklung eines Granula t ionsgewebswal les  u m  das  Lebers t t i ckchen  ge- 
k o m m e n  i s t ,  wel te r  das  Auswachsen  von Capi l laren  aus de r  Ir is ,  die 
sieh mi~ Capi l laren  des in den  pe r ipo r t a l en  Fe lde rn  en t s t andenen  
Granula t ionsgewebes  vereinigen und  schliel~lich Wucherungsersche inungen  
an  den  k le inen  GallengKngen. Bemerkenswer t  is t  jedenfalls~ dab  die 
r ech t  deut l iche  Granuta t ionsgewebsbi ldung  nu r  an  der  der  I r i s  zugewen- 
de ten  Seite e insetzt ,  w/~hrend a m  cornealen Tell  keine pro l i fe ra t iven  
Ver / inderungen zu sehen sind. Diese Ersche inung  i s t  wohl  zwanglos 
d a d u r c h  zu erkl/iren, da$  yon der  I r i s  e rn~hrende  Capi l laren einslorossen, 
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wghrend die gefi~i31ose Cornea keine ern/thrende Gebilde zur Verfiigung 
stellen kann.  Die Nekrose der Parenchymelemente  ist bereits vol lkommen 
bis auf einen ganz schmaten Bereich, der wiederum nicht  unmit te lbar  
der Iris anliegt, sondern durch eine v611ig nekrotische Zone yore 
Granulationswall  getrenn% ist. Wi t  sehen so am 5. Tage bereits das 
Einsetzen proliferativer Vers  an epithelialen Elementen,  an den 
Gallengiingen, die in den folgenden Tagen noch an Intensits betr/ichtlieh 

A b b .  2. 5 T~ge s i t e s  Transp l~n ta~ .  G r a n u l a t i o n s g e w e b e  m i t  r e i ch l i ch  SPin4elze i len  u n d  
Fase rn .  Cap i l l a ren ,  d ie  das  Gef~l~sys~em des  G r a n u l ~ t i o n s g e w e b e s  I n i t  d e n  Irisgefi~l}en 

v e r b i n d e n .  R a n d  des  L e b e r s t t i c k e h e n s  m i t  ganz  v e r w a s c h e n e r  S t r u k t u r .  

zunehmen. Von zwei F/~llen, die 7 Tage nach  der Einpf lanzung eines 
Lebersti ickchens untersucht  wurden,  sei einer angefiihrt.  

Pr~parat Nr. 4309. Am 15.6. 35. Einpflanzung eines Leberstiickehens in die 
Vorderkammer. Am 22.6. ist das Auge injiziert, die Hornhaut noch eine Spur matt, 
aber bereits durchsichtig, das Kammerwasser diffus getriibt. Unten im Kammer- 
winkel liegt das implantierte Gewebsstiiek, das yon weil~em Fibrin bedeekt ist. 
Die Iris ist hyperi~misch. Enucleation. 

Histologisch findet sich zwischen der reiehlich Blutungen und wcite Capfllaren 
aufweisenden Iris und der in den tiefen Sehichten lcukocyt~r durchsetzten Cornea 
das Leberstfiekehen, das im cornean~hen Antei] die Leberslruktur noch erkennen 
] ~ t ,  wobei aber jede Kernf~rbung fehlt. Leukoeyten sind spi~rlieh im Paren- 
ehym des Implantates, reichlicher in den periportalen Feldern und um die 
Zentralvenen (Abb. 3). Dus irisnahe Drittel des Gewebsstfickchen bildet ein capillar- 
reichcs Granulationsgewebe, das jetzt als breiter Wall die Iris yon dem ursprting- 
lichen Leberrest scheidet; es weist zahlreiche junge Bindegewebszellen und reich- 
lich naeh Mallory blaugef~trbte Fasern auf. In unmittelbarer N&he der Iris finden 
sich auch bereits kollagene, im van Gieson.Schnitt rote Fassern. Die zahlreichen 
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Capfllaren des Granulationsgewebes kommunizieren mit den erweiterten und e~was 
wandverdickten Irisgef~13en. Welters finden sich einzeln liegende groBe protoplasma- 
reiche Zellen mit epitheloiden Kernen, die braune Granula gespeiehert enthalten und 
bei der Eisenf~rbung mi~ Berlinerblau einen blaugrfinen Farbton annehmen. Ent- 
sprechend den Stellen der ehemaligen periportalen Felder finden sieh im Granu- 
labionsgewebswall reichlieh Gallengangswueherungen, die sogar Kniiue]form an- 
nehmen. Einzelne dieser gewueherten GaHeng~nge fiihren eine Lichtung, andere 
bilden solide Sprossen, die sieh in dem umliegenden Granulationsgewebe zu ver- 
binden seheinen. Neben diesen Wucherungen, die anscheinend yon den pr/~capillaren 

Abb. 3. ~bersichtsbild, 7 Tage altes Transpl~ntat. Granu]ationsgewebswall zwischen Iris 
und Leberstiickchen. Entziindliche Reaktion der Iris. Leukoeyten in den tiefen 

I~ornhautschichten. 

