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bei Wirbeltieren. 

Von 
Max Ernsti 

Mit 15 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 5. Dezember 1925.) 

Es gibt in der anatomischen Literutur zerstreut eine gro[~e Anzahl yon An- 
gaben fiber das Vorkommcn yon zugrunde gehenden Zellen im normulen Or- 
ganismus sowohl des erwachsenen Individuums als such im Embryonalzustand. 
Naeh einer summarisehen Aufz~hlung yon Miihlmann kommen Degenerationen 
von Zellen regelm~flig vor w~hrend der Hshlenbildung bei der Blastulaformung, 
bei der Gefhfibildung aus Zellinseln, bei der Aufl0sung der Chordazellen, der 
Riiekbildung des Thymus, der Kiemen, der Vorniere, der Urniere, bei den z~hl- 
reichen Umwandlungen whhrend der Metamorphose der Insekten und Am- 
phibien, u. a. m. Die ]Regelm~fiigkeit, mit welcher diese Erscheinungen auf- 
tret,en, lieB ihn cine spezielle Lehre hierfiber, die Biopathologie, aufstellen. M~ihl- 
mann  faint unter diesem Begriff ulle regressiven Vorghnge zusammen, die sich 
w~hrend des normalen Lebensprozesses abspieIen. Der Unterschied gegen patho- 
logische Vorg~nge hegt darin, da~ die Biopathologie nur diejenigen regressiven 
Vorg~nge umfui.~t, die sieh in eincr bestimmten Entwicklungsperiode normaler- 
weise in jedem Organismus abspielen, oder, wie Mi~hlmann sagt: ,,Die pathologischen 
Prozesse unterscheiden sich yon den biopathologischen nut  dureh die Itetero- 
chronie end  Heterotopie ihrcs Auftretens, weshalb sie unzweckmhJ.~ig sind, 
sch~dlich sein kSnnen, sonst uber unterseheiden sic sich yon den pat hologischen 
weder morphologisch noch chemiseh, so da~ die bioreduktiven Prozessc als 

]m Jahre 1922 hat die medizinische Fakultht der Universitht Heidelberg uuf meinen 
Vorschlag die Prcisaufgabe gestellt: ,,Der Untergang yon Zellen w~hrend des Lebensprozesses." 
Der you Herrn Ernst eingelieferten Arbeit wurde der Preis erteilt. Da sich Herr Dr. Ernst 
dann weiterhin noch auI meine Bitte mit dem sehr interessanteu Problem besch~ftigt hat 
und namentlich such in den embryonalen Serien iiberrasehend vide hierher gehSrige Bilder 
beobachtet hat, wurde an dem gesamten zug~nglichen Material yon Embryonen festgestellt, 
was an zugrundcgehenden Zellen zu finden war. Dicse Untersuchungen sind hier nieder- 
gelegt. Nattirlich ist damit die wiehtige Frage erst in Umrissen behandelt, und es w~re 
wiinschenswert, die einzelnen Teile des Problems systematiseh an m6gliehst vielen auf- 
einander folgenden embryonalen Serien der einzelnen Spezics mit den manuigfaltigsten 
Methoden durehzuarbeiten; abet das, was gefundeu wurde, schien mir der Ver6ffentliehung 
wert zu sein. Die erw~hnte Preisarbeit ist uieht gedruckt, befiudet sich aber mit Literatur- 
anguben in der Bibliothek des Anatomisehen Institutes und in den Akten der medizinischen 
Fakultfit zu Heidelberg. Kallius. 
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P r o t o t y p  d e r  p a t h o l o g i s c h e n  d i e n e n  k 6 n n e n . "  W i r  h a b e n  n u n  i m  A n s c h l u B  a n  

e ine  D u r c h s i c h ~  d e r  L i t e r a t u r  f iber  d e n  U n t e r g a n g  y o n  Ze l l en l ) ,  d ie  n u r  w e n i g e  

einschl/~gige A r b e i t e n  u m f a B t ,  d a g e g e n  f ibera l l  z e r s t r eu~  E i n z e l b e o b a c h t u n g e n  

h i e r f i be r  b r i n g t ,  s e l b s t  U n t e r s u c h u n g e n  f iber  d a s  V o r k o m m e n  y o n  b i o r e d u k t i v e n  

Vorgi~ngen a n  j u n g e n  E m b r y o n e n  a n g e s t e l l t .  Zu  d e n  U n b e r s u c h u n g e n  s t e l l t e  

m i r  Kallius d a s  g e s a m t e  e m b r y o l o g i s e h e  M a t e r i a l  z u r  V e f f f i g u n g .  I e h  m 6 c h t e  

es n i c h t  v e r s ~ u m e n ,  t t e r r n  G e h e i m r a ~  Kallius h ie f f i i r  sowie  a u c h  ff i r  d a s  d e r  

A r b e i t  j e d e r z e i t  e n t g e g e n g e b r a c h t e  I n t e r e s s e  m e i n e n  b e s t e n  D a n k  zu  sagen .  

E s  w u r d e n  f iber  1000 S e h n i t t s e r i e n  y o n  W i r b e l t i e r e m b r y o n e n  u n t e r s u c h t ,  d e r e n  

e i n z e l n e  V e r t r e t e r  i ch  i m  f o l g e n d e n  a u f f f i h r e n  will .  D ie  S c h n i t t e  w a r e n  n a e h  d e n  

g e b r ~ u c h l i c h s t e n  K e r n f ~ r b e m e t h o d e n  g e f h r b t .  E s  w u r d e n  u n t e r s u c h t  v o n :  

I. CyclosIomen: Petromyzon . . . . . . . . . . .  5 Schnittserien 
II.  Pisces: a) Selachier: Torpedo . . . . . . . . . . . .  45 ,, 

Prist iurus . . . . . . . . . . . .  6 ,, 
Scyllium canic . . . . . . . . . .  13 ,, 

b) Teleostier: Forelle . . . . . . . . . . . . .  2 ,, 
Sygnatus acus . . . . . . . . .  2 ,, 
Sahno . . . . . . . . . . . . .  2 ,, 

I l I .  Amphibien: a) Urodelen: Tri ton . . . . . . . . . . . . .  156 ,, 
Saiamandra . . . . . . . . . . .  28 ,, 
Axolotl . . . . . . . . . . . . .  23 ,, 
Siredon . . . . . . . . . . . . .  2 ,, 

b) Anuren:  Alytes . . . . . . . . . . . . .  81 ,, 
IV. Reptilien: Lacerta  . . . . . . . . . . . .  82 ,, 

Anguis lragil . . . . . . . . . . .  4 ,, 
Emys  . . . . . . . . . . . . .  l ,, 
Tropidonotus . . . . . . . . . .  6 ,, 

V. Ayes: Huhn . . . . . . . . . . . . .  8 ,, 
En te  . . . . . . . . . . . . . .  59 ,, 
Mclopsittacus . . . . . . . . . .  20 ,, 
Sperling . . . . . . . . . . . .  37 ,, 

VI. Mammalia." Mauhvurf . . . . . . . . . . . .  108 ,, 
Fledermaus . . . . . . . . . . .  2 ,, 
Katze  . . . . . . . . . . . . .  17 ,, 
Hund  . . . . . . . . . . . . .  2 ,, 
Kaninehen . . . . . . . . . . .  32 ,, 
Maus . . . . . . . . . . . . . .  198 ,, 
Meersehweinchen 1 ,, 
Rind . . . . . . . . . . . . . .  2 ,, 
Sch~f . . . . . . . . . . . . .  12 ,, 
Ziege . . . .  . . . . . . . . . .  4 ,, 
Schwein . . . . . . . . . . . .  49 ,, 

Menseh (bis 8 Wochen air) . . . . . . . . . . . . . . . . .  34 ,, 

E s  w a r  m i r  n a t f i r l i c h  u n m 6 g l i c h ,  be i  j e d e r  u n t e r s u c h t e n  T i e r a r t  a l le  d ie-  

j e n i g e n  S t e l l e n  aufzuz/~hlen,  a n  d e n e n  i ch  D e g e n e r a t i o n e n  g e f u n d e n  h a b e ,  d~  

h i e r b e i  a u s g e d e h n t e  W i e d e r h o l u n g e n  u n v e r m e i d l i c h  w a r e n .  I e h  h a b e  be i  d e n  

e i n z e l n e n  Spez ies  n u r  i m m e r  d ie  S t e l l e n  e i n g e h e n d e r  b e s c h r i e b e n ,  be i  d e n e n  au f  

d e n  u n t e r s u c h t e n  S c h n i t t s e r i e n  d e r  Z e l l u n t e r g a n g  in  b e s o n d e r s  g r o B e m  Aus -  

1) Diezu  meinerArbei t :  ,,DerUntergangvonZe]lenwahrenddesLebensprozesses"1923, 
Verwertete Li tera tur  ist im Schriftenverzeichnis dieser Arbeit  mit  angefiihrt. 
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ma~e vorhanden war; doch hoffe ieh, in der Bespreehung unter Beriieksiehtigung 
aller Befunde ein Gesamtbild des Zelluntergangs, soweit es auf Grund rein morpho- 
logischer Betraehtung mSglich ist, geben zu kSnnen. 

Cyelos tomen und Fische.  
In  jungen Stadien yon Torpedo ocellata, in denen die Embryonalanlage durch 

das erste Auftreten der Medullarwfilste gekennzeichnet ist, ist die Blastoc51- 
blase erfiillt yon reichlichen Massen yon Dotterschollen. Daneben liegen zum 
Tell frei, zum Tell in die Dotterkugeln aufgenommen, zahlreiche stark tingierte 
KSrnchen yon verschiedener GrSi~e und Gestalt [Abb. 11)1. Einzelno dieser 
dunkel gef~rbten ChromatinbrSckel sind yon einem hellen Plasmahof um- 

schlossen Und zeigen einen dichten, kleinen, 
strukturlosen Kern. Bei anderen ist die farb- 
bare Substanz an die Peripherie des Zellkernes 
gewandert und umschliel3t als Kernwand- 
hyperchromatose die fibrige blasse Substanz 
des Zellkernes. Neben solchen einzelnen freien 
zugrundegehenden Zellen treffen wir auch ab 
und zu auf gr6~ere Konglomerate yon Zellen, 
die alle die Zeichen der Chromatolyse, auf 
die ich sp~ter noch zurfickkomme, tragen. Die 
Gegend, aus der die Detritusmassen stammen, 
ist das Dotterentoderm. Daffir sprechen zwei 
Tatsachen: Einmal finden wir h~ufig im Dotter- 
entoderm Zellen, die sich aus dem Niveau der 
iibrigen etwas herausheben und in das Lumen 
hineinragen. Diese Elemente unterscheiden 
sieh morphologiseh von den anderen dadureh, 
dal3 ihr Kern, der sonst in der homogen ge- 

Abb. 1. Torpedo ocell. Freie zugrundegehende f~rbten Kernsubstanz ein feines KernkOrper- 
ZeUen in der  FurchungshShle .  Vergr. 1600: 1. chen zeigt, mehrere dieke ChromatinbrOckel 

enthi~lt, die unter sich ganz ungleich gestaltet 
sein k6nnen. Ferner finden wir die Zellreste in diesem Stadium sehr hi~ufig unter- 
halb des Dotterentodermes in der Dottermasse, doch immer so oberfl~ehlich, dai3 
sic ihre Abstammung aus dem Dotterentoderm noch erkennen lassen. Die hier- 
her gelangten Zellen zeigen insofern einen Unterschied gegen die in die Furehungs- 
h6hle ausgestoi3enen Zellen, als sic zu groi~en Gebilden zusammenflie~en, die 
eine Trennung der einzelnen Zellkerne nicht mehr zulassen. Es entsteht  so eine 
Art I~iesenzelle, die das 8--10fache Volumen der Entodermzellen aufweisen 
kann, und die in ihrem Innern zahlreiche K6rnchen yon unregelmg~iger Gestalt 
enthi~lt. Der weitere Zerfall dieser Elemente geht viel langsamer vor sich als bei 
den in die FurchungshShle ausgestol3enen Zelltriimmern; denn wir finden unter 
dem Dotterentoderm in jedem Schnitt  die verschiedenen Stadien des ZellzerfallS 
in gro[~er Menge, w~hrend wir in der Blastoc61blase fast immer nur die letzten 

1) S~mtliche Zeichnungen wurden yon Herrn Oberzcichner Vierling mit der bekannten 
Sorgfalt ausgefiihrt. 
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Stadien vor der Resorption in Gestalt  yon feinen Chromatink6rnehen antreffen. 
Der H6hepunkt  der AusstoBung von Zellen in die Dottermasse finder zu einem 
Zei tpunkt  start,  in dem die Furchungsh6hle gerade verschwunden ist. Es k o m m t  
dann zu keiner neuen Ausstol]ung mehr, und die schon vorhandenen Tr/ immer 
werden raseh aufgel6st. Neben diesen Vorg~ngen k o m m t  es auf denselben Sta- 
dien aueh zu einer AusstoBung yon Zellen in das Mesoderm, die aber dort  raseh 
zur Aufl6sung gebracht werden, ein Vorgang, auf den auch schon v. Szi ly  hin- 
gewiesen hat. Sobald es zur Abhebung des Embryos  yon der Keimscheibe und zur 
Bildung des Darmrohres kommt ,  h6rt  jeder Verlust yon Entodermzellen in der 
bisher beschriebenen Weise auf. 

Es fallt dieser Zei tpunkt  ungef~hr zusammen mit  der Abschniirung der 
Chorda dorsalis vom Entoderm. In  dem Knickungswinkel,  der durch die Aus- 
stfilpung und Abschnfirung der Chorda in der dor- 
salen Darmwand entsteht,  linden sich an umschrie- 
bener Stelle zahlreiche feine ChromatinkOrnchen. Sie 
liegen immer nur  auf wenigen Schnitten, da ja die 
Absehnfirung nicht in der ganzen Lgnge des Embryos  
zu gleicher 'Zeit  vor sich geht, sondern in kranio- 
eaudaler Richtung fortschreitet. Dementspreehend 
findet man  in den sehwanzwgrts gelegenen Part ien nur 
eine Ausbuchtung der dorsalen Darmwand nach 
hinten, doch gehen auch hierbei sehon Vergnderun- 
gen an den Zellen vor sich. Es linden sich n~mlich in 
der Medianlinie, gerade da, we die stgrkste Krf immung 
nach hinten ist, durchweg einzelne feine Chromatin- 
br6ekel, und zwar nach dem Darmlumen zu gelagert. Abb. 2. Torpedo oeell. Abschnfl- 
Weiter kranialw~rts, we die Abschnfirung bereits rung der Chorda dorsalis. ~rergr. 

ca. 400:1. Die folgenden Abbil- 
vollzogen ist, ]iegen dieselben Elemente in der dor- dungen mit  Ausnahme der Orien- 

tierungsbilder sind in derselben 
salen Darmwand.  Gerade an der Abschnfirungsstelle Yergr6Berung wledergegeben. 
k o m m t  es, wohl um den eingetretenen Defekt  rasch 
zu ersetzen, h~ufig zu zahlreiehen Kernteilungen, so dab regressive und Wachs- 
tumsvorgBnge unmit te lbar  nebeneinander ]iegen. (Abb. 2.) 