Gallengaugen ausgehen, finder man auch grol3e, erweiterte Galleng/~nge mit ver- 
einzelten Leukocyten im Lumen. Das Bindegewebe der stellenweise etwas ver- 
breiterten periportalen Felder ist lockerer gewebt als das der Umgebung und zell: 
arm. An der Grenze zwischen dem Granulationsgewebe und dem Leberstfickehen 
wuchern inne~:halb des Lebers~fiekchens die Galleng~nge aus den periporta-len 
Feldern in die Disseschen R~ume ein,-wobei die Zellen hintereinander stehen. Zum 
Teil dringen sie bis zu den n~chstgelegenen periportalen Feldern vor, in deren 
Umgebung dann deutliche Wucherungsbi]der zu  sehen sind (Abb. 4). tm nekroti- 
schen Leberstiiekchen sind nur noch in den periportalen Feldern naeh van Gieson 
rotgef~rbte koll~gene Fasern und nach MaUory blaue Fasern in der Umgebung der 
Gef~l~e naehweisbar, sonst ist das Fasergerfist nieht mehr tingierbar. 

:Nach 7 Tagen  i s t  der  Lebe r r e s t  wesent l ich  k le iner  geworden.  Dem- 
en t sprechend  is t  wiederum im i r i snahen  An~eile eine reichliche Granu-  
la t ionsgewebsbi ldung zu sehen, die den  Lebe r r e s t  umgib t .  Die Gr~nul~- 
t ionsgewebsbi ldung isg zum Tell auf Basis  des ~u toch thonen  Bindege-  
webes der  Leber,  vor  a l lem der  pe r ipor t a l en  Fe lde r  en t s tanden ,  daneben  
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stammen aber auch Capillaren yon der Iris. Die Gallengangswucherung 
ist jetzt wesentlich ausgedetinter, wobei Kniuelbildungen entstanden 
sind und das Granulationsgewebe yon Ggngen und StraBen durehzogen 
wird, die sogar in die nekro~sehe Leber eindringen. An der Leber selbst 
ist im grogen und ganzen auel~ das t~asergeriist bereits zugrunde gegangen. 
Auf die besehriebenen braunen Zellen im Granulationsgewebe, die an- 
seheinend den Charakter yon eisenspeichernden, modifizierten Bindege- 
webszellen hubert und vermutlieh als Reaktion auf den Gewebsabbau 

Abb.  4. St&rke V e r g r 6 g e r u n g  y o n  Abb .  3. G M l e n g a n g s w u c h e r u n g  i m  G r a n u l a t i o n s g e w e b e  
zwi schen  L e b e r s t i i c k c h e n  u n d  I r i s  m i t  E i n d r i n g e n  in  das  u r s p r i i n g l i c h e  Lebe rgewebe ,  
dessert  Zei .chnung s c h a t t e n h a f t  s i c h t b a r  i s t .  G r o g e r  G a l l e n g a n g  m i t  r u h e n d e m  E p i t h e l .  

aufzufassen sind, soll spgter eingegangen werden. Der Schwund des 
urspriingliehen Leberstiiekehens ist naeh 2 Woehen noeh weiter vor- 
gesehritten. 

Priparat Nr. 4310. Am 5. 6. Implantation eines Leberstiiekehens. Am 22.6. 
ist das Auge noeh leieht eiliar injiziert, die Hornhaut glinzend, klar, Vorderkammer 
mitteltief, Kammerwasser klar, in der Kammerbueht liegt ein gelblieh-weil3es 
Gewebsstiiekehen. 

IIistologiseh ist das Implantat, das bereits zum gr6gten Tell aus einem m/~gig 
zellreiehen Granulationsgewebe besteht, mit Cornea und Iris verbunden, wobei yon 
der Iris Capillaren in sein Stroma eindringen. Die Grenze des Stfiekchens gegen die 
Iris zu ist dutch die hier stark pigmentierte vordere Grenzsehiehte der l~egenbogen- 
haut deutlieh erkennbar. In der Mitre des Implantates liegen jetzt allseits yon 
Granulationsgewebe umgeben zwei Reste des urspriingliehen Leberstiiekehens, 
wobei nur ganz sehattenhaft die friihere Struktur, daneben jedoeh eine reiehliehe 
Durehsetzung mit zelligen Elementen zu sehen ist, die lunge spindelige Kerne haben. 

V i r c h o w s  Arch ly .  ]34. 299. 15 
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Es handelt sich urn Bindegewebszellen die aus dem umgebenden Granulations- 
gewebe starnmen, das Gewebsstiickchen durehziehen und nut  eine oberll/~chliche 
~hnliehkeit mit Kup//ersehen Sternzellen haben. Am Rande dieses Leberrestes 
liegen nun in unmittelbarem Kontakt rnit ihrn gr6Bere zellige Elemente rnit epithel- 
/~hnlichen Kernen, die kSrnige, braune Substanzen enthalten. Bei der Berlinerblau- 
reaktion auf Eisen geben sie eine blaugrtine bis schrnutziggrtine Farbe. Diese Zellen 
sind teils allein, teils zu kleineren H/iufehen angeordnet, unregelrn/~13ig um das 
Gewebsstfickehen gelagert und k6nnen auch die Form rnehrkerniger Riesenzellen 
annehrnen, die weitgehend an Frerndk6rperriesenzellen erinnern (Abb. 5). )~hnliehe, 

Abb. 5. 17 Tag'e altes Transplantat. Leberzellrest -con Bindegewebszellen durchsetzg un4 
yon Granulationsgewebe umgeben, in dem sich grol~o pigmentftthrende Zellen linden, 

die in unmittelbarer Nachbarsehaft des Lebersttickehens, oftmals rnehrkernig 
wie Fremdk6rperriesenzellen, liegen. 

jedoeh meist einkernige Zellen rnit homogenem Chromatin des unregehn~Big 
geformten Kernes liegen in dern den Lebergewebsrest urngebenden Granulations- 
gewebe: Die tibrigen zelligen Elemente bestehen vorwiegend aus jfingeren und 
glteren Bindegewebszellen, zwisehen denen zahlreiehe Fasern liegen, die naeh 
Mallory gut darstellbar sind und rnitunter im van Gieson.Pr~p~rat eine deutliche 
Rotf~rbung zeigen. Zahlreiehe Gallengangswueherungen, vie]lath rnit Lumen, sind 
im Granulationsgewebe eingelagert; sie bilden grebe Knauel, die tells lurnenhaltige, 
tells solide Sprossen aufweisen. An einer Stelle liegt ein yon dichtgewebtem Binde- 
gewebe urngebener Gallengang, sowie die Reste der begleitenden Arterie und Vene. 
Das Gewebe in der Urngebung der gewucherten pr/~capillaren Ga]leng/inge ist wieder 
verh~ltnisrn/tBig locker. 

Naeh 14 Tagen ist somit  der Abbau  des ursprfing]ichen Lebergewebes 
weir vorgeschri t ten,  fast  vollendet.  Bindegewebszellen ]iegen naeh Ar t  
yon Capil larendothelien im Leberst t tckchen und  an  seiner Grenze ist  ein 
charakteris t ischer  ResorptionsprozeB im Gange, i ndem groBe Zellen 
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braunes Pigment speiehern, dessen I Ie rkunf t  ungekl/~rt ist. Bei der 
uneharakteristisehen Eisenreaktion ist abgebauter Blutfurbstoff nieht 
sieher auszusehlieGen, fiir lipofuseinartiges Abntitzungspigment ist kein 
sieherer Anhal tspunkt  zu gewinnen. Da diese Zellen aueh unter Um- 
stgnden den Charakter yon Fremdk6rperriesenzellen annehmen, dtirfte 
die Vorstellung, es handle sleh hier um phagoeytierende Makrophagen, 
nieht unbereehtigt sein. Dureh diese Bilder sind aueh die im tibrigen 
morphologiseh ganz ~hnliehen Zellen erMgrt, die ebenfalls braunes Pig- 
ment  enthMten und vom Rest  des Leberstiiekehens etwas entfernt  im 
Granulationsgewebe liegen. Sie zeigen bei oberfl~ehlieher Betraehtung 
eine gewisse Ahnliehkeit mi t  Leberzellen; doeh sprieht die eben gesehil- 
derte Entwieklung, die zwar an diesen Stellen nieht mehr erkennbar ist, 
ebenso dagegen, wie die Tutsaehe, daft man  einzebm derartige Zellen 
eben naeh Art  yon Makrophagen in Gef~glumina wahrnehmen kann. 
Die GMleng~ngswueherungen, die yon den prs Gallenggngen 
auszugehen seheinen, sind bereits sehr ausgedehnt and  unterscheiden 
sieh durehaus yon den wohlerhaltenen, aber keinerlei Wueherungsreak- 
tion bietenden GMleng~ngen. 