In  diesem Stadium der Chordaanlage setzt bei den Selachiern die Abhebung 
des Embryo  von der Keimscheibe mi t  Maeht ein, so dab sehr raseh eine Auf- 
biegung speziell des die huBere KOrperoberfl~ehe bekleidenden Ektoderms yon 
der Keimscheibe um nahezu 90 o stat tf indet .  Wir finden schon in diesem Stadium, 
aber auch noch etwas sparer, an dieser Umbiegungsstelle das ganze Ek tode rm 
mit  zahlreichen feinen Chromatinresten durchsetzt.  Diese ]iegen meist  einzetn 
Zwischen die ungesch~digten Kerne eingelagert, nur selten liegen gr6flere Gruppen 
beisammen. Bei wenig ~lteren Stadien ist hiervon niehts mehr zu sehen. 

Beim SchluB des Darmrohres finden wir an der ventralen Nahtstel le re- 
gressive Vorg/~nge in ausgedehntem MaBe. Vor allem ist dies am vorderen Darm- 
ende deutlich, we nicht nur ein Verkleben der beiden seitlichen BlOtter, sondern 
eiae Verschmelzung zu einem Blindsaek stattf indet.  Dort  ist dementsprechend 
die ganze ventrale HMfte des kranialen Endes yon reiohlichen ChromatinbrSckeln 
durchsetzt. Am Sehwanzende, we dureh das Offenbleiben des Canalis neuren- 
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tericus zun~chst keine erheblichen Verschmelzungen auftreten, zeigt sich keine 
Spur yon solchen Erseheinungen. 

Ein i~hnlicher Vorgang ist die Verschmelzung beider Medullarwfilste. Hier 
land ieh bei Selaehierembryonen nur nach langem Suchen einige degenerierte 
Zellen an der Verschlul]stelle; dagegen sind sic auf etwas sp~teren Stadien etwa 
zur Zeit der Abschnfirung des Linsenbl~schens reichlieher an der Stelle des ge- 
sehlossenen Neuroporus zu linden. ]n  viel ausgedehnterem MaBe waren die 
Chromatinbr6ckel an denselben Stellen bei Embryonen yon Scyllium canie, vor- 
handen. Hier erstreckt sieh der Degenerationsbezirk auf etwa 10--12 Schnitte 
und greift aueh yon der Medianlinie etwas auf beide Seitenw/~nde fiber. Die Hirn- 
wand ist an dieser Stelle etwas d/inner, zeigt an ihrer Oberfli~che einen glatten 
Verlauf. In der Hauptsache liegen die Chromatinbr6ckel in der Mitte der Wand- 
dicke oder etwas nigher der Peripherie, whhrend die dem Lumen zugewandte 
Seite immer frei ist. Diese Vorg~nge sind bei wenig ~lteren Embryonen nicht 
mehr zu finden. Wegen Mangels an Material yon Teleostierembryonen konnte 
ich den ProzeB der H6hlenbildung im Zentralnervensystem nieht eingehend ver- 
folgen, doch verweise ieh auf Untersuchungen yon v. Szi ly  fiber die Umbildung 
des solid angelegten Neuralstranges in das Medullarrohr. 

In den vom Gehirn abstammenden Teilen des Auges land ich weder bei 
Cyclostomen noeh bei Fisehen ein rcgelm~l.figes Vorkommen der regressiven 
Vorg/~nge. Befunde, nach denen sich bei einigen Selaehiern im Stadium der 
Linsenabsehnfirung ganz vereinzelt im zentralen Gebiet des Retinablattes des 
Augenbechers Chromatinbr6ckchen finden, sind zu selten, als dab sie mehr als 
eine Einze!beobachtung darstellen; doeh werden wir hierauf spi~ter noeh zuriick- 
kommen. Dagegen spielen sich bei der Entwicklung der Linse bei allen unter- 
suchten Fischen reichliche Degenerationsvorgi~nge ab, und zwar einmal bei der 
Absehniirung des Linsenbl~schens yon Ektoderm in diesem, dann an der vor- 
deren Nahtstelle im Linsenbl~sehen. Dabei ist die AusstoBung yon Zellen in den 
Hohlraum ein gew6hnlieher Vorgang. 

In  ni~ehster Linie interessieren einige Beobaehtungen an den Wandungen 
der Hirnbl~schen, wenn wir yon der sehon obenerwhhnten Verschmelzungsstelle 
des Neuroporus absehen. In der Lamina basalis des IV. Ventrit:els finden sieh 
nahezu regelmgliig einzelne zugrundegehende Zellen, und zwar liegen sie auf die 
reehte und linke Hglfte gleichmhBig verteilt. Immer sind es bei allen unter- 
suehten Fischen nur einzelne Zellen, nie ganze Gruppen. Sie liegen in der sehon 
betrgehtlich dicken Hirnwand immer auf der dem Lumen des Ventrikels zu- 
gewandten Seite oder doch nahe der Oberflgche. An einzelnen Stellen ist deutlich 
die Ausstoi~ung yon KSrnchen in den Ventrikel, auch einmal die Elimination 
einer ganzen Zelle, die gerade die ersten Schgdigungen zeigt, in den Hohlraum 
zu sehen. Eine weitere Stelle, an der sich hgufig regressive Veri~nderungen 
zeigen, liegt am l~bergang der Lamina alaris in das Dach des IV. Ventrikels. 

Ganz besonders auffallend waren die bioreduktiven Vorg~nge im Gebiet der 
Kopfganglien. Bei einem 30 mm langen Embryo yon Petromyzon linden sieh in 
den hinteren Kopfganglien reichlich degenerierte Zellen, w~hrend die Spinal- 
ganglien vSllig frei davon sind. Die gewaltigen Konzentrations- und Reduktions- 
vorgange, die zur Rfiekbildung des beim 4 mm langen Embryo am besten ent- 
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wickelten Kopfnervensystems zu dem Dauerzustand ffihren, sind bei einer Larve 
yon 20 mm abgelaufen, doeh bleiben die I~este der zugrundegegangenen Zellen 
noch lange nachweisbar. Ebenso land ich Degenerationen in den Kopfganglien 
bei Fischen, die sich aber durch die Lokalisation der zugrundegehenden Zellen 
yon vornherein yon den obenerw/ihnten unterschieden. Bei einem 5 mm langen 
Embryo yon Torpedo liegen an der Stelle, we sich das Trigeminusganglion und 
der Acusticofacialiskolnplex yon der Epidermisplacode abzul0sen beginnt, 
einzelne Epithelbr6ckel in der Epidermis. Diese sind yon einem hellen Plasmahof 
umgeben, so daB ein deutlicher Defekt in dem Epithel an dieser Stelle entsteht. 
Zwischen das intakte Ganglion und die Plaeode schieben sioh Mesenehymzellen 
vor. Entsprechend den St6rungen im Epithel  ist die Begrenzungsfl/~che nach 
innen nicht gleichmi~Big, sondern einzelne der gesch~digten Zellen ragen weiter 
nach der Mesodermschieht Vor und werden in diese ausgestogen. Ebenso ist 
auch die laterale Begrenzung des Ganglion keine sehaffe. Auf Stadien, die nur  
wenig ~lter sind, ist der Vorgang viel deutlicher. Das Ganglion ist in seiner ganzen 
Ausdehnung, in der es dem Ektoblast  angelegen hat, yon einer breiten Schicht 
zugrundegehender Zellen iiberdeckt. Dieser Degenerationsbezirk nimmt einen 
betr~chtlichen' Teil des ganzen Querschnittes ein. In dem strukturlosen Plasma- 
hof liegen die Chromatinklumpen in groBer Anzahl. Die Form und GrOBe der 
K6rnohen ist ganz verschieden, manchmal sind sie rund, andere wieder erscheinen 
gefaltet und gebuchtet. An manchen Stellen liegen sie zu Gruppen zusammen 
und lassen die Form des zugrundegegangenen Ze]lkernes, dessen Einzelteile 
sie sind, erkennen, an anderen Stellen findet man nur noch einzelne freie feine 
Kltimpchen. Dazwischen kommen alle 1Jberg/~nge vor. Die Degenerations- 
erscheinungen im Epithel selbs~, die kurz vorher allein vorhanden waren und das 
Bild eharakterisierten, sind fast vollst/indig geschwunden. Daffir liegen die Zell- 
trtimmer jetzt  in gr6fterer Anzahl in dem Raum, der durch die Abl6sung des Gan- 
glions entstanden ist, und werden hier von den einwandernden Mesenchymzellen, 
Yon denen sie sehr gut zu untcrseheiden sind, aufgenommen. Uber die Schnellig- 
keit, mit der die Resorption der zerst6rten Zellen vor sich geht, k6nnen wir uns 
eine Vorstellung machen, wenn wir beachten, daft der t t6hepunkt  der Degene- 
ration zu einer Zeit ist, in der wir den 6. Kiemenbogen bei der Betrachtung des 
Gesamtbildes gerade erkennel~ k6nnen, daft dagegen bei seiner vollst~ndigen 
Ausbildung die Erseheinungen des Zelluntergangs sehon sehr stark abgenommen 
haben. 

Bei Embryonen yon 10--12 mm L~nge ist an den entsprechenden Ganglien 
keine Spur mehr von diesen Vorgi~ngen zu erkennen. Dagegen linden sich hier 
in dem langgestreckten Ganglion des Nervus lateralis des Vagus sehr viele De- 
generationen, die in der Mitte des Ganglions liegen. Das Ganglion ist im Gegen- 
Satz zu den anderen Ganglien dieses Stadiums ganz looker gebaut, zwischen den 
einzelnen Zellen sind Lficken und Hohlr~ume, in denen die zugrundegehenden 
Zellen liegen. Bei gr6fteren als 12 mm langen Embryonen habe ich diese Vorggnge 
~icht mehr gefunden. 

In den Stadien, in denen die Abl6sung der Ganglien des Trigeminus und Faei- 
alis Yon der Plaeode stattf indet,  zeigen sich Ver~nderungen an den Zellen im 
Labyrinthbl/isehen und in dem zu diesem hintretenden Ganglion. Die Grenze 
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des Ganglions gegen das Labyrinthbl~schen ist unschaff, so da~ man fiber die 
Zugeh6rigkeit der degenerierenden Zellen im Zweifel sein kann, doeh glaube ieh 
durch den Vergleich zahlreicher Stadien, dal~ sie zum grSBten Teil dem Labyrinth- 
bl~schen angehSren. 

Bei denselben Embryonen finden wir aueh regelm~l~ig regressive Vorg~nge 
im undifferenzierten Mesenchym des Mandibularbogens, ferner ein h~ufiges 
Vorkommen im Epithel an der Vereinigungsstelle der vorderen Bauchwand. 

Amphibien. 
Die Befunde bei Amphibien sind relativ geringffigig, obwohl eine groBe An- 

zahl yon Exemplaren untersueht wurde und die Rfickbildungsvorgs bei den 
grol3en Zellen der Amphibien besonders deutlich zu sehen sind. Die Salaman- 
drinen zeigen beim Verlust 
der Kiemen und dem an- 
sehliel3enden Verschlul3 der 
Kiemenspalten in diesem 
Bezirk reichliche regressive 
Zellver~nderungen. In dem 
Epithel der Kiemenbogen 
liegen in gro~er Menge 
Kerne, die etwa halb so groB 

Abb. 8. Axolotl. Querschnitt durch 
ein Ktemenbl~ttchen. Vergr. ca. 400 : 1. 

Abb. 4. Axolotl. Partte aus dem Facialisganglion. 

sind wie die iibrigen und alle Zeichen der Schrumpfung und Verdichtung zeigen. 
Dabei verschwindet die Struktur, die Oberfl~che wird unregelm~Big und kantig. 
Daneben liegen in groBer Zahl freie ChromatinbrSckchen, die sich auch im Stiitz" 
gewebe finden. Deutliehe Degenerationen fand ich auch in den Kiemenbl~ttchen 
beim Axolotl. Bei einer Larve von 38 mm linden sich an den freien Enden der 
Bl~ttehen, abet auch -- zwar etwas seltener -- an den Fl~chen gr6~ere zwische~ 
den Epithelzellen gelagerte Hohlr~ume, die allseitig umsehlossen sind. In diesen 
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cystenartigen Gebilden, die oft etwa die 10fache GrSl~e einer Zelle besitzen, 
liegen neben zahlreichen Gerinnseln starker gef~rbte, ungleiehm~Big geformte 
ChromatinbrSekel. (Abb. 3.) 

Dieselben Bilder fanden sich auch in den Ganglion der Kiemennerven der 
Urodelen auf Stadien, in denen die Riickbildung des Kiemenapparates im Gang 
war. In den Ganglien des Trigeminus, Faeialis und der Vagusgruppe linden sich 
zwischen den einzelnen Zellen Hohlr~ume, die so zahlreieh sind, dal~ wir sie auf 
jedem Sehnitt antreffen. Hierdurch unterseheidet sich schon bei schwacher Ver- 
grSl~erung das Ganglion yon dem Ganglion einer jiingeren Larve. In diesen 
Hohlr~umen liegen mehr odor weniger reichliehe Zelldetritusmassen, daneben 
auch feine Gerinnsel als Beweis, da~ die Hohlr~ume mit Fliissigkeit gefiillt waren. 
Durch Zusammenstol~en mehrerer solcher kleiner Degenerationsbezirke yon 
wenigen Zellen entstehen oft gr52ere Hohlraumsysteme, die dureh eine ganze 
Zeit zu verfolgen sind und dann erst mit dem Wachstum und der Differenzierung 
der Ganglienzellen wieder versehwinden. (Abb. 4.) Derartige Erseheinungen land 
ieh bei Batrachierlarven nicht. Die Ganglien der Kiemennerven sind immer 
vSllig gleiehm~ig, durch keine Liicken unterbrochen. Ebenso finder sieh auf den 
untersuchten Stadien am ganzen iibrigen Nervensystem der Amphibien nirgends ein 
eindeutiger sicherer Zelluntergang. 

Bei der Entwicklung des Auges land ieh bei Alyteslarven in dem Stadium, 
in welchem der Augenbeeherstiel noeh in oftener Verbindung mit den Gehirn- 
bl~schen steht, an der Umbiegungsstelle des Beeherstiels in die ~u~ere Becher- 
Wand eine gro~e Menge yon zugrundegehenden Zellen, die die Verbindung des 
Stiels mit dem Augenbeeher umrahmen. Ferner lagen im zentralen Teil des 
I~etinablattes regelm~ig einzelne Chromatinkliimpchen. 