Bei 1 Monat alten Transplantaten findet sieh wiederum ein anderes 
Bild. Eines yon zwei entspreehenden Pr~paraten soll ngher besproehen 
werden. 

Pr~parat Nr. 4248. Am 7.2. Implantation eines Leberstiiekehens. Am 6.3. 
Auge blaB, im Kammerwinkel liegt auf der Iris ein gelbliehes Gewebe, das yon 
einem Pigmentsaum umgeben erscheint. 

IIistologiseh liegt der libr6s umgewandelten Iris ein Knbtehen an, das aus einem 
zellarmen, faserreiehen Gewebe aufgebaut ist, in dem zahlreiehe, groge Zellen zu 
finden sind, die wie im epithelialen Verband liegend aussehen (Abb. 6). Sie ent- 
halten ebenso wie die im Pr~parat Nr. 4310 besehriebenen Zellen ein hellbraunes, 
k6rniges Pigment, das bei der Berlinerblaureaktion wiederum den erw&hnten Farb- 
ton annimmt. Aueh sonst entspreehen diese, jetzt abet im Verband liegenden Zellen 
den vorhin besehriebenen pigmenthaltigen braunen Zellen. Zwisehen ihnen sind 
vereinzelt ~'asern naehweisbar; dagegen f~llt die Galleneapillarf~rbung naeh 
Eppinger negativ aus. Der grSBte Teil des sonst verh~Itnism~gig zellarmen Gewebes 
ist yon Gallengangswueherungsherden durehsetzt, die miteinander in Verbindung 
stehen. Aueh hier weisen sie neben soliden Sprossen liehtungfiihrende G~nge auf 
und sind meist knauelfbrniig angeordnet. Ihr Epithel besteht nut zum Teil aus 
hoehzylindrisehen Elementen, zum gr6gten Teil abet aus eher kubisehen Zellen, 
die ungeordnet dureheinander geworfen erseheinen und eine nut unregelm~Bige 
Anordnung zeigen. Die Grenze dieses Gewebes gegen die Iris selbst ist ziemlieh 
seharf. 

NaeJa einem lVlonat ist somit die Aufsaugung des urslortingliehen Leber- 
stiiekehens bereits beendet, u n d e s  liegt an seiner Stelle ein jetzt bereits 
zellarmes, faserreielaes Granulationsgewebe, das dem mit  freiem Auge 
siehtbaren Kn6tehen auf der Iris entsprieht. I m  Vordergrund steht 
die GMlengangswueherung als einziger Rest  des Lebergewebes. Sie 
seheint von den pr~eapi]l/~ren Ggngen auszugehen. Die erwghnten Nester 
yon eloithelahnliehen , pigmenthaltigen Zellen sehen bier Leberzell- 

15" 
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inseln recht s Doch lehrt der Vergleich mit jiingeren Stadien, dab 
es sich bier wohl nur mn eine Ansammlung von Pigmentmakrophagen 
handelt, die sicherlich nicht als Leberzellreste oder regenerierte Leber- 
zellen zu erkl/~ren sind. Wir glauben daher, es trotz des anscheinend 
epithelialen Verbandes der Zellen eher mit einer mesenchymalen Reaktion 
auf untergehende Gewebstefle zu tun zu haben. Die geschilderten Ver- 
/inderungen sind bei noch iilteren Stadien weiter entwickelt und bieten 
bei einem 6 Wochen und auch bei einem 2 und einem 3 Monate alten 

Abb.  6. 4 W o c h e n  a l t e s  T r a n s p l a n t a t .  Z e l l a r m e s  G r a n u l a t i o n s g e w e b e  m i t  k n a u e l f S r m i g e r  
G a l l e n g a n g s w u c h e r u n g  u n d  P i g m e n t m a k r o p h a g e n ,  die wie  i m  ep i the l iMen  V e r b a n d  zu l iegen 

sche inen .  

Implantat  durchaus/~hnliche Bilder, auf deren n/~here Beschreibung ver- 
zichtet werden kann. Die Gallengangswucherung erscheint dabei noch 
ausgedehnter, w/thrend eine entztindliche Infiltration kaum mehr zu er- 
kennen ist. Die pigmenthaltigen Zellen, die wir auf Grund der frtiheren 
Studien als Makrophagen bezeichnen mtissen, k6nnten bier noeh mehr bei 
Unkenntnis der obigen Pr/iparate als Inseln regenerierter Leberzellen 
angesprochen werden. Es sei noch yon den restlichen Versuchen ein 
Pr/~parat erw/~hnt, das dutch Enucleation eines Auges gewonnen wurde, 
dem 8 Monate vorher ein Lebersttickchen autoplastisch eingepflanzt 
worden war. 

Pr~parat Nr. 4412. 5. 6.35. Implantation eines Leberstiickchens in die vordere 
Augenkammer. 17.2. 36. Das Auge ist blaB. Im Kammerwinkel liegt ein ungefahr 
3 : 3 mm groges gelbliches KnStchen. 

Histologisch finder sich wieder ein faserreiches, zellarmes Gewebe, das einer- 
seits mit der Hornhaut, andererseits mit der Iris verwachsen ist. Das Gewebe ist 
im eorneanahen Anteil lockerer gewebt als in den irisnahen Teilem Es enthalt eben- 
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falls groBe, zu scheinbar epithelialen Verb~nden angeordnete Zellen, die ein braunes, 
k6rniges Pigment enthalten, aber keine Gallencapillaren bei der spezifischen F~irbung 
erkennen lassen. Derartige Zellen finden sich auch in den Saftspalten der Hornhaut 
und Sklerainder GegenddesLimbus. SieliegeninschmalenReihen, wobeikeinerlei 
Reaktion des umgebende n Gewebes zu sehen ist. Daneben sieht man Gallengangs- 
wucherungen in l(n~uelform, die dicht aneinander liegen; zwischen ihnen fehlt fast 
v611ig ein Zwischengewebe. Sie zeigen nur sp/~r]ich Lichtungen, an einigen Stellen 
scheint sogar das Epithel mehrschichtig zu sein. Gr6gere Gallengange sind nicht 
zu sehen (Abb. 7). 

Abb. 7. 8 Monate altes Transplantat. Der Iris angelagert Ansammlungen yon iViakrophagen, 
die braunkSrnige l~assen enthalten, sowie Galle]~'angswucherungen mit niedrigem, 

mehrreihigem Epithe], in das zellarme Granulationsgewebe eingebettet. 

So sehen wir also nach ungefahr 8 Monaten im Transplantat  noch recht 
lebhaft gewucherte Gallengange, wahrend das umgebende Bindegewebe 
bereits vollkommen zur l~uhe gekommen zu sein scheint. 

Die vorgebrachten Befunde sollen den Ab]auf des morphologischen 
Gesehehens in einem 2 Tage bis fiber 8 M0nate alten Leberimplantat  im 
Auge veransehauliehen. Wir wollen nun die histologisehen Veranderungen 
zusammenfassend bespreehen und die allgemein bedeutungsvollen 
Gesichtspunkte hervorheben. 