Reptilien. 
Bei Reptilienembryonen, bei denen die Versehmelzung des Medullarrohres 

gerade in den mittleren Partien stattgefunden hat, finder sich an der VerschluB- 
stelle der beiden Wiilste regelm~Big ein Untergang yon Zellen. Dabei wird ein 
Teil der ChromatinbrSekel in das Lumen des Medullarrohres ausgesto~en und 
gelangt in den Liquor. Hier geht die AuflSsung sehr rasch vor sich, wie auch im 
~edullarrohr selbst, denn wir linden die Zellreste nur immer auf ganz wenigen 
Schnitten bestimmter Entwicklungsstadien. Sobald der Neuroporus anterior 
geschlossen ist, wobei wir dieselben Erscheinungen beobachten, finden wir auf 
allen S~adien in der Medianlinie vorn am ersten Gehirnbl~sehen eine Stelle, an 
der die Zellen bei unserer F~rbemethode fehlen. An der Grenze zwischen Hirn- 
Vcand und Mesenchym, die immer ganz scharf ist, ist h~ufig zu erkennen, wie 
Viele Zellen in der au]eren Schicht zugrundegegangen sind. Die Hirnwand selbst 
ist an dieser Stelle etwas diinner; etwas sp~ter entsteht hier eine Ausstiilpung 
~aeh vorn, die als Recessus impar beschrieben ist. Die Ausdehnung des Dege- 
aerationsbezirkes _ die obenerwMmten Liicken sind Reste fettig degenerierter 
Zellen _ entspricht nach den Seiten den W~nden des Reeessus impar, nur scheitel- 
~ r t s  reicht sie viol hSher. Die charakteristisehen ChromatinbrSckchen konnte 
ieh bier nicht finden, da die Stadien, in denen der Zerfall beginnt, nicht unter- 
aUeht Wurden. 
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In den Ganglien der Kiemennerven land ich reiehliche Chromatinbr6ckel 
im ventralen Tell des Acusticofacialiskomplexes, in geringerer Anzahl im Trige- 
minusganglion und in der Vagusgruppe. Aueh hier sind deutliche Bilder nur in 
einem ganz kurzen Zeitabschnitt zu erhalten. Die Hohlraumbildung in den 
Ganglien ist vorhanden, aber nicht so ausgesprochen wie bei den Urodelen. 

Vi~gel. 
Wenn Wir zun~tehst dieselben Vorgange bei den VSgeln untersuchen, finden 

wir durchweg eine st~rkere Hohlraumbildung in den Ganglien der Kiemen- 
nerven, und zwar bei allen untersuehten Vogelembryonen. Bei Embryonen im 
Stadium der Absehnfirung des Labyrinthbl~schens ist zun~chst die Anlage der 
Ganglien eine dichte Zellmasse, doch bald entstehen Liicken, in denen sich ein- 
zelne Zelltriimmer befinden. Dieser Vorgang entwiekelt sich bei Embryonen von 
nur wenigen Millimeter L~nge und bleibt ziemlieh lange bestehen, dagegen trifft  
man den eigentlichen Zerfall der Zellen mit Bildung der ChromatinbrSckel nut  
auf ganz wenigen Stadien an. Der eigentlich regressive Vorgang dauert  also 
nur ganz kurze Zeit, die Resorption der in den Intersti t ien befindIichen Flfissig- 
keit dagegen bedeutend litnger. An itlteren Embryonen linden sieh keine Reste 
der Hohlr~ume mehr in den Ganglien. 

Ahnliche Verimderungen wie die bisher beschriebenen linden sich bei Enten- 
embryonen im Labyrinthbl~ischen, und zwar nur an der Stelle, an der das Acustieus- 
ganglion in Beziehung zu dem Labyrinthbl~sehen tr i t t .  In dem Stadium, auf dem 
die Trennung dieses in den HSr- und statisehen Apparat  beginnt, wird an dem 
medialen hinteren Bezirk die Begrenzung des Blhsehens gegen das anliegende 
Acustieusganglion unscharf, gleichzeitig kommt es in den itui~eren Zellreihen zum 
Auftreten yon sehr feinen zahlreicben K6rnchen, die sich vereinzelt auch in der 
dem Labyrinthbl~schen zugewendeten Fl~che des Ganglions linden. In  einem 
etwas ~lteren Stadium sind diese feinen KSrnchen in der ganzen Dicke der Bl~s- 
ehenwand, aber nur auf einen schmalen Bezirk beschr~nkt, zu linden. Sobald 
es zu einer deutliehen Einsenkung der Nervenfasern in das Bl~schen gekommen 
ist, findet sich keine derartige KSrnchenbildung mehr. Der Vorgang unterseheidet 
sieh yon den bisher beschriebenen Erscheinungen des Zelluntergangs etwas. 
Wir finden nur eine Bildung yon zahlreichen feinsteu KSrnchen, die immer in 
der Zelle liegen, nie frei werden; ebenso kommt es hie zu einer st~rkeren Schrump- 
lung und Verklumpung des ganzen Kernes. Da aueh nie eine HohlraumbiIdung 
durch Zellzerfall auftrit t ,  glaube ieh, da~ wi re s  bier nur mit den allerersten An- 
fAngen des Zerfalls zu tun  haben, mit einer Zellsch~digung, die nicht zum Untero 
gang fiihrt, sondern reversibel ist. Zeitlich und 6rtlich fhllt diese Sch~digung 
zusammen mit dem Einwachsen der Nervenfasern in das Labyrinthbl~ischen. 

Bei Hiihner- und Entenembryonen fand ich zuerst in der Tierreihe h~tufiger 
Degenerationserscheinungen in den Spinalganglien, die uns aueh bei den S~ugern 
noeh beschitftigen werden. Bei den Reptilien waren entsprechende Befunde 
nur ganz vereinzelt vorhanden. Ich konnte vor allem an Entenembryonen diese 
VorgAnge genau verfolgen, da mir von den entsprechenden Stadien hier sin 
grofies Material zur Verffigung stand. Bei einem Embryo yon etwa 5 Tagen 
Bebr~tungszeit ist das erste Spinalganglion im Vergleich zu den folgenden reeht 
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klein. Es zeigt zwischen den Zellen 5--6 kleine Hohlr/~ume, die an der lateralen 
Seite des Ganglions liegen. Zentral und der medialen F1Kche zugewendet finden 
wir in grof3er Menge feine KOrnchen in einem hellen, homogen gef~rbten Feld, 
das in seiner Ausdehnung etwa den Hohlr&umen auf der lateralen Seite entspricht 
und den Anfang der Interstitienbildung darstellt. Im 2. Spinalganglion, das in 
seiner GrOl3e den iibrigen gleichkommt, liegen die Zellen dicht beieinander. 
Weder hier noch in den iibrigen Ganglien sind Degenerationserscheinungen zu 
linden. In einem etwas /ilteren Stadium sieht das erste Spinalganglion deutlich 
ver~ndert aus. Es ist etwas grOl~er und enth~lt sehr reichlieh zugrundegehende 
Zellen. Solche finden sich 
auch in geringerer Al~zahl 
ira zweiten, ill grOf3erer 
Menge im dritten Spinal- 
ganglion. In den folgen- 
den Ganglien sind sie 
immer enthalten, doch in 
verh/~ltnism/igig gerin- 
gem AusmaBe. Erst 
vom 7.--8. Halsganglion 
ab nehmen die Degene- 

rationserscheinungen 
wieder zu, um im zwei- 
ten Brustganglion ihre 
grSl3te Ausdehnung zu 
erreiehen. Hier ist das 
ganze Ganglion von zahl- 

reichen Hohlr~umen 
durcbsetzt, in denen 
fiberall die Chromatin- 
brOekchen liegen. Da- 
neben finden sich auch 
h~ufig freie Zellen, die 
erst ganz geringe Seh~- 
digungen aufweisen. Oft Abb. 5. Ente.  Hor i zon ta l s chn i t t  durch ein Gangl ion  des oberen Thorakal -  

markes. 

sind die Detritusmassen 
zu ganzen Gruppen und Kliimpchen zusammengeballt. (Abb. 5.) Vom 4. Thorakal- 
ganglion ab sind nur noch selten vereinzelte degenerierte Zellen zu linden, auch 
liegen hier die Ganglienzel!en wieder dicht nebeneinander. Erst viel weiter 
Caudalwhrts, wo die Nerven fiir die unteren Extremit~ten entspringen, finden wir 
Wieder dieselben morphologischen Verh~iltnisse wie im Hals-Brustteil, nur schwKcher 
.aUsgepr~igt. In etwas weiter entwickelten Embryonen ist das erste Spinalganglion 
1tamer noch klein, seine Zellen liegen dicht beisammen, die Hohlr/iume sind ver- 
Schwunden. Der Rfickbildungsprozeft ist also hier schon fast vollkommen zum Ab- 
Sehlul3 gekommen, im Hals- und Brustteil ist er dagegen noeh im Gang, wenn auch die 
~enge der zugrundegehenden Zellen schon geringer ist. Dagegen sind die Degene- 
rationserscheinungen im Lendenteil jetzt bedeutend st/~rker und fibertreffen sogar 
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die kranialen Teile an Ausdehnung. In der weiteren Entwicklung verschwinden 
dann die zugrundegehenden ZeUen sehr raseh, zun~ehst in den Hals- und Brust-, 
sparer in den caudalen Gebieten. Degenerationen in den untersten Ganglien 
des Sehwanzgebietes land ich in den untersuchten Stadien nie. 

Neben diesen Erscheinungen in den Spinalganglien fand ich bei Enten ebenso 
auffallenden Untergang yon Zellen im Vorderhorngebiet der Medulla spinalis. 
Bei einem Embryo, bei dem die Abgrenzung der ventralen Anlage der grauen 
Substanz gegen die epithelialen Seitenplatten deutlieh ist, liegen an der ~ber- 
gangsstelle des Medullarrohres in das letzte Gehirnbl~sehen einige feine Chro- 
matink6rnchen als Reste yon untergegangenen Zellen. Es zeigte sieh nun, je 
weiter caudal wir untersuehten, eine Zunahme der Degenerationen. Man finder 
sie zun~ehst nieht auf jedem Sehnitt, nur ab und zu in dem Raum zwischen Epen- 
dymsehieht und Vorderhorn liegend, dann nehmen sie an Zahl erheblieh zu und 
liegen fiber die gauze ventrale Anlage der grauen Substanz verteilt. Die gr61~te 

Menge yon untergehenden Zellen linden 
wir in den mittleren Partien des Thorakal- 
markes in HShe des 4.--8. Brustwirbels, 
weiter eaudalw~rts nehmen sic rasch an 
Anzahl ab und versehwinden ganz. Mor- 
phologisehe Einzelheiten der degenerieren- 
den Zellen sind gerade im Brustteil, in dem 
sehr zahlreieheDegenerationen vorkommen, 
leieht zu erkennen. Am hi~ufigsten finden 
wit Bilder, in denen 5--7 feine K6rnehen 
in einer Gruppe beisammen liegen. (Abb. 6.) 
Im Gegensatz zu den Ganglien fehlt hier das 
Entstehen eines Hohlraumes vSllig, die ZU- 

hbb 6. Ente. Querschnitt dutch das Vorderhorn. grundegehenden Zellen liegen vielmehr un- 
mittelbar zwlschen den Ganglienzellen. Die- 

selben Befunde linden wir immer wieder bei allen Embryonen dieses Stadiums; bei 
etwas weiter vorgeschrittener Entwieklung sind die Degenerationserseheinungeu 
im kranialen Gebiet starker als bei dem eben besehriebenen Embryo, w~hrend 
sic im Brustgebiet etwa gleieh bleiben. Bei einigen Embryonen greifen sie auf 
die breite Ependymsehichr fiber. In dem eaudalen Gebiet des Medullarrohres komm~ 
es auf diesem Stadium nirgends zu ausgedehntem Zellzerfall. Bei ~lteren Em- 
bryonen, bei denen schon eine Blutversorgung des Rfickenmarks vorhanden ist, 
sind die Degenerationen nieht mehr zu linden. Ieh babe deshalb auf das zeitliche 
ZusammenfaUen der Vascularisation mit dem ersten Auftreten der Degenera" 
tionen bier besonders geachtet. Bei einem Embryo von 114 Stunden Bebriitungs" 
zeit finden wit weder Gefal~e im Riickenmark noeh Zelldegenerationen. Bei 
einem 120 Stunden alten Embryo dagegen, bei dem das Eindringen der Arteriae 
flssura~ ventr, zwisehen grauer Substanz und Ependymsehieht gerade deutlicb 
wird, 1st ein ausgedehnter Zellzerfall vorhanden in dem oberen und mittlere~ 
Brustmark, also da, wo die Vaseularisa~ion am weitesten vorgeschritten is~. 
Geringer 1st der Zelluntergang in den oberen Halsganglien, wo die einwaehseu" 
den Blutgef~fie nur zum Teil sehon ein Lumen haben; gar keine Degeneratione~ 
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finden sich in dem gef~l~losen Schwanzteil. Die Gef~ftlumina liegen nun alle in 
der Ependymsehicht, die Degenerationen fast ausschliel~lich in der grauen Sub- 
stanz. Sobald die Blutzufuhr reichlieher wird, vor allem Gef~l~e und Blutk6rper- 
ehen in den Capillaren aueh in der grauen Substanz deutlich naehweisbar sind, 
finden wit degenerierende Zellen im Vorderhorn immer seltener. An den naeh 
Heidenhain gef~rbten Pr~paraten sind diese Wechselbeziehungen besonders 
seh6n und deutlich zu sehen. Die friihesten Stadien, auf denen wir einen Zell- 
untergang im Vorderhorn fanden, zeigten im Riickenmark noch gar keine Ery- 
throblasten, sondern nur die ersten Anf~nge des Einwachsens der Art. fiss. ventr. 
Sehr deutlich sind in denselben Stadien, in denen wir Chromatinbr6ckel im 
Vorderhorn und in~ Spinalganglion nachweisen k6nnen, aueh solche in den sym- 
pathisehen Ganglien zu linden. 

Es eriibrigt sich, dieselben Vorg~nge an den Ganglien der Kopf- und Spinal- 
nerven und an den VorderhSrnern noehmals ffir ~Ielopsittacus undulatus zu 
besehreiben. Wir fanden hier dieselben Bilder wie bei Huhn und Ente, nut auf 
Vorg~nge im Teleneephalon medium mSehte ieh hinweisen, da wir entspreehende 
Stadien bei der Ente nicht in gr6flerer Zahl untersuehten. Es finden sieh bier 
genau wie bei, den Reptilien in der ttirnwand Liieken im Epithel, die auf den 
Verlust der Zellen schliel]en lassen. Auch beim Sperling finden sieh die Degene- 
rationen in derselben Weise am Nervensystem. Bei einem Embryo ist deutlieh 
zu sehen, dal~ die ChromatinbrSckel an der SteUe, we das Ganglion aeust, dem 
Labyrinthbtgsehen anliegt, nicht nur auf dieses besehr~nkt sind, sondern aueh 
auf das Ganglion tibergehen. 