Das Leberimplantat  im Auge erscheint yon mehreren Gesiehtspunkten 
bedeutungsvoll. Zunaehst sollte versucht werden, ein Leberzellen 
fiihrendes Implan ta t  fernab vom Muttergewebe seiner Zirkulation beraubt 
zu beobaehten, wobei es noeh giinstig schien, dab das Imptan ta t  dutch die 
durchsiehtige Cornea der Beobachtung zug~ng]ieh war. Ware es gelungen, 
die Leberzel]en lebend zu erhalten oder gar zu weiterem Waehstum 
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anzuregen, so w/~re ein Weg gegeben, um zahlreiehe physiologisehe Ver- 
suche durchzufiihren. Die histologisehe Untersuchung zeig$ aber, dab die 
Leberzellen unter den gegebenen Bedingungen zugrunde gehen und dies 
im Gegensatz zu vielen anderen parenchymat6sen Organen. Das Leber- 
stiickehen erleidet als erste Ver/~nderung eine anf/~nglieh herdf6rmige 
Nekrose der Leberzellen selbst, die ihre Kernfgrbbarkeit einbiiBen. Das 
Faserger/ist als das wesentlieh widerstandsf/~higere Gewebe bleibt 1/inger 
bestehen, dann sehwindet aueh dieses. Das Leberstiiekehen wird an zahl- 
reiehen Stellen yon Leukocyten durehsetzt, die die AuflSsung des Gewebes 
unterstiitzen; an den Stellen dieser Infiltration schwindet auch rascher 
die Fgrbbarkeit des Fasergerfistes. In den der Iris anliegenden Teilen des 
Gewebsstiiekchens t r i t t  nun deutlich ungef~hr am 3. Tag eine binde- 
gewebige Reaktion auf, welche vorzugsweise yon den loeriportalen Feldern 
ansgeht, wobei an der Bildung des faserreichen Granulationsgewebes 
mehrere Zellarten beteiligt sind. Vornehmlich sind es die Mesenchym 
zellen der Leber selbst, die zu wuchern beginnen, neue Capillaren aus- 
sprossen lassen, wobei manehmal die Gitterfasern der Leber in diesem 
neugebildeten Bindegewebe erhalten bleiben. Weiters kommen, wenn 
auch Slos Capillaren yon der Iris, die Fibroblasten mit sieh ftihren. 
Wenn aueh die Rolle der Irisgef/~Be an diesem Neuaufbau sehr gering 
zu sein scheint, so gibt sie sieh doeh darin ktmd, dab zuerst im irisnahen 
Anteil diese Vers Platz greifen. Sehlieglieh sind aber aueh 
Gallengangsepithelien an dieser Neubildung insoweit beteiligt, als yon 
den erhaltenen periportalen Feldern aus, in erster Linie im irisnahen 
Anteil, eineWucherung der Galleng/~nge einsetzt, die kn/~uel~6rmig hyper- 
trophieren, wobei einzelne dieser Gallengangswueherungen den Bereich 
der periportalen Felder verlassen und sich im Granulationsgewebe aus- 
breiten, ja mitunter eine Kommunikation zwisehen den Wueherungs- 
herden in den ehemaligen periloortalen Feldern herstellen. Die Gallen- 
gangswuelaerung beginnt etwa am 5. Tag. Im Laufe der Zeit sehmilzt 
das eigentliehe Lebergewebe immer mehr zusammen, wobei neben einer 
weehselnd a~sgebildeten leukocyt/~ren Durehsetzung das umliegende 
Granulationsgewebe fiihrend an den Abbauvorggngen beteiligt ist. Es 
entsteht auf der Basis des Lebergewebes vorwiegend am Rand des 
Stiiekchens und entsendet seine Ausl/iufer in das Lebergewebe. Schliel]- 
]ich ist in slo~teren Stadien das ganze yore Rand her immer mehr ver- 
kleinerte Leberstiiekehen vollst~ndig yon Bindegewebszellen durchsetzt. 
An diesem Aufl6sungsvorgang sind abet weiters die Gallengangswuche- 
rungen beteiligt, deren Ausl~ufer in das Lebergewebe eine Streeke welt 
eindringen, his sie sich mit ~hnlichen Wueherungen in den n/~chstgelegenen 
periportalen Feldern vereinigt haben. Sehlieglich ~v/~re noch eine weitere 
Art yon Zellen im Granulationsgewebe zu besprechen, n/imlich die 
besehriebenen groBen Zellen mit den epitheloiden Kernen, die br/tunliche 
Massen gespeichert enthalten. Diese Zellen, die in manehen Stadien an 
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FremdkSrperriesenzellen in der Form und der Anordnung ihrer Kerne 
erinnern, liegen in unmittelbarer N/~he des erhaltenen Leberstfickchens 
und erwecken so den Eindruck, als ob sie aus dem in AuflSsung begriffenen 
Stfickchen einzelne Bestandtefle phagocytieren wiirden. Schlie$1ich liegen 
diese Zellen verstreut im Granulationsgewebe und endlich in sp/tteren 
Stadien liegen sie in grSf~eren Verb/~nden, die durchaus epithelialen 
gleichen. Zu dieser Zeit, es handelt sick etwa um einen Monat nach der 
Implantation, ist das ursprfingliche Leberstiiekchen bereits versehwunden 
nnd auch das Granulationsgewebe ist bereits wesentlieh zell/~rmer, 
w/~hrend diese Zellhaufen neben den Gallengangswucherungen das Bfld 
beherrschen. 

DaB es sick bei diesen Zellen tatsichlich um phagocytierende Ele- 
mente, um Makrophagen handelt, zeigt in erster Linie ihre Entstehung. 
Es sind dabei durchaus gleichartige Zellen zu beobachten, die den Cha- 
rakter yon Fremdk6rperriesenzellen besitzen. Aueh spricht der Umstand, 
dab man einzelne derartige Zellen in Gefs und jn Saftspalten sehen 
kann, und vielleicht auch der Ausfall der Eisenreaktion daffir. Schliefi- 
lick sei noeh das Fehlen yon Galleneapillaren in ihnen nach der Methode 
yon Eppinger erw/~hnt. Doch miissen wir betonen, dal~ yon Herxheimer 
und Jorns, ebenso wie yon Mitsuda aus dem Insti tut  yon Lubarsch, die 
sich mit der Histologie yon Lebertransplantaten unter die Haut  besch/s 
haben, fiber in mancher Hinsicht s Bildungen wie die unseren 
berichtet wird, yon denen aber die Beobachter annehmen, dal~ es sich um 
Leberzellregenerate handelt. Versehiedene ihrer F/~rbungsmethoden 
wie z .B.  die Fettf/~rbung waren uns bei der Celloidineinbettung des 
Materials nicht mSglieh. Trotzdem glauben wir an der Tatsaehe fest- 
halten zu kSnnen, dal~ es sich bei unseren Yersuehen um mesenchymale 
Abraumzellen nach Art der Makrophagen handelt, w~hrend die Leber- 
parenchymzellen zugrunde gehen und eine Regeneration vSllig ausbleibt. 
Ob es unter anderen Bedingungen im  Transplantat zur Neubildung yon 
Leberzellen kommt, kSnnen wir nicht entscheiden. Jedenfalls kann man 
diese braunen Zellen auch noch in unserem /iltesten Transplantat naeh 
fiber 8 Monaten beobaehten, wahrend sonst nur noch die Gallengangs- 
wueherung als Rest des ursprtingliehen Lebergewebes vorhanden ist. 

Die Gallengangswucherung hat  anseheinend die ganze Zeit bestanden 
und ist nach 8 Monaten kaum zur Ruhe gekommen. Zum Versti~ndnis 
dieser ]ang dauernden Wucherungen kSnnte vielleieht die Xhnliehkeit 
dienen, die diese Bilder mit den Wucherungen bei der Lebercirrhose und 
anderen Parenchymseh/idigungen der Leber haben. In  unserem wie in 
diesen Fi~llen geht die Gallengangswucherung yon einer bestimmten 
Stelle im Gallenwegsystem aus, ni~mlich yon der Grenze zwisehen Gallen- 
capillaren und Gallengi~ngen, den sog. pricapillaren Galleng~ngen oder, 
wie Eppinger sie nennt, tier Ampulle. Dal~ die gr61]eren Gallengi~nge an 
diesen Wueherungsprozessen vollsti~ndig unbeteiligt sind, sieht man aueh 
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an den grS~eren Galleng~ngen in unseren Transplantaten, die im Gegen- 
satz zu den lebhaften Wucherungen der kleinen Gallenwege ein voll- 
kommen ruhendes Epithel aufweisen. Nun wurde yon Eppinger und 
seinen Mitarbeitern angenommen, dab die Gallengangswncherung bei 
der Cirrhose in vielen l~gllen eine Beantwortung der Durchtrennnng des 
Gallenwegsys~ems im Bereiche der Ampulle darstelle und dieser Vorgang 
den Wucherungen der Amputationsneurome entspreehe, l~tir diese An- 
schauungen sprachen auch Untersuchungsergebnisse des einen yon uns, 
dal] n/~mlich Gallengangwueherungen im Tierversuch nur dann auslSsbar 
sind, wenn ein pathologischer ProzeB die Aeinusperipherie erreieht, also 
an der Grenze zum periportalen Feld die Ampulle durchtrennen kann, 
w/ihrend Wucherungen ausbleiben, wenn eine sehwere akute Leber- 
atrophie auf das L&ppchenzentrum und die intermedi/~re Zone beschr~nkt 
bleibt, die L~ppchenperipherie aber unversehrt l~tl~t. Dal] aueh auf 
anderem Wege solche sogenannte Gallengangswucherungen entstehen 
kSnnen, ist damit durehaus nicht ausgesehlossen wie z. B. durch unmittel- 
bare Umwandlung yon Leberzellen im Sinne Herxheimers oder unter dem 
EinfluB fermativer Reize yon seiten des Bindegewebes nach Doljanski 
und Roulet. 

Der Sinn dieser Wucherungen kSnnte vielleieht in dem Bestreben zu 
suehen sein, durch die Wucherung eine Verbindung zwisehen den Gallen- 
g~ngen und den Gallencapillaren beziehungsweise den Leberzellbalken 
wieder herzustellen und so der Galle neuerlieh einen Abfluft zu schaffen. 
Dal3 so]ehe Wiedervereinigungen morphologiseh naehweisbar sind, wurde 
bereits vor 1/~ngerer Zeit yon Heft und Hayami besehrieben. Unsere 
Transplantate bieten nun eine wertvolle Stiitze dieser Vorstellung. Aueh 
hier ist es dutch die ParenehymzerstSrung zu einer Durchtrennung im 
Bereiehe der Prgeapillaren gekommen, was mit einer hoehgradigen, fast 
blastomat6sen Gallengangswucherung beantwortet wird. Hier ist es frei- 
lieh ein yon vornherein frustraner Versuch. Auf die lange Dauer des 
Bestehens dieser Wucherungen ,sei daher nachdriteklichst hingewiesen. 