Neben diesen Stellen mit Zelluntergang am Nervensystem fanden sieh bei 
V6geln aueh noeh h~ufig an anderen Partien regressive Vorg~nge. Es wiirde 
zu weir ftihren, aueh diese im einzelnen noeh aufzuffihren. Es seien genannt als 
ttauptfundort die Sehlundgegend bei Riiekbildung und Differenzierung der 
Schlundtasehen, die Kloakenbildung, das Mesenterium ventrale und das un- 
differenzierte Mesenchym. Hier fanden sieh bei mehreren entsprechenden Stadien 
des Wellenpapageis ziemlich reiehliche Degenerationen im Mesenchym zwischen 
Spinalganglion und Muskelplatte. Die Degenerationen ziehen nieht durch den 
ganzen Embryo kontinuierlieh hindureh, sondern sind beschr~nkt auf die Stellen, 
an denen sieh das Spinalganglioll in grsBter Ausdehnung am weitesten der Muskel- 
platte n~hert. Ferner fanden sieh verh~ltnism~ig oft zugrundegehende Zellen 
in dem undifferenzierten Mesenehym der Wirbelanlage, der oberen Extremit~t 
Und im distalen Ende der unteren Extremit~t im Zusammenhang mit der Riick- 
bildung der zun~chst fiinfstrahligen Anlage zu dem weniger Zehen enthaltenden 
Vogel full. 

Siiugetiere. 
Im Nervensystem vom Maulwurf fand ieh die ersten Zellunterg~nge im 

Stadium der prim~ren Augenblase in der Medianlinie des Vorderhirnbl~sehens. 
]~s liegen an einer Stelle ziemlieh weir vorn, die ungef~hr dem Neuroporus entsprieht, 
eiaige K6rnchen, auf sp~teren Stadien dehnen sie sich weiter naeh oben hin aus, 
so dab wir bei einem Medianschnitt das ganze Dach des Vorderhirns yon zahl- 
losen Chromatinbr6cketn durehsetzt finden. (Abb. 7.) H~ufig liegen hier die K6rn- 
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chen in dichten Haufen beieinander. Dabei bleibt die innerste Zellschicht immer 
frei. Nach der Seite finden sigh die degenerierenden Zellen nur in den unmittel- 
bar benachbarten Partien, was auf Horizontalschnitten besonders deutlich ist. Bei 
etwas Mteren Embryonen kommt es in der Medianlinie zu einer Ausziehung der 
Gehirnwand nach vorn in der Gegend des Foramen Monroi. In der Spitze dieses 

Abb. 7. Talpa. Sagi t ta lschni t t  durch  das Dach  des Vorderhirns.  

Recessus interventricularis sind die Degenerationen besonders h~ufig, sie durch- 
setzen hier die ganze Wand und ffihren zu einer Reduktion der Wanddicke. 
Die KOrnchen selbst findet man an dieser Stelle am l~ngsten. In  den oberen 
Teilen der Medianlinie treffen wir an ihrer Stelle im Epithel Hohlr~ume an, die 

deutlich erkennen lassen, dab Zel- 
len in Verlust geraten sind. Auf 
sp~teren Stadien linden wir diese 
Hohlr~ume auch im Recessus 
impar. Sobald der I~iickbildungs- 
prozeI], der an dieser Stelle auch 
eine erhebliche Ausdehnung nach 
der Seite gewinnt, die ganze Wand- 
dicke durchsetzt hat,  liegen im 
Lumen des Ventrikels an dieser 
Stelle h~s reichliche Detritus- 

Abb. 8. Talpa.  Primiire Augenblase.  / n & s s ~ n .  

Bei Embryonen im Stadium 
der prim~ren Augenblase linden sich in der lateralen Wand des Vorderhirn- 
bl~schens reichlich degenerierende Zellen; diese setzen sich in grofter Menge auf 
den Anfang des Augenbecherstieles fort. Sobald dig prim/ire Augenblase ihre 
grSl~te Entwicklung erreicht hat,  t reten an der Stellc, an der sie dem Epithel 
am n~chsten liegt, und wo die Einstiilpung beginnt, Degenerationen auf. (Abb. 8.) 
Dabei entstehen Hohlr~ume in der ~uSeren Schicht der dicken Gehirnwand, in 
der die Zerfallsmassen in groSer Menge liegen; einzelne Zelltrfimmcr werderl 
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auch in das Mesenchym nach au•en abgestol3en. Durch diese Vorggnge kommt 
es zu einer Reduktion der Hirnwand, die der Umwandlung der Augenblase 
in den Augenbecher parallel geht. W~hrend des ganzen Einstiilpungsprozesses 
licgen die degenerierten Zellen an der am weitesten vorgebuchteten Stelle, 
ebenso auch im Augenbecher, wo sie die zentralen Teile der Retina, also das 
Gebiet der spgteren Papille einnehmen. Auch hier durchsetzen sie die ganze 
Dieke der Wandung. Am st~rksten ausgepr~gt sind diese Vorg~nge in einem 
Stadium, bei dem die Linse als tiefe Grube eingestiilpt, aber noch nicht vom 
Ektoderm abgeschnfirt ist. Der schon erwi~hnte Untergang bei der Abschniirung 
des Linsenbl~schens finder sich auch hier in reichem Mai~e. 

Die Degenerati'onen in dem Ganglion des Trigeminus, Facialis und der Vagus- 
gruppe finden sich schon sehr frfih, am deuttichsten im Stadium der prim~ren Augen- 
blase und der Umbildung derselben. Sie zeigen morphologisch das friiher be- 
schriebene Bild mit Hohlraumbildung im Ganglion. Die Chromatinbr6ckel sind 
nur auffallend kurze Zeit zu sehen, w~hrend die Hohlr~ume li~nger vorhanden sind: 

Bei der Verschmelzung des Ganglion acusticum mit dem Labyrinthbl~schen 
linden wir dieselbe feink6rnige Degeneration wie bei den V6geln. Ferner treffen 
wir diese Ersc)minung auch beim Geruchsorgan. An der Stelle der Riechgrube, 
wo sich die Fasern des Olfactorius anlegen, treten Ver~nderungen im Epithel 
auf, die den beim Labyrinthbli~schen beschriebenen v611ig gleichen. Die feinen 
Br6ckchen finden sich auch im Olfactorius selbst. Am deutlichsten sind sie vor- 
handen in der Zeit des Schlusses der Riechgruben. Bei der Verschmelzung der 
Seitenwgnde der Riechgrube komm$ es ebenfalls zu reichlichem Zellzerfall. 

Auch im Vorderhorn sind beim Maulwurf in geeigneten Stadien Zellen an- 
ZUtreffen, die die Zeichen des Zerfalls zeigen. Die Verbreitung der Degenerationen 
steht im umgekehrten Verh~ltnis zu der Vascularisation. An einigen Stellen ist 
auffallend, da[3 die F~rbung des Plasmahofes, in dem die ChromatinbrSckel 
liegen, an den Carminpri~paraten einen hellroten Ton aufweist. 

Sehr stark ausgepritg~ sind die Degenerationen ia den SpinaIganglien des 
Uateren Halsmarkes. Hier gehen so zahlreiche Zellen zugrunde, dal~ fast ein 
I)rittel aller Zellen, die auf einem Schnitt liegen, betroffen sind. 

Auch im Mesenchym sind beim Maulwurf die regressiven Vorg~nge hi~ufig. Sie 
linden sich regelm~l~ig in groI~e~ Ausdehnung im Oberkieferfortsatz. Eine Auflocke- 
rung des Gewebes wie in den Ganglien finder dabei nicht statt. Auch hier ist der 
Zerfall nur kurze Zeit wahrzunehmen. Ebenso tiegen zugrundegehende Zellen reich- 
lich in den vordersten Ursegmenten. Hier ist die Abgrenzung der Urwirbel nach 
allen Seiten unscharf, die Degenerationen liegen aber nur im vorderen medialen Teil. 

Die Anzahl der untersuchten Embryonen von Fledermaus und Hund ist zu 
gering, als dab die Resultate von besonderer Bedeutung wi~ren. Immerhin ist 
es yon Wichtigkeit, da~ wir auch bei einem Hundembryo Degenerationen im 
Trigeminusganglion sahen. Dazu kommen noch zahlreiche andere Stellen, wie 
~ehlkopfbildung, Abschniirung der Trachea vom Oesophagus, Riickbildung 
der Urniere, doch zeigen die Verh~ltnisse hier einige Besonderheiten, auf die 
ich in einer besonderen Arbeit eingehcn werde. 

Auch das Katzenmaterial war beschr~nkt. Es standen uns nur ganz junge 
Tiere mit wenigen Ursegmenten und dann wieder gr6i~ere zur Verfiigung; 

Zeitschr. f. d. ges. Anat.  I. Abt .  Bd.  79. 16  
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gerade von den wiehtigsten Stadien der Bildung des Augenbeehers hatten wit 
kein Exemplar. Es ist deshalb auch die Ausbeute gering. Bei einem Embryo 
yon 12 Ursegmenten fanden sich geringe Degenerationen an der Verschlul3stelle 
des Medullarrohres, bei den gr61]eren waren im Vorderhorn h~ufig Gruppen yon 
zugrundegehenden Zellen vorhanden. Der Vorgang glich dabei vollst~ndig den 
friiher an dieser Stelle besehriebenen. 

Vom Kaninehen stand uns ein reiehliehes Material vorziiglieh konservierter 
Embryonen der jiingsten Stadien zur Verfiigung. Es war deshalb hier mSglich, 

die friihesten Degenerationsvorg~nge, 
die sieh an der VersehluBstelle des 
Neuroporus ant. und in der Medianiinie 
der Membrana reuniens abspielen, im 
Zusammenhang zu verfolgen. (Abb. 9.) 
Auf einem L~ngsschnit~ durch einen 
Embryo yon 12 Ursegmenten sieht man, 
in welcher Ausdehnung die Degene- 
rationen beim SehluB des Neuroporus 
auftreten. Die Medullarwiilste beriihren 
sich schon, dagegen ist die Abtrennung 
der Epithelsehicht noch nieht voll- 
st~ndig erfolgt. Die zugrundegehenden 
Zetlen liegen in groi]er Anzahl an der 
Umsehlagstelle des Epithels auf die Ge- 
hirnwand und aueh in der Gehirnwand 
selbst. Hier dringen sie weir in die Um- 
gebung vor, vor allem auch naeh vorn 
unten. In den Ventrikel werden zu 
diesem Zeitpunkt noeh keine Zellen aus- 
gestoBen. Dies finder erst etwas sp~ter 
start, wenn die Trennung der Epithel- 
schieht vonder  Hirnsehieht stattgefun- 
den hat. Die Hirnwand erf~hrt in der Me- 
dianlinie gleichzeitig eine Reduktion, die 

Abb. 9. Kaninehen,  VersehluBstelle des Neuroporus  Degenerationen werden erheblich selte- 
anterior .  

ner. Am rasehesten erfolgt der Ersatz 
dureh neue Zellen auf der Innenfl~ehe der Wandung, die sehr bald wieder seharf 
begrenzt ist. Die Versehlui]stelle an dem Ektoderm ist noeh einige Zeit daran 
zu erkennen, dab es ~hnlieh der Narbenbildung zu einer Verdiekung kommt, indem 
die geseh~digten Elemente yon gesunden iiberwuehert werden. Die Chromatim 
brSekel versehwinden nun in der Medianlinie des Vorderhirns raseh; abet sehr bald 
sieht man an einer Stelle in der H6he des Foramen Monroi wieder einzelne feine 
KSrnehen in der ~ufleren Pattie der Wand liegen. Hier bildet sieh dann auf etwa~ 
~Iteren Stadien, wenn es zur Bildung des Augenbeehers kommt, die unpaare Aus- 
stiilpung naeh vorn. In dieser Interventrikulartasehe linden sieh nun wieder sehr 
viel reiehlieher zugrundegehende Zellen, die lange nachweisbar bleiben. Die weitere~ 
Vorg~nge in der Lamina reuniens gleichen dann den beim Maulwurf besehriebenen. 
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Ich habe bei den Kaninehenembryonen auch noeh besonders auf das 
Vorkommen yon degenerierten Zellen in den Wandungen der Gehirnbl~sehen 
geaehtet, naehdem ieh vorher bei zahlreichen anderen Tieren hieriiber Einzel- 
befunde erhoben hatte. Am ausgedehntesten und regelm~13igsten fand ich die 
Degenerationen bei 12 Tage alten Embryonen am Boden des hinteren Abschnittes 
des IV. Ventrikels. Hier sind in der Lamina basalis auf eine grol3e Strecke Gruppen 
yon degenerierten Zellen zu finden, die meist in der Mitre der Wanddicke liegen. 
Sie bilden keine zusammenh~ngende Schieht, sondern sind oft auf 4--5 Schnitten 
auf beiden Seiten deutlieh, dann kommen ebenso viele, auf denen keine Degene- 
rationen zu sehen sind. Gegen die Grenzen des Rfiekenmarks zu hbren die De- 
generationen allm~hlieh auf. Viel seltener linden wit 
zugrundegehende Zellen in der Lamina alaris des IV. Ven- 
trikels. Eine Auflockerung des Gewebes mit Hohlraum- 
bildung kommt nieht vor, das mikroskopische Bild ist 
vielmehr dasselbe wie bei den besehriebenen Degene- 
rationen im Vorderhorn. 

Zu viel ausgedehnterem Zerfall yon Zellen kommt 
es im Bereieh des Vorder- 
hirnbl~schens in den ausge- 
stfilpten Augenblasen. Bei 
Beginn der Bildung der 
AugenbIasen finden sieh an 
der Stelle, an der die Hirn- 
Wand in die Augenblase iiber- 
geht, ChromatinbrSekel in 
gro~er Menge. Diese treten 
dann bei der Weiterentwiek- 

Abb. 10. Kantnchen. kugen- 
l u n g  an Zahl gegen den De- becher. Die schwarz gez. Stelle 
generationsherd in der late- in Abb. 10a bei starker Ver- Abb. 10a. Kaninchen. Retina- 

gr~flerung, blat t  des Augenbechers. 
ralen Augenblasenwand zu- 
riiek, bleiben aber noeh eine lange Zeit naehweisbar. (Abb. 10 u. 10 a.) Die weite- 
ten regressiven Vorg~nge im Bereiche der Retina gleichen den oben beschriebenen. 

Die Vorg~nge im Gebiet des Geruch- und Geh6rorganes unterscheiden sieh 
in keiner Weise von den bei anderen Tieren beobachteten. Auffallend war bei 
einigen Embryonen ein grol3er Degenerationsherd im Mesenehym zwischen 
Ganglion acusticum und Hirnwand. 

In den Ganglien der Kiemenbogennerven linden sieh die degenerierten Zellen 
Schon sehr frfih. Die ersten Anf~nge des Zellzerfalls habe ich im Trigeminus- 
ganglion gesehen an einem Stadium, in dem das Labyrinthbl~sehen noeh often 
War. Die KSrnehen bleiben ziemlich lange erhalten und finden sich, zum Tell 
in sehr grol~en Mengen, im Zentrum des Ganglions. In der Peripherie bleibt ge- 
.W6hnlieh eine Zone frei. Weiterhin finden sieh sehr h~ufig zugrundegehende Zellen 
la den Ganglien des Vagus, doch treten sie hier immer mehr vereinzelt fiber eine 
l~agere Zeitspanne verteilt auf und variieren bei den einzelnen Stadien sehr. 
"~Uch in den VorderhSrnern und Spinalgang]ien fanden sieh beim Kaninehen 
degenerierte Zellen, doch war das Vorkommen hier seltener als bei den oben 

16" 
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beschriebenen Embryonen. Auf das reichliche Vorkommen yon zugrundegehenden 
Zellen im Oberkieferfortsatz (Abb. 11 u. l la ) ,  im undifferenzierten Mesenchym 
der Gliedma~en und im vorderen Teil der kranialen Muskelplatten, im Vorder- 
und Enddarm brauche ich nicht n~her einzugehen, da die morphologischen Ver- 
h~ltnisse sich nicht wesentlich yon denen beim Maulwurf untcrscheiden und 
nichts Neues zur Kl~rung der Frage beitragen. 

Wie frfihzeitig die schon lange bekannten Zerfallserscheinungen an der 
Chorda dorsalis einsetzen, sehen wir an einem Kaninchenembryo, bei dem im 
Stadium der prim~ren Augenblase schon eine Aufl6sung der unmittelbar hinter der 
Hypophyse gelegenen Chordaspitze zu erkennen ist. 

Abb. 11. Kaninchen. Die sehwarz 
gez. Stelle in Abb. l l a  in starker 

VergrSiterung. 
Abb. 11 a. Kaninchen. Zahlreiche Degenerationen im Mesenchym des 

Oberkieferfortsatzes. 

Ausgedehnte Untersuchungen an einem grol]en Material yon M~useembry- 
onen ergaben eine vollst~ndige Best~tigung der bei den anderen Tieren be- 
schriebenen Vorg~nge. Auch hier spielen sich die ersten Degenerationsvorg~nge 
am Zentralnervensystem beim Schlusse der Medullarwiilste und des Neuroporus 
ab, es folgen dann ungef~hr zur selben Zeit im Stadium der primi~ren Augenbl~se 
Degenerationen in der seitlichen Wand des Vorderhirns zu der Augenblase hin 
und in der Lamina reuniens. Hier fanden sieh, wie auch bei allen anderen unter- 
suehten Sgugern, regelmgBig auf etwa 5--7 Schnitten Degenerationen bei der 
Bildung des Plexus ehorioideus an einer Stelle, die aut versehiedenen Abbil- 
dungen in Hochstetters: ,,Beitr~ge zur Entwieklungsgesehichte des mensch- 
lichen Gehirns, 1919", als Paraphyse bezeichnet ist. Unmittelbar darnach finden 
wir untergehende Zellen in den Ganglien des Trigeminus, Faeialis un4 der Vagus- 
gruppe. Erst etwas spgter treten die Degenerationen in den Spinalganglien des 
Hals- und oberen Brustmarkes und des Lendenmarkes auf, ebenso in den Vorder- 
hSrnern. Nur ganz vereinzelt fand ieh sie am Boden des IV. Ventrikels. Auch 
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Geruchs- und Gehsrapparat bieten nichts Neues. (Abb. 12 u. 12a.) Das Acusti- 
cusganglion ist in seinen mittleren Partien wie immer frei und zeigt hSchstens 
am Rande gegen das Labyrinthbli~schen oder im umliegenden Mesenchym einige 
feine ChromatinbrSckel. Sehr ausgedehnt sind die Degenerationen im Vorder- 
und Enddarm. Im Bereich der Kiemenspalten finden sieh bei den zahlreichen 

Abb. 12. Maus. Die mit  A bez. Stelle 
in Abb. ]2a, die mit B bez. Stelle in 

Abb. 18 bei s tarker  VergrSBerung. 

Abschntirungs- und Ver- 
schmelzungsprozessen, die 
zur Bildung yon Kehlkopf, 
Schilddrtise, Thymus und 
EpithelkSrperchen ffihren, 
immer zugrundegehendeZel- 
len in gro~er Zahl. (Abb. 13.) 
Ebenso ist es am Enddarm 
bei der Umbildung der 
Kloake und bei der Anlage 
des Urogenitalsystems. In 
dem Gewebe l~ngs des 
Wol//schen Ganges linden 
sich hi~ufig zahlreiehe De- 
generationen, ebenso in der 

Abb. 12a. Maus. VerschluBstelle der Riechgrube. Siehe t~bersichts- 
bild Abb. 12. 

Abb. 18. Maus. ~Schlundtasche; siehe (Jbersichtsbild Abb. 12. 

Wand des Ureters an der Stelle, wo er in den Sinus urogenitalis mtindet. (Abb.14.) 
Im Mesenchym finden sieh wieder in groi~er Ausdehnung zugrundegehende Zellen 
im Oberkiefer und in den Extremiti~ten. Sehr deutlich ist bei Mi~usen der Zerfall 
ia den kranialen und eaudalen Ursegmenten, und zwar setzt dieser zuerst ill 
den vorderen Teilen ein, etwas spi~ter finden wir ihn im Schwanzgebiet. 

Weitere Untersuchungen erstreckten sich auf Embryonen yon Meerschwein- 
ehen, Schaf, Ziege, Sehwein und Rind. Es erfibrigt sich, auf die einzelnen Be- 
funde hier noeh n~her einzugehen, da sie den sehon besehriebenen entspreehen. 
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Wichtig ist die Tatsache, dab wir bei allen untersuchten Tieren die Degenerationen 
in den entsprechenden Stadien fanden. 

Wenn ich auf die Befunde beim Menschen trotzdem noch in kurzem hin- 
weisen will, so geschieht es, um festzustellen, dab bei dem Endglied der phylo- 

genetischen Reihe es in der Entwicklung 
ebenso zu regressiven Vorg~ngen komm$ 
wie beim Selachier. An der Verschluii- 
stelle des Neuroporus finden wir bei 
einem Embryo, der Nr. 9 der Keibel- 
schen Normentafeln entspricht, zahl- 
reiche Zelltriimmer liegen. Bei einem 
4 mm langen Embryo land ich die 
Degenerationen in der primiren Augen- 
blase am deutlichsten. Ferner sind sie 
im Gebiet der Ganglien des Trigeminus 

Abb.]4. Malls. Einmiindung des Ureters in den (Abb. 15), Faeialis, in etwas ~lteren 
Sinus urogenitalis. Stadien auch in der Vagusgruppe sehr 

zahlreich. Degenerationen im Gebiet 
der Vorderh6rner linden sich yon der 
6. Woche ab, also wieder im Anschlufi 
an die Vascularisation des Riicken- 
markes. Daneben linden wir auch bei 
den menschlichen Embryonen ein regel- 
mii~iges Vorkommen yon Degeneratio- 
nen im Schlundgebie%, am Tuberculum 
impari), in den Spinalganglien, in den 
Ganglien des Sympathicus, ira Mesen- 
terium ventrale, im Enddarm, bei der 
Absehniirung vom Labyrinth- und Lin- 
senblischen, bei der Verschmelzung des 
harten Gaumens, SchtuB der Nasen- 
grube, ferner auch hiufig im undif- 
ferenzierten Mesenchym. 

Neben dieser immer in der ganzen 
WirbeRierreihe wiederkehrenden Er- 
scheinung fanden sich auch vereinzelt 
solche, die nur bei einem oder wenigen 

Abb. 15. Mensehl. Embryo. Trigeminuaganglion, Embryonen einer Klasse vorhanden wa- 
ren. So interessant diese Beobachtungen 

iiir spezielle Fragen, z. B. Riickbildung des Froriepschen Ganglions oder Reduk- 
tion der pentadactylen Vogelextremitat usw. sein k6nnen, habe ich sie doch 
auBer'acht gelassen, da es nur meine Absicht war, das allgemeine Vorkommen 
der bioreduktiven Vorginge bei bestimmten Entwicklungsmechanismen fiir eine 

l) Auf das Vorkommen der Degencrationen im Tuberculum impar wurde ich yon 
Herrn Oberzeichner Vierling aufmerksam gemacht, der die zugrundegehenden Zellen bei 
einer Rekonstmktion des Schlundgebietes hier beobachtete. 



?~ber Untergang von Zellen w~hrend der normalen Entwicklung bei Wirbeltieren. 247 

m6glichst grol3e Zahl von Tieren zu beweisen. Bevor ich in kurzem auf die Vor- 
stellung eingehe, die wir v o n d e r  Bedeutung des Zelluntergangs aus unseren 
Untersuchungen gewonnen haben, m6chte ich zun~chst auf die Morphologie 
der zugrundegehenden Zellen hinweisen. Unsere Pr~parate waren nach den 
gebr~uchlichen Kernf~trbemethoden gef~rbt, die sich fiir die Untersuchungen 
ausgezeichnet eigneten. Vor allem gab die einfache Carmin- und Alaun-Co- 
chenillef~rbung sehr sch6ne Bilder, dann auch die F~rbung mit Heidenhains 
Eisenh~matoxylin. Letztere ist allerdings nur dann als beweisend angesehen 
worden, wenn auch gleichzeitig andere F~rbungen die Degenerationen zeigten, 
denn es war am Anfang gerade hier schwer, die Degenerationen von Nieder- 
schl~gen oder Erythroblasten mit Sicherheit zu unterscheiden. Eine der Haupt- 
schwierigkciten bei der Erkennung der zugrundegehenden Zellen ist der Formen- 
rcichtum, den wir antreffen. Der spontane Zelltod ist eine Reihenfolge chemischer 
Vorg~nge, die zu einer irreversiblen J~nderung des Aggregatzustandes der Zell- 
bestandteile fiihren. Es ist deshalb von vornherein klar, da~ wir nicht das Bild 
einer normalen Zelle und daneben das einer zugrundegehenden geben k6nnen, 
da wir es ja nicht mit einem Zustand, sondern mit einem fortschreitenden Prozel~ 
zu tun habea. Die entscheidende Frage ist nun, ob wir mit unseren Kernf~rbe- 
methoden mit Sicherheit die J~nderung des Aggregatzustandes erkennen k6nnen 
oder nicht. Wir glauben nach unseren Erfahrungen bestimmt, das dies mSglich 
ist, und sehen den Vorteil der Anwendung der gew6hnlichen Kernf~rbemethoden 
bei der Untersuchung der bioreduktiven Vorgange darin, daI~ die Methode nicht 
nur einfach ist, sondern auch sehr genaue Resultate gibt, da sie vor allem die 
Anf~nge des Zellzerfalls mit Sicherheit erkennen l~t~t. Die Veranderungen am 
Kern bestehen in einer Umlagerung der chromatischen Substanz bei erhaltener 
F~rbbarkeit, wobei die Chromatinkliimpchen sich entweder an der Peripherie 
ansammeln oder aus dem Kern austreten und zur Splitterung fiihren. Diese 
wird auch erreicht, wenn es zu einer Schrumpfung und Verdichtung des Kernes 
mit nachherigem Zerfall in zahlreiche feine KSrnchen kommt. So verschieden zwei 
nebeneinander liegende zugrundegehende Zellen aussehen k6nnen, so ist der Vorgang 
im Prinzip doch in der ganzen Wirbeltierreihe der gleiche, und noch mehr, dieselben 
morphologisehen Befunde sind auch bei Insekten erhoben worden. In einer 
Arbeit aus dem Laboratoire de Recherches biologiques de l'Universit~ de Madrid, 
die mir kurz vor Abschlufl meiner Untersuchungen zu Gesicht kam, beschreibt 
Domingo Sanchez y Sanchez Degenerationen in den Nervenzentren der Insekten 
bei der Metamorphose. Er weist zunachst darauf hin, dal] die wichtigsten Struk- 
turverh~ltnisse, die in den Zellen der Ganglien vorkommen k6nnen, die Histolyse 
und Histogenese, mit den gebr~uchlichsten F~rbemethoden am besten zu er- 
l~ennen seien, spezielle Nervenf~rbungen dagegen gar nichts niitzen. Die Be- 
schreibung der Morphologie der zugrundegehenden Zcllen stimmt vollst~ndig 
rait unseren Befunden fiberein. Sanchez y Sanchez beobachtete bei Larven yon 
.Lepidopteren, die einige Tage eingesponnen waren, Gebiete in den Hirnganglien, 
la denen die Zellen locker nebeneinander lagen oder fehlten, so dal~ Zwischen- 
r~Ume yon unregelm~iger Gr6~e entstanden. In diesen fanden sich neben leuko- 
CYten~hnlichen Gebilden kleine K6rnchen yon unregelm~fliger Form ohne deut- 
liche Struktur. Er beschreibt ihr mannigfaches Aussehen als ,,globulaire, e]]ipsoide, 
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ovoidale"; dazu sind sie auBerdem als zugrundegehende Zellen zu erkennen ,,par 
leur eontenu granuleux d'une fagon homog~ne fortement color6 par Haema- 
toxilin-Eosin". Den Beginn der Degeneration erkennt Sanchez y Sanchez daran, 
dab der Kern ,,faltig, klein und unregelm~Big" wird, ein Vorgang, den wit als 
Pyknose oben gekennzeichnet haben. Die ]~bereinstimmung unserer Befunde 
bei den Wirbeltieren mit den bei Insekten erhobenen ist auffallend. Aueh in 
einem ganz anderen Punkt fanden wit eine l~bereinstimmung mit Sanchez y Sanchez. 
Er gibt an, dab er in allen Ganglien entsprechender Stadien eine so ausgedehnte 
Histolyse gefunden habe, dab er sieh zun~chst von einer VerSffentliehung und 
Beschreibung habe abhalten lassen, da er sich nieht erkl~ren konnte, dab diese 
Tatsaehen nieht sehon l~ngst bekannt seien. Aueh wir fanden, vor aUem in der 
Retina, in den Ganglien des Trigeminns und:Faeialis, im Oberkiefer und in den 
Vorderh6rnern so starken Zellzeffall, dab wir zuerst daran zweifelten, ob wir es 
auch mit normalen Vorg~ngen zu tun hatten. Erst die vergleiehende eingehende 
Untersuchung unseres sehr groBen Tiermaterials lieB keine Zweifel mehr zu und 
braehte gleiehzeitig die Erkl~rung, warum bis jetzt nur zerstreute Einzelbeobaeh- 
tungen fiber den Zellzerfall vorliegen. Der H6hepunkt der Degenerationen ist 
immer nur kurze Zeit zu beobaehten, die Anfangs- und Endstadien sind schwer 
zu erkennen und lassen sich vor allem nur bei genauem Suchen nach diesen Vor- 
g~ngen linden. 