Abgesehen yon den bereits besproehenen proliferativen Vorg~ngen sei 
noeh auf eine Eigentfimlichkeit der regressiven Vorg/~nge im Parenehym 
des Implantates hingewiesen. I n  den ~ersten Tagen nach der Einpflanzung 
ist die I%krose des Lebergewebes kenntlieh an der Kernunfgrbbarkeit 
besonders in den peripheren, der Iris anliegenden Teilen ausgesprochen, 
wahrend im Zentrum des implantierten Stfiekchens innerhalb des be- 
sehriebenen Leukoeytenwalles eine Zone liegt, in der die Kernfgrbbarkeit 
zwar gesch~digt, aber noch erkennbar ist. Es entspricht dieses Verhalten 
durchaus den Angaben, die Letterer fiber Lebertransplantate in die freie 
BauchhShle maehte und die yon RSssle best~tigt wurden. Naeh den 
Vorstellungen der beiden Untersucher soll das vom Rand her in das 
Implantat eindringende Serum neben Ern/ihrungsstoffen aueh zellseh/~di- 
gende, zu Zellabbau fiihrende Stoffe enthalten und so die peripheren 
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Teile des Implantates zun~chst sts sch&digen, wobei auf die yon 
Schi~rmann und Doljanski betonte gewebszerst6rende Kraf t  der lebenden 
S~ifte (Dysorie) hingewiesen wurde. Dag dieser Vorgang bei den Implan- 
tationen Letterers und R6ssles in die freie BauchhShle soviel klarer er- 
kennbar ist, diirfte wohl zwanglos mit  dem verschiedenen Verhalten der 
Peritonealfliissigkeit und des Kammerwassers zu erklaren sein. Wenn 
bei unseren Versuchen die proliferativen Veranderungen weitaus mehr 
das Bild beherrsehen als bei Letterer und RSssle, so spielt wohl bier die 
nahe Verbindung mit der gefagreichen Iris eine bedeutende Rolle. Denn 
in den der I-Iornhaut zugekehrten Teilen des Implantates bleiben die 
proliferativen Vorgange aus. 

Absehliegend glauben wir sagen zu kSnnen, da6 sieh zwar unsere 
I-Ioffnung im Lebertransplantat in die Vorderkammer des Auges ein 
Mittel zur unmittelbaren Beobachtung yon Lebergeweb e zu besitzen, 
nicht erfiillt hat, dag wir aber einige Beitr~ge zum Abbau des Leber- 
gewebes beibringen k6nnen und bier vielleieht eine Versuehsanordnung 
vorliegt, die ffir das Studium der Beeinflussung dieser Abbauvorgs 
geeignet ist. In  vieler Hinsieht gelten ja hier die gMehen Gesiehts- 
punkte, die PodIeschka und Dworschak beziiglich der Autotransplan- 
tation yon Ovarial-, Tuben- und Uterusgewebe in die Vorderkammer 
des Auges hervorgehoben haben. In  den ersteI1 Tagen diirfte die Er- 
nghrung nur dutch Diffusionsvorgs vom Kammerwasser aus erfolgen. 
Sehon nach 5 Tagen beteiligt sieh naehweislieh die Iris an der Ern~hrung, 
da zu dieser Zeit eapillare Verbindungen zwisehen dem entziindeten 
Organ und dem neugebildeten Granu]ationsgewebe sichtbar sind, wie 
dies auch Dworschak und PodIeschka bei ihren Untersuehungen fanden. 
In den Versuchen yon Heckel und Kretschmer war bei Prostataiiber- 
pflanzungen erst am 9. Tag nach der Implantation die Gef/~l?versorgung 
des Implantates yon der Iris aus naehweisbar. Ebenso wie bei der 
Leber die Gallengangsepitttelien erha]ten bleiben und wuchern, so 
bleiben aueh Uterus-, Tuben- und Deekepithel der Ovarien erhalten, 
j a es kommt sogar zu Wueherungsvorg/~ngen, indem das Epithel die 
Iris tiberziehen kann. Im Ovarium bleiben naeh Dworschak und Podleschka 
die anseheinend resistenteren Prim~rfollikel erhalten,  w~Lhrend die hSher 
differenzierten reifen Follikel ebenso zugrunde gehen, wie in unseren 
Transplantaten die Leberparenehymzellen. In den ersten Tagen /~hnelt 
der Ablauf dieses Vorganges vie]leieht Bildern, die in Gewebskulturen 
angetroffen werden, so dab fiir den gesehilderten Verlauf der Leber- 
implantation ins Auge die Bezeichnung Kohns ,,Organziietttung" ebenso 
bereehtigt erscheint, wie fiir die Implantation von Ovarium, Tube 
oder Uterus. 
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