Bei den Untersuchungen haben wir uns immer wieder den Einwand gemaeht, 
dab die als degenerierte Zellen beschriebenen Elemente Leukocyten seien. Da- 
gegen sprechen jedoeh zwei Tatsachen; einmal linden wir die Degeneration sehon 
auf Entwicklungsstadien, in denen Leukoeyten noch nicht vorkommen, und 
zweitens besteht das Charakteristieum der Degeneration in der Gleiehm~l~igkeit 
der Kernverklumpung. Die Chromatinbr6ekel sind immer homogen, stark 
tingiert, w/~hrend die Kernteile der Leukoeyten deutliche Strukturen aufweisen. 

Wenn es naeh diesen Untersuchungen auBer Zweifel steht, dab das Vor- 
kommen yon zugrundegehenden Zellen in der friihen Entwieklungszeit eine Tat- 
sache ist, so geniigt uns diese Feststellung doch nicht, sondern wir suchen eine 
Erkl~rung hierffir. Wir sind uns bewuBt, dab wir damit das Gebiet der Hypothese 
betreten, denn ~ r  kSnnen aus einigen Momentaufnahmen~ die unser mikrosko- 
pisehes Bild darstellt, wohl den Ablauf eines Geschehens ohne allzu grebe Sehwierig- 
keit rekonstruieren, die kausale Erkl~rung jedoeh wird immer mehr oder weniger 
das Produk~ einer individuellen Kombination bleiben. Immerhin sind in einigen 
Punkten die Erseheinungen so, dab eine Deutung hier verhKltnism~Big wenig 
Schwierigkeiten macht. Wenn wir z. B. den Untergang yon Zellen immer wieder 
in der Sehlundgegend bei der Bildung des Kehlkopfes und der Kiemenbogen- 
derivate antreffen oder bei der Bildung des Labyrinth- und Linsenbl~sehens 
oder bei der Trennung der Chorda yon der dorsalen Darmwand, bei der Los- 
16sung der Trachea veto Oesophagus, so ist der SehluB eine notwendige Folgerung, 
dab bei allen Absehnfirungsvorg~ngen Zellen in Verlust geraten k6nnen. Eben- 
sowenig Schwierigkeiten machen die Degenerationen, die wit bei der Versehmel- 
zung yon Membranen oder Fl~ehen finden. Es erseheint selbstverst~ndlieh, dab 
Zellen, die vorher als freie OberflKchenbegrenzung gedient haben und hierzu 
differenziert waren, bei Verlust dieser Eigensehaft durch andere ersetzt werden 
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miissen. Hierzu gehSren die zahlreiehen Degenerationen bei der Gaumenbildung, 
dem SchluB der Riechgruben, Umbildungen im Gebiet des Enddarms. ttier spielen 
allerdings noch besondere Verh~ltnisse dureh Wachstumsversehiebungen mit 
an einer Stelle, an der Elemente aller drei Kehnbl~tter aneinander stoBen. Ferner 
gehSrt hierher der ausgedehnte Zellzerfall bei SchluB des Medullarrohres, der 
am Neuroporus seine hSchste Afisdehnung erreicht und in der Membrana reuniens 
als Rest der Nahtstelle noch lange naehzuweisen ist. Neben der Absehniirung 
und Verschmelzung yon Teilen spielt als Entwicklungsvorgang die Faltenbildung 
eine grol]e Rolle, und auch hier lassen sieh zahlreiche Beispiele dafiir anfiihren, 
dab dieser Mech~nismus h~ufig yon einem Zelluntergang begleitet is~. Ieh 
brauche als Beispie]e nur an die Degenerationen im Ektoderm zu erinneren, die 
wir bei Selachiern bei der Abhebung des Embryos vonder  Keimseheibe gesehen 
haben, oder an die Faltenbildung, die durch Ausstiilpung der Vorderhirnwand 
zur Augenblase und dann zum Augenbecher fiihrt. DaB der Zelluntergang in 
den unteren Teilen des Becherstieles, also in der Beeherrinne und in den zentralen 
Teilen der Retina lediglieh Fo]ge der Waehstumsbewegung 1st, geht mit Sieherheit 
aus der Lage der Zelldetritusmassen an den mechaniseh am meisten beanspruch- 
ten Punkten' hervor wie aueh aus dem raschen Verschwinden der Degene- 
rationen nach Ausbildung des Augenbechers. 

Auch das Vorkommen yon degenerierenden Zellen in Organen oder Organ- 
teilen, die nur als Zwischenstufe in der Entwicklung angelegt werden, erseheint 
selbstverst~ndlieh. Hierher gehSrt in erster Linie das Vorkommen von Zell- 
triimmern in den kranialen und caudalen'Ursegmenten, das mit dem Verlust der 
Metamerie in diesen Gebieten in Zusammenhang steht, dann die Riickbildungen 
bei der pentadactyl angelegten Vogelextremit~t, ebenso auch die Reduktions- 
erscheinungen im Vorknorpel des Oberkiefers, der Wirbel und der freien Ex- 
tremit~t. Ich rechne ferner hierher die Degenerationserseheinungen im Gebiet 
der Ganglien der Kiemennerven. Schon bei Cyclostomen finden sich im Bereioh 
der Kopfnerven, vor allem im Vagusgebiet, zahlreiche Degenerationen. Diese 
land ich nur bei grSBeren Larven, bei denen die bei Petromyzon ja auBerordent- 
lieh starke Umbildung im Bereieh der Kopfnerven sohon abgesehlossen war. 
Die noch vorhandenen Zelltrtimmer zeigen als letz~e Reste die Reduktion des 
Nervensystems an. In den" entsprechenden Kopfnervenganglien der Fische 
finden sich keine Degenerationen, wie ja auch bier Umbildungen nieht in solehem 
l~IaBe vorkommen und die Beziehungen der Kopfnerven zu den Kiemenbogen 
Unkompliziert bleiben. Die Degenerationen, die ieh am Trigeminusganglion bei 
Fisehen beschrieben habe, unterseheiden sich durch ihre Lage yon denen in der 
ganzen iibrigen Tierreihe. Sie liegen an dem peripherisehen Tell des Ganglions 
gegen die Epidermisplaeode und stehen im Zusammenhang mit der AblSsung des 
Ganglions von dieser. Bei den Amphibien treten dagegen im Zentrum der Gan- 
glien des Trigeminus, Facialis und der Vagusgruppe deutliche Degenerationen auf, 
Und zwar erst bei/ilteren Larven, bei denen die Reduktion des Kiemenapparates 
an den h~ufigen Zell~riimmern in den Kiemenbiiseheln erkennbar ist. Diese 
]~rseheinungen land ieh nur bei Urodelen, nieht dagegen bei den Anuren, bei 
denen die Metamorphose dutch Vorhandensein der inneren Kiemen viel weniger 
eingreifende Ver~nderungen am Kiemenappar~t hervorruft, wenn man die Zeit, 
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innerhalb der sieh die Umbildung abspielt, mit beriicksichtigt. Dagegen sind bei 
den Amnioten, bei denen zwar Kiemenbogen als voriibergehende Bildungen zur 
Entwicklung kommen, sehr bald aber erhebliche Umdifferenzierungen einsetzen, 
immer sehr reiehliche Degenerationen in den Ganglien der viseeromotorischen 
Gehirnnerven vorhanden. Der Zelluntergang setzt bei den Siugetieren auf einem 
viel friiheren Stadium ein als bei den Reptilien, V6gel halten ungef~hr die Mitte. 
Ich halte aus diesen Zusammenhgngen den Schlu[~ fiir durehaus bereehtigt, dab 
die Degenerationen in den Kopfnervenganglien im Zusammenhang stehen mit 
den Urn- und Rfiekbi]dungen am Kiemenapparat, d. h. dab I~ervengebiete, die 
ftir die Kiemenbogen angelegt sind, dureh deren Umbildung iiberfliissig werden 
und zugrundegeben. Es erklgrt sich hiermit aueh der Unterschied im morpho- 
logisehen Bild zwischen den regressiven Vorgingen in den Ganglien und an den 
Stellen der Verschmelzungs- und Abschniirungsprozesse. Hier liegen die zu- 
grundegehenden Zellen immer im Gewebe, wihrend es in den Ganglien zur Bil- 
dung von Interstitien zwisehen den Zellen kommt, in denen die Zelltriimmer 
liegen. Im ersten Falle gehen einzelne Zellen zugrunde, die durch Neubildung 
sofort ersetzt werden, so da/3 eine Hohlraumbildung gar nieht zustande kommt 
und wit neben der DegEneration hhufig Regenerationsvorggnge linden; in den 
Ganglien dagegen fallen tiberflfissig gewordene Gebiete aus, die nicht mehr ersetzt 
zu werden brauehen; es entsteht deshalb eine Lfieke, die erst nach und nach dureh 
Zusammenschlul] der waehsenden Zellen, nicht durch Neubildung ausgeftillt 
wird. Wir haben damit gleiehzeitig die Erklgrung, warum Ganglien ilterer Em- 
bryonen immer viel zellgrmer erseheinen als die yon ganz jungen Stadien. In 
gleicher Weise ist der Untergang von Zellen in den Spinalganglien zu erkl~ren. 
Die Untersuchungen erga.ben iibereinstimmend, dal~ die Degenerationen immer 
in den Ganglien am stgrkston auftreten, von denen die Nervcn zur Extremitgt 
ausgehen. Die Thorakalganglien sind, da die Rumpfmuskulatur die ursprtinglich 
vorhandene metamere Zusammensetzung in h6berem Grade bewahrt bat, fast 
v611ig frei. Am ausgepr~tgtesten finden wir die Zerst6rungen in den Spinal- 
ganglien der V6gel, und zwar im Gebiet der oberen Extremitat, viel geringer ist 
,des Vorkommen bei Sgugetieren und Reptilien, nie finden wir sie bei Fisehen. 
Es geht daraus der Zusammenhang mit der Entwieklung der Extremitit  und der 
dadureh bedingten Plexusbildung mit Sicherheit hervor. 

Es bleibt nur neeb eine Gruppe yon Degenerationen, die wir iiberall gefunden 
haben, und zwar in den Vorderh6rnern des Rfiekenmarks, am Boden des III. und 
IV. Ventrikels und am ~bergang der dicken Hirnwandpartien in das diinne Daeh 
der Ventrikel. Dem Ausseben naoh unterscheiden sich diese Zelltriimmer yon 
den in den Ganglien gelegenen dadurch, da~ sic nie in einem /reien Hohlraum 
liegen, sondern wie an den Absebniirungs- und Versebmelzungsstellen zwisehen 
die iibrigen Zel|en eingekeilt sind. An sehr vielen Stellen, vor allem in der Gehirn- 
wand, ist die Lagerung in klcine rosettcnf6rmige Gruppen auffallend. Bemerkens- 
wert ist ferner, da[~ wir hier im Gegensatz zu allen anderen Stellen ziemlich hiufig 
noch einen gut gefgrbten, wenn auch hc]leren Plasmahof um die Chromatin- 
br6ekchen finden. Charakteristiseh ffir alle diese Degenerationen ist der Zeit- 
punkt ihres Auftretens; es besteht eine auffallende Obereinstimmung zwischen 
der Vascularisation dieser G'ebiete und dem Vorkommen der Degenerationen. 
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Wir finden, um nur zwci Beispiele zu erw/~hnen, beim Hfihnchen am 5. Bebriitungs- 
rage die ersten Gef/~Be in das Riickenmark eindringen, zu gleieher Zeit treten dort 
die Chromatinbr6ckel auf. Ebenso ist es bei menschlichen Embryonen am Ende 
der 5. Woehe. Ferner steht die Menge der degenerierten Zellen in Abhangigkeit 
yon der Ausbreitung des Gef~l]netzes, und zwar sind die Degenerationen am zahl- 
reichsten bei Beginn der Vascularisation, dann nehmen sie rasch ab. Im Gebiet 
des oberen Markes finden wir sic etwas frfiher als in den erst etwas sparer Blut- 
gefgBe erhaltenden Teilen des Schwanzendes. Ich mull deshalb nach den Unter- 
suehungen annehmen, dab es beim Einwandern der Blutgefi~Be in das Gehirn und 
]~fickenmark zu einem Zerfall von Zellen kommt, der in direktem Zusammen- 
hang mit der Vascularisation stebt. Bei der Vaseularisation anderer Organe habe 
ieh Ahnliches nicht beobaehten k6nnen. 

Wenn uns so der Nachweis gelungen ist, dab die bioreduktiven Vorg~nge 
auf die Stellen im Org~nismus beschrankt vorkommen, an denen besondere Ent- 
wieklungsmeehanismen eine Verwerfung yon Zellmaterial oder eine Desorgani- 
sation bedingen, miissen wir doeh noch den Untergang der Zellen an den einzelnen 
Stellen besonders betrachten und seine Bedeutung ffir den Gesamtorganismus 
hervorheben., Welche Vorg~nge k6nnen fiberhaupt -- biologisch betrachtet -- 
im normalen K6rper zum Absterben von Zellen ftihren ? Es ist zur Beantwortung 
dieser Frage n6tig, das Problem weiter zu fassenj als wires  in unseren eigenen 
Untersuchungen getan haben, und die Biopathologie des Erwaehsenen mit in 
Betraeht zu ziehen. Die meisten Zellen, die beim normalen Indlviduum zu- 
grundegehen, haben die fiir jede lebendige Substanz bestimmt begrenzte Energie- 
menge verbraucht und zerfallen naeh Erledigung des ihnen zugemessenen Pen- 
Sums yon Assimilations- und Dissimilationsvorgi~ngen. Hierher geh6ren in erster 
Linie die Degenerationen, die sicb in vielen Driisen finden, die Mauserung des 
Blutes, die Abniitzung der OberflSchenepithelien. Es ist also durehaus nicht 
n6tig, da/3 irgendwelche /~uBere Faktoren auf die Zelle einwirken, sie tr/~g~ viel- 
mehr den Untergang in sich. Daneben treffen wir aber hi~ufig und vor allem im 
embryonalen Zustand Zelluntergang, der sicher durch besondere Vorg~nge in der 
Umgebung bewirkt worden ist, die zur StOrung der normalen Nahrungszufuhr 
geffihrt haben. Diese St6rung kaml in einer Verminderung der Ernahrung in- 
folge mechaniseher Einflfisse 6der toxischer Stoffe bestehen oder in einer fiber: 
na~Sigen Nahrungszufuhr. Das Absterben yon Zellen bei verminderter Nahrungs- 
zufuhr erscheint selbs~verst~ndlich, es wurde experimentell erwiesen durch 
Nussbaum und zahlreiehe andere Forscher. Nussbaum untersuchte die Driisen- 
zellen im Vorderdarm hungernder Reptilien und land eine 1Jbereinstimmung 
Zwisehen der Dauer der Nahrungsentziehung und der Zunahme des Zerfalls yon 
I)rfisenzellen; daraus schlol~ er, dab die Driisenzellen des Darmes eine viel ge- 
ringere Resistenz gegen Nahrungsentziehung haben a]s die fibrigen Zellen. I%ben 
dieser Zellsch~digung, die durch einen Hungerzustand des Tieres bedingt ist und 
in gleicher Weise alle K6rperzel]en, aber mi~ verschiedener Wirkung betrifft, 
Spielt die lokale Ern~ihrungsstSrung eine viel gr6fiere Rolle. Diese ist meist 
mechanisch bedingt, indem entweder die Zellen unter besondere Drucksehwan- 
kUngen geraten und yon dem erni~hrenden Gefi~ft weggedri~ngt werdeu, odor es 
kOlnmt primer zu einer Verengerung der Gefi~/te. Diesen Vorgang hat Reuter 
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bei Alytes obstetrieans und Loos bei der Rfic.kbildung des Darmes w~hrend der 
Metamorphose von  Rana esculenta beobaehtet. Dem Zelluntergang in dem 
Darmepithel geht unmittelbar versus eine Kontraktion der Museularis mucosae 
und der Muscularis. Durch diese Zusammenziehung kommt es zu einer Verengerung 
und zum Teil zu einem vollst~ndigen Verschlu~ der Blutgef~13e, der den Unter- 
gang yon ganzen Epithelbezirken bedingt. Weniger hiiufig ist sieher der Zeffall 
von Zellen auf eine ,,hypertrophisehe Degeneration" (Ehrlich) zuriiekzuffihren, 
die yon zahlreichen Forschern wie R. Hertwig, Howad, Knoke, u. a. beobaehtet 
wurde. Nach ihrer Auffassung gehen vor allem Zellen zugrunde, die unter be- 
senders giinstigen Nahrungsbedingungen stehen. Dutch die l~bererni~hrung 
kommt es zu einem erh6hten Stoffweehsel in der Zelle, in dessen Folge sich ein 
tibermi~6ig gesteiger~es funktionelles Wachfi~um des Kernes ausbildet, das in- 
folge Stbrung der Kernplasmarelation zum Untergang der Zelle ffihrt. Dureh 
neue Untersuehungen wurde jedoeh nachgewiesen, daft Veri~nderungen der 
Kemplasmarelation, die auch Blume als Erkl~rung ffir den Zelltod aniiihrte, 
keine Bedeutung hierffir haben. 

Wenn wit zun~ehst unser Material auf die Frage bin betrachten, welche der 
beiden Ursaehen -- Erschi~pfung der Lebensenergie oder StSrung der Nahrungs- 
zufuhr -- ffir unsere F~lle in Frage kommen, kSnnen wir einzelne herausgreifen, 
die eine Erkl~rung ermSglichen. Von zahlreiehen Untersuehern ist immer wieder 
aui den Druek der sieh teilenden Nachbarzellen hingewiesen worden, der zur 
AussehalSung einzelner fiihren soil. Wenn dieser Untergang von Zellen im Zentrum 
einer kompakten ZeIlmasse stattfindet, kann es zur Bildung eines Hohlraumes 
kommen. So hat. die Degeneration yon ZeIlen urs~ehliehe Bedeutung bei der Ent- 
stehung der Somitenh(~hle, der AUantois, beim Hohlwerden der Urnierenkan~il- 
ehen, bei der Bildung des Ausfiihrungsganges der Milehdrfise, bei der Entstehung 
der NebenhShlen der Nase und der Mittelohrri~ume, bei der Bildung des Ventrikels 
des Septum pelueidum. Wit selbst haben in zahlreichen Hohlri~umen ausge- 
sto[~ene freie Zellen oder bei der Bildung der Hohlr'aume reiehlichen Zellunter- 
gang gesehen. So ist die FurchungshShle bei Selachiern, worauf sehon Bluq'ne 
hingewiesen hat, von reichlichen Detritusmassen erfiillr Diese treten aus dem 
den Hohlraum umsehlie~enden Entoderm in die HShle fiber, und zwar werden 
immer an der ganzen freien Obeffliiche einzelne Zellen, nur ganz selten ZeU- 
gruppen in das Lumen ausgesto~en. Es ist bekannr dal3 der beiallen Kernteilungen 
herrschende mitotische Druck hiiufig zu Ausbuehtungen fiihr~, wie dies yon den 
Capillarwi~nden bei Salamandra won l~einke besehrieben ist. Diese Ausbuch- 
tungen sind nun in Nachbarschaft der Kernteilungsfiguren in der Wand der 
Furehungsh(ihle sehr hgufig zu sehen. Der Druek ist abet bei der groBen Anzahl 
der Kernteilungen hier ein so grol3er, dai~ es zu einer Elimination fiberflfissiger 
ZeUelemente naeh der Stelle des geringsten Widerstandes kommt. Diese Aus- 
stoBung ist jedoeh nut mbglieh, weil die zuniichst nut nach dem Lumen vor' 
gebuehteten Zellen nur noeh mit einem Bruehteil ihrer Obeffliiehe mit der sie 
umspiilenden Niihffifissigkeit in Verbindung stehen+ Dadureh kommt es zu einor 
Schikligung des Kernes infolge StSrung der Nahrungszufuhr, und erst jetz$ karm 
die Losl5sung der Zelle aus dem Zellverband effolgen. In der Tat finden wit hie 
die AuBstol~ung won vSllig normalen ZeUen. Etwas  andere Verh~ltnisue findo~ 
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wir in den Hohlr~umen, die nicht durch Zellzerfall in ihrem Innern, sondern durch 
Verschmelzung von Falten und Wfilsten entstanden sind. Hierher gehSrt der 
Hohlraum des Zentralnervensystems, des Darmrohres, ferner aueh das Linsen- 
bl~schen und die Labyrinthanlage. Allen diesen Bildungen ist gemeinsam, dab 
sie durch Verschmelzung yon Falten entstehen, mSgen sie nun nach der freien 
Oberfl~ehe wie bei den Medullarwfilsten vorgebuchtet sein oder sich in die Tiefe 
einsenken wie bei dem Labyrinthbl~ehen. Das Wesentliche ffir den Vorgang 
ist, dab an der Verschluflstelle immer ein ausgedehnter Zellzerfall vorhanden ist, 
den wir in der ganzen Wirbeltierreihe naehweisen konnten. Wir k(innen so 
einzelne Angaben in der Literatur, die bei den erw~hnten Vorg~ngen bei einzelnen 
Exemplaren besehrieben wurden, und bei denen immer fraglieh war, ob es sieh 
um normale Vorg~nge handelte, vollst~ndig best~tigen. Die bisherigen Befunde 
stammen ffir Selachier yon Blume und yon v. Scily, ffir mensehliehe Embryonen 
yon Vei$ und Esch. Die Zellen, die sieh in diesen Hohlr~umen linden, stammen 
im Gegensatz zu den obenbesehriebenen nur aus einer einzigen SteUe des aus- 
Ideidenden Epithels, n~mlich aus der Nahtstelle. Damit ist auch die %Jrsache 
der Degeneration erkl~rt. Die meehanische Beanspruchung ist an der Verschmel- 
zungsstelle ungleieh starker als an der fibrigen freien Oberfl~che. Dazu kommt, 
da[~ an den Randzellen im Verlauf der AblSsung vonder  Epithelschieht bei der 
Verschmelzung einmal -- wenn auch nur ganz kurze Zeit -- eine Unterbrechung 
und/~nderung des die Zelle umspiilenden Saftstromes stattfinden muB, die ge- 
nfigen kann, den Zerfall der Zelle einzuleiten. Da gleiehzeitig, wie vor allem am 
l~fiekenmark zu sehen ist, eine sehr starke Vermehrung der iibrigen Epithel- 
zellen eintritt, ist es leicht erkli~rlieh, dab sieh der mitotische Druek zu der sehon 
bestehenden Sch~digung infolge der AblSsung hinzugesellt und die Zellen an 
der VersehluBstelle zum Zerfall und AusstoBung in das Lumen bringt. Dieselben 
mechanischen Ver~nderungen spielen an allen anderen obenerw~hnt.en Stellen 
der Faltenbildung oder der Versehmelzung zweier Fl~chen eine Rolle. Es tritt hier 
die Frage naeh der Bedeutung des Zellzerfalls fiir den Organismus an uns heran, 
Vor allem die Frage : Ist der Untergang yon Zellen w~hrend der Entwieklung etwas 
lClemmendes, f~llt der ZerstSrung tats~ehlieh etwas Lebenswichtiges anheim, oder 
haben wir es mit der AbstoBung unwichtig gewordener Teile zu tun, die geopfert 
Werden, um gfinstigere Nahrflngs- und Wachstumsbedingungen ffir die fibrigen 
Zellen zu schaffen ? Es sei vorweggenommen, daI3 die wenigen Forseher, die sich 
bisher fiber diese Frage ausgesprochen haben, in dem Zelluntergang fast aus- 
sehliel31ich einen Entwieklungsfaktor sehen. Die ersten Vorg~nge, die bei den 
Saugetieren zum Zelluntergang ffihren, spielen sich bei der Einnistung des Eies in 
der Uterusschleimhaut ab. Es ist kein Zweifel, dab vom befruchteten Ei aus- 
gehende Stoffe die Uterusschleimhaut zur AuflSsung bringen mfissen, damit die 
~atwieklung fiberhaupt mSglich wird. Von der Ausdehnung des Zellzeffalls 
la de r  Trophoblastschicht konnten wit uns aueh an eigenen Pr~paraten iiber- 
Zeugen. Man kommt so zu der ~berzeugung, dab ffir die erste Entwicklung eines 
~Iad~duums der Untergang von Zellen in grol3er Ausdehnung notwendig oder 
~orteilhaft ist. 

Der Aussto~ung von Zellen in allseits umschlossene Hohlri~ume diirfte wohl 
l~eiae besondere Bedeutung zukommen. Immerhin ist auch hier wichtig, dab 
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das Material, das als Abfall bei iibermal3iger Zellproduktion in den Hohlraum 
ausgestol~en wird, in der Fliissigkeit gel6st wird und so wieder an dem weiteren 
Waehstum teilnehmen knnn, j~ vielleieht sogar ein besonderes Waehstum ge- 
w~thrleist~t, wie dies yon Bed[our, Vogt u. a. angenommen wird. Dagegen muB 
die Hauptbedeutung des Zellunterganges an den Versehluf~ste/len yon Hohl-  
raumen eine garm andere sein; denn hier bleiben die meist~n Zellen im Epithel 
liegen, nut ein versehwindender Tell wird in das Lumen ausgestol~en. Wit sehen 
deshalb die Bedeutung tier Degeneration fiir diese ganze Gruppe darin, dal3 dutch 
die Chromatolyse der Randzellen altes Gewebe, das sieh der Funktion des neuen 
Organes nieht mehr anpassen kann, abgestol3en wird, so dal3 an der Vereinigungs- 
stelle dutch Naehriieken der Zellen yon der Seite -- denn hier finden sieh immer 
zahlreiehe Mitosen -- immer frlsehes Geweb~ zur Verfiigung steht. Eine hiermit 
iibereinstimmende Erklarung finden wit bei BaUowitz, der in dem beim Ver- 
sehluB des Urmundes der Ringelnatter zur Abstol~ung kommenden Zellpropf 
den Untergang yon altem Gewebe sieh~, damit an der Vereinigungsstelle frisehe 
Zellen vorliegen. Dieselbe Bedeutung diirfte dem Zelluntergang bei der Ver- 
sehmelzung yon freien Oberflaehen wie bei dem Sehlul~ der Nasengruben, in der 
Membrann reuniens, bei den Oberflachenverschiebungen w~hrend der tteraus- 
bildung des Gesichtes, bei der Versehmelzung der Nasenscheidewand und der 
Gaumenplatten zukommen. Eine tatsaehliehe Vereinigung all dieser Teile kann 
nut s~attfinden, wenn, wie dies yon Peter, Rydzek, Rawengel besehrieben ist und 
such von uns haufig beobaehtet wurde, bei der Verschmelzung des Bindegewebes 
die trennende Epithelmauer durchbroehen wird und die Epithelzellen allmahlieh 
zugrundegehen. Ob dabei der Zerfall sofort stattfindet oder einzelne Teile zu- 
n~tehst als ,,Epithelperlen" erhalten bleiben und spaterer Aufl(isung anheimfallen, 
bleibt fiir das Prinzipielle der Frage gleiehgiiltig. Immerhin gib~ uns gerade 
das Verhalten des Epithels beim Gaumenschlul~ die Erklarung fiir eine andere 
Frage. Es hat sieh uns schon bei den bisher behandelten Fallen, abet noeh 
mehr bei welter zu beriieksichtigenden Stellen die Frage aufgedrangt, ob wir 
etwa in dem Zelluntergang dab ,,Primum movens" fiir Faltenbildung und Ver- 
sehmelzung, ftir Abschniirungs- und Einstiilpungsvorgange zu sehen haben, d. h. 
ob es all einzelnen Stellen aus vorl~iufig nieht sichtbaren Griinden zu Zellzerfall 
kommt und dann an dieser Stelle die Faltenbildung oder ein ~hnlieher Prozel3 
einsetzt. Das einzelne mikroskopisehe Bild entscheidet hieriiber nieht deutlieh, 
da haufig ein zeitliches Zusammenfallen des Unterganges mit der Wachstums- 
i~nderung vorhanden ist. Auf Grund der Untersuchungen beim GaumenschlulL 
bei dem dab Epithel hi~ufig noch reeht lange naeh der endgtiltigen Verschmelzung 
anzutreffen ist, glauben wir jedoch, dal~ bei all den beschriebenen Vorg~ngen 
zuni~ehst eine J~nderung der topographisehen Beziehungen stattfindet, die den 
Untergang yon Zellen naeh sieh ziehen kann, daf$ also der Zellzeffall immer 
etwas Sekundares ist. Natfirlich bleibt trotzdem die M6gliehkeit bestehen, dal3 die 
Degenerationen dann noeh aui andere Organe einen fSrdernden ]~influl~ ausiiben 
kSnnen, also Entwieklungsfaktor werden. Von besonderer Wiehtigkeit schein~ 
mir diese Frage geraale iiir die Bedeutung des Zellunterganges bei der Augenent" 
wicklung zu sein. v. Szily hat durch Untersuehungen yon Embryonen yon 
Teleostiern, Amphibien, Snuropsiden und Mensehen die Konstanz ales Vet-  
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kommens yon Degenerationen bewiesen. Er land den Zelluntergang sehon immer 
sehr friih zu einer Zeit, in der die Neurotisation des Auges noeh nieht eingesetzt 
hat, beim Htihnehen etwa am 2.--4. Tag, beim Kaninchen beim 12 Tage alten 
Embryo, und zwar in den mittleren Teilen des Becherstieles und in der Netzhaut an 
der Stelle der Papille. Durch die Degeneration der Zellen entstehen im Beeherstfel 
G~nge, die an der Ansatzstelle am Auge am weitesten sind und sich hirnw~rts 
verengern. Diese Kani~le bilden den Wegweiser fiir die in das Auge einwachsenden 
Nervenfasern, die man nach kurzer Zeit im Zentrum der dutch den Zellunter- 
gang entstandenen G~nge finder. Die Degenerationen so|len also naeh v. Sz i ly  
einen chemotaktischen Reiz auf die einwandernden Nervenfasern ausiiben. In 
den F~llen, in denen das Zusammentreffen yon degenerierten Zellen und Nerven- 
fasern verhindert wird oder die Zelldegeneration iiberhaupt ausbleibt, kommt 
es nicht zur Verbindung veto Auge mit dem Zentralorgan, sondern die Nerven- 
fasern verlieren sich abirrend im Bindegewebe. v. Sz i ly  halt also den Zellunter- 
gang ffir etwas Prim~res und sieht in ihm einen wiohtigen Entwicklungsfaktor. 
Wir haben auf diese Vorgiinge bei der Augenentwieklung besonders geaehtet, da wir 
bei den Untersuchungen davon zungehst ausgingen. Auch wir fanden die st~rkste 
Ausbildung der Degeneration in dem zentralen Teil der Retina in einem Zeitpunkt, 
in dem die Bildung der sekund~ren Augenblase gera~e vollendet ist. Der weitere 
Zerfall der Zellen fiihrt zur Hohlraumbildung, ganz wie es v. Sz i ly  besehrieben 
hat. Nun aber m6chte ich auf einige abweichende Punkte hinweisen. Ein Auf- 
t reten von G~ngen, die durch den ganzen Beeherstiel bis zur Retina reiehten, 
habe ich nieht gesehen, vielleieht weil ich keine Rekonstruktionen angefertigt 
babe. Wiehtiger aber erscheint mir, dab die Degenerationen in der Augenblase 
sehon zu einer Zeit vorhanden sind, in der sie noeh nioht die fiir die Papille in 
Betracht kommende Lage haben. Wir fanden zunachst sehon bei der Entstehung 
der prim~ren Augenblase ehmn Untergang yon Zellen da, we sich die Augenblase 
in breiter Basis vom Vorderhirnbl~schen aussttilpt. D ie  Hgufigkeit der Degene- 
rationen war verschieden, doeh waren sie immer naehzuweisen. Bei etwas i~lteren 
]~mbryonen, bei denen der Beeherstiel noeh durchg~ngig war, lag die Haul)t- 
masse der Degenerationen immer im Bereieh der Abgangsstelle des Beeherstieles 
veto Gehirn. Von gr6Bter Becteutung ersoheint mir, dab der Degenerationsherd 
an der Stelle der sl)~teren Pal)ille schon im Stadium der prim~ren Augenblase 
Vorhanden ist. Sobald diese ihre gr6Bte Ausd'ehnung erreicht hat, entstehen an 
der Stelle, die dem Epithe! am nachs~en liegt, zahlreiehe Degenerationen. Diese 
8telle wird allerdings bei der Einsttilpung zum zentralen Teil der Retina zur 
~apille und liegt der Ansatzstelle des Beeherstiels unmitteibar auf. Die De: 
geaerationen liegen dabei immer in gr6Bter Menge glask6rperwi~rts, in unmittel- 
hater l~ghe der Gef~Be. Eine Kommunikation mit den Hohlr~umen des Becher- 
Stieles habe ich nieht gesehen. Es ist danaeh klar, dal~ die Degenerationen immer 
an den meehaniseh am meisten beanspruehten Stellen liegen und durch diese 
~eansl)ruehung verursacht werden. Sobald die Bfldung des Augenbechers voll- 
Zogen ist, linden sich sehr bald keine Degenerationen mehr in der Retina, aller- 
dings treten aueh dann sehon gleieh die ersten Nervenfasern auf; doeh konnten 
~vir einen unmittelbaren Zusammenhang zwisehen Neurotisation und Degene. 
~ation nicht be0baehten. 
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Ein ~hnlicher Vorgang fist von anderer Seite fiir Oeulomotorius- und Troehle- 
arisfasem besehrieben worden. H~ufig verliert sich ein Teil der Nervenfasern 
abirrend im Bindegewebe und erreicht das Erfolgsorgan nicht. Es setzt dann 
naeh einiger Zeit ein Zerfall der Nervenfasern ein. 

Wenn es uns in den bisher bervorgehobenen F~llen m6glich war, in einer 
durch meehanisehe Einflfisse bedingten Ern~hrungsst6rung die Ursache fiir den 
Zellzerfal[ zu linden, so k6nnen wir in einer weiteren groBen Gruppe diese Ursache 
meist nicht auffinden, und zwar geh6ren hierher alle die FMle, die zu einer Riick- 
bildung nut voriibergehend angelegter Organe und rudiment~rer Bildungen 
fiihren. Hierzu reehnen wir, wie ja oben dargelegt und begriindet wurde, auch 
die Degenerationen in den Ganglien der viaceromotorischen Hirnnerven und in 
den Spinalganglien. ])as Vorkommen der Degenerationen an diesen Stellen ist 
meines Wissens bisher nur von Hett in einer mir naeh Abschlufl meiner Arbeit 
zu Gesicht kommenden Abhandlung erwi~hnt. Hett hat an denselben Stadien yon 
menschlichen Embryonen die Degenerationen im Riickenmark in den Spinal- 
ganglien und in den Ganglien des Sympathicus gefunden. Von den Kopfnerven- 
ganglien erw~hnt Heft nichts, obwohl bei seinem jiingsten untersuehten Embryo 
yon 4,7 mm wahrscheinlich noch Reste der Degenerationen hier vorhanden sein 
diirften. Wit stimmen mit ihm darin iiberein, da]  die Degenerationen im Nerven- 
system nur auftreten, solange noch keine deutliche Differenzierung zu Gangiien. 
zellen stattgefunden hat. Was den unmittelbaren Anlafl zum Untergang der 
Zellen gibt, kSnnen wir nieht sagen. Weder finden sich in der unmittelbaren 
Nachbarschaft so reiehliche Mitosen, da]  der Wachs~umsdruck in Frage k~me, 
noch zeigen sich Gef~]ver~nderungen, die eine schlechtere Blutversorgung er- 
kl~rlich machen. Wir miissen uns vorl~ufig ffir alle diese F~lle mit der Fest- 
stellung der Tatsache begniigen, dab in den erw~hnten Gebieten zun~chst eine 
groBe Anzahl yon Zellen bereit gestellt wird zur Umdifferenzierung in Nerven- 
zellen, dab aber nur ein Teil hierzu verwendet wird, w~hrend die iibrigen zur Auf- 
16sung gelangen. Ebensowenig haben andere Untersucher eine Ursache Iiir den 
Zellzerfall finden kSnnen, wenn es sich um Riickbildungen innerhalb des wach- 
senden Organismus handelt. Ich erinnere nur an das Verschwinden des Hypo- 
physenstiels dutch Zellzeriall, an die Abtrennung der Schmelzleiste vom Mund- 
hShlenepithel, an die Umwandlung der kontinuierlichen Zahnlefiste in einzelne 
Teilstiicke. Immerhin fist uns die Bedeutung des Zelluntergangs auch hier in 
biologischer Hinsicht wiehtig. Sie zeigt, wie gerade in den letzterw~hnten F~llen, 
dal3 Zellen, die nur eine voriibergehende T~tigkeit haben, nach ErlSschen ihrer 
Funktionen alsbald vernichtet werden, sie zeigt abet auch, dab das phylogenetfisch 
h0her stehende Individuum in seinen friihen Stadien noch Organe anlegt, die 
dann so erheblich r~ickgebildet und umdifferenziert werden, da~ es oft schwierig 
ist, aus dem Vorhandensein yon Degenerationen die Zusammenh~nge zu linden. 
Andererseits kann abet auch gerade der Zelluntergang ein Hinweis auf rudi- 
ment~re Organe sein, die morphologisch nicht mehr angelegt werden, die abet 
dureh das Vorhandensein einzelner degenerierter Zellen auf die bestehende, ~ber 
sofort unterdriickte Organanlage hinweisen. Ich denke bier an kleine Degene" 
rationsherde, d ie  gewShnlich 4--7 Schnitte umfassen und in der ganzen S~uge~ier" 
reihe zu finden waren. Es liegen in der Gegend des Foramen Monroi, in der Medium 
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linie des Epitheliiberzugs des Plexus ehorioideus, im Teleneephalon regelm~Big 
einige degenerierende Zellen. Diese Stelle entspricht der Paraphyse niederer 
Tiere oder dem, was Hochstetter als par~physen~hnliches Organ bezeichnet. Die 
Degenerationen bilden sieh an dieser Stelle aueh bei Tieren, bei denen morpho-: 
logiseh keine Anlage der Paraphyse zu sehen ist, wie z. B. Hochstetter dies voa 
Katze, Kaninchen und Igel besonders erw~hnt. Die bei den beiden ersten Tieren 
gefundenen zugrundegehenden Zellen an dieser Stelle lassen erkennen, dab such 
hier eine Anlage des Organes stattgefunden hat. 

Bei all diesen Degenerationen im Zentralnervensystem werden die Chroraatin- 
bt0ckel an Ort und' Stelle resorbiert, nur ganz vereinzelt kommt es im Gebiet des 
Telencephalon medium zu einer AusstoBung in den Ventrikel. Da der Zerfall zu 
einem Zeitpunkt stattfindet, in dem eine histologische Differenzierung zu Ganglien- 
zellen noch nieht stattgefunden hat, w~re es m6glieh, dal] die Zellreste bei der 
Ern/~hrung der iibrig bleibenden Zellen und ihrer Ausdifferenzierung des Ganglien- 
zellcharakters eine Rolle spielen. Am sichersten seheint mir dies yon den De- 
generationen im Vorderhorn zu sein, die gera~le an den Stellen liegen, an denen 
sp~ter die Gal~gliengruppen des Vorderhorns auftreten. DaB das Nervensystem 
eine besondere SteUe in seiner Entwicklung einnimmt, geht auch aus Unter- 
suchungen yon Spatz hervor; dieser hat im Riickenmark des normalen neu. 
geborenen Kaninehens h~ufig im Untergang befindliehe Zellen gefunden, und zwar 
in der Glia, in ganz geringer Mange such in der Pia mater und in den Gefi~/]w~nden. 
I)ie Zellen 16sen sieh aus ihrer Umgebung los, in dem sich ein Spaltraum bildet 
uad sie so yon dem umgebenden Gewebe trennt. Alsbald setzt eine Kernwand- 
und Geriisthyperchromatose ein, w~hrend gleichzeitig die ZeUmembran ver- 
sehwindet. ])as endgiiltige Schieksal der zugrundegehenden Zellen konnte Spatz 
nieht feststellen. Er weist jed0eh darauf hin, da~ die Zahl der Degenerationen 
zu der Zeit am grOBten ist, in der die Myelinentwicklung ihr gr6Btes Ausmai] 
erreicht, under  hMt es deshalb fiir m6glich, dal~ die untergehenden Zellen in irgend- 
einer Weise an dem Proze~ der Myelogenie beteiligt sind. 

Zu den F~llen, von denen wir annehmen, daI~ der Zelluntergang zur Bildung 
eiaes neuen spezifischen Gewebes n(itig ist, geh(irt die Entstehung der Stiitz- 
Substanzen. Wir haben oben hi~ufig auf das Vorkommen yon zugrundegehenden 
Zellen im undifferenzierten Mesenehym der Kiemenbogen, der Extremit~ten, in 
der noch nieht verknorpelten Wirbelanlage hingewiesen. Dureh die Unter- 
SUehungen Scha/]ers fiber die Knorpelentwicklung bei niederen Wirbeltieren ist 
festgestellt, dai~ die proehondrale Grundsubstanz das Produkt von Zellk(irpern 
ist, die als eigentliche protochondrale Knorpelgrundsubstanz f~rberiseh erst 
dann nachweisbar ist, wenn eine Anzahl von Zellen in ihr zugrundegegangen ist 
Uad sieh ihr beigemengt hat. Dementsprechend nehmen wir an, dal3 alle die 
Zellen, die wir im Gebiet des knorpelbildenden Mesenehyms zugrundegehen sehen, 
Zur Bildung der Knorpelgrundsubstanz beitragen. Die Bildung der Stfitzsub- 
Stanzen besteht ja, wie Scha/]er sagt, in einem eellul~ren Umbau, in dem die eineu 
~lomente zugrundegehen (dureh AusstoBung, Aufl(isung, Einsehmelzung) und 
dutch naehriickende yon anderem Charakter ersetzt werden. 

Auf die in neuerer Zeit von Haberland, Freund, Gutherz u. a. aufgeworfeneFrage 
der Nekrohormonwirkung mSehte ieh hier nicht eingehen, da mir die Verh~ltnisse 
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noch zu undurchsichtig erseheinen, als daI3 man  bindende Schliisse daraus ziehen 
kSnnte. Ieh  will nur der Vollsti~ndigkeit halber erwi~hnen, dai~ von Caspari eine 
Beeinflussung der Careinomimmunit~t  dutch Zelluntergang experimentell  fest- 
gestellt worden ist. 

Unsere Untersuchungen fiber den Zelluntergang ergaben also ein iiberraschen- 
des Resultat .  Ausgehend yon einigen Angaben in der Literatur ,  in denen als 
Nebenbefund auf das Vorkommen von degenerierten Zellen hingewiesen war, 
fanden wir bei systematiseher Untersuchung eine solche Fiille yon Material, daf~ 
die ersehbpfende Behandlung des Problems durch einen einzelnen eine Unmbg- 
liehkeit ist. Ieh  muBte reich deshalb, als ieh zu dieser Erkenntnis  vor Zwei 
J ah ren  gekommen war,  dazu entsehlieflen, e ntweder den Untergang von ZeIlen 
an einer bes t immten  Stelle zu verfolgen und im einzelnen klarzulegen, auf die 
Gefahr hin, den Zusammenhang zwisehen bioreduktivem Geschehen mi t  den 
allgemeinen Fragen der Entwicklungsgesehichte zu verlieren, oder ftir aUgemeine 
Vorgi~nge wie Abschnfirung, Versehmelzung, Vaseularisation, Redukt ion vor- 
iibergehender Organanlagen das Vorkommen in der ganzen Wirbeltierreihe zu" 
beweisen, allerdings dann unter  Preisgabe yon interessanten Einzelf,.agen. Es  
sehien mir  bei dem Mangel an zusammenhi~ngenden Arbeiten hieriiber letzteres 
tier riehtigere Weg. Ieh glaube, da2 es je tzt  m(iglieh sein wird, Einzelfragen, die 
ieh nut  andeuten konnte, naehzugehen und die morphologischen Untersuehungen 
dutch histoehemisehe zu ergiinzen, naehdem ieh naehgewiesen habe, dal~ die 
Entwieklung jedes Individuums von vornherein verbunden ist mi t  Untergang von 
Zellen, daft abet  dieser Verlust eine notwendige Begleiterseheinung der Ent -  
wicklungsmechanismen ist. 
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