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(Ehemaliger Direktor: Prof. Dr. E.Seiferle, jetziger Direktor: Prof. Dr. K.H. Habermehl)

Die Entwicklung der Feinstruktur der Kaninchen- und
Meerschweinchenlunge und ihre Beziehung zur Entwicklungsreife
der Neugeborenen

Von H. Hofliger und E. Strittmatter-Bolleter

Die Lunge lit wihrend der intrauterinen Entwicklung ihre Haupt-
funktion, die Respiration, vollig vermissen. Mit der Geburt setzt unver-
mittelt ihre Tétigkeit ein. Diese plotzliche Umstellung erfordert eine funk-
tionstiichtige Ausbildung dieses Organs entsprechend der Entwicklungs-
reife des Neugeborenen. Diesbeziiglich sind die Unterschiede in der Klasse
der Saugetiere recht erheblich, so dall man in Analogie zu den Vogeln
ebenfalls von Nesthockern und Nestfliichtern spricht.

Mit der Geburt sind die Entwicklungsprozesse nicht abgeschlossen. Das
Neugeborene erweist sich in Form und Funktion noch unreif. Vom Er-
wachsenen unterscheidet es sich in der KoérpergroBe, in der Nahrungsauf-
nahme, in der Bewegung sowie in den psychischen Funktionen. Ratte und
Huftier stellen diesbeziiglich zwei Extreme dar (Starck, 1965). Die neu-
geborene Ratte erscheint hilflos und ganz auf miitterliche Pflege angewiesen.
Sie ist nackt und hat geschlossene Augen und Ohréffnungen. Demgegeniiber
ist das Huftier erheblich weiter entwickelt, und Bewegungskoordinationen er-
moglichen ihm schon bald nach der Geburt die Forthewegung. In der Er-
nahrung bleibt es vorderhand noch vom Muttertier abhangig. Es handelt
sich hier um zwei recht unterschiedliche Ontogenesetypen. Man versteht
darunter die Gesamtheit der morphologischen, physiologischen und biologi-
schen Gesichtspunkte im Gesamtablauf der Ontogenese.

Abb. 1 Neugeborenes Kaninchen.
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Derartige Unterschiede im Ablauf der Entwicklung gibt es in allen Ord-
nungen der Siugetiere. Was diejenige der Lagomorphen anbelangt, zu denen
man neuerdings die Kaninchen, Hasen und Pfeifhasen zusammengefa3t hat
(Romer, 1966), zdhlt das Kaninchen zu den Nesthockern, der Hase zu den
Nestfliichtern. In der Ordnung der Rodentier sind die Sciuromorpha (Horn-
chen) und Myomorpha (Méuseartige) Nesthocker, die Caviamorpha (Meer-
schweinchenartige) dagegen Nestfliichter. Die Raubtiere und damit auch
Hund und Katze stehen beziiglich Ontogenesetyp zwischen Insektivoren
und Nagern einerseits und Huftieren andererseits (Starck, 1965).

Die Kaninchen werden nach einer Tragzeit von 28 bis 32 Tagen weit-
gehend unbehaart und mit physiologischem Lidschlufl geboren (Abb. 1).
Ihr Bewegungsvermdogen ist noch wenig entwickelt. Sie erndhren sich zu-
néichst ausschlieBlich von Muttermilch. IThre Augenlider G6ffnen sich erst
10 Tage nach der Geburt, und mit etwa drei Wochen vermégen die Jungen
selbstdndig Futter aufzunehmen. Damit kommt auch eine vollkommenere
Bewegungskoordination in Gang. Die Zahl der Jungen erreicht 4 bis 12,
sogar bis 18.

Beim Meerschweinchen dauert die Trachtigkeit 63 bis 68 Tage. Die Neu-
geborenen (Abb. 2) sind vollsténdig behaart, sehen, bewegen sich lebhaft
und nehmen vom ersten Tag an selbstandig Futter auf. Die Zahl der Jungen
betrigt 2, 3 bis 5.

Der unterschledhche Grad der Entwicklungsreife zur Zeit der Geburt
stellt verschieden hohe Anforderungen an die Funktionsfdhigkeit und damit
an die Struktur der Lunge beider Tierarten, wodurch auch die pri- und
postnatale Entwicklung beeinflullt sind.

Abb. 2 Neugeborenes Meerschweinchen.
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Die fetale Lungenentwicklung 148t sich in drei Stadien unterteilen, die
sich allerdings teilweise iberschneiden. Bender (1925) vergleicht die frithe
Entwicklung der Lunge mit derjenigen einer exokrinen Driise. Er bezeichnet
die epithelialen Endknospen des primitiven Lungenbéumchens als Pneumo-
nomeren. Sie entsprechen den von Heidenhain als Adenomeren benannten
teilungsfidhigen Endsprossen der Speicheldriisen. Der Pneumonomerentei-
lung gehen eine transversale Verbreiterung der Endknospe und ein Einsinken
ihres Mittelteiles voraus. Mit dem praterminalen Gang entsteht so ein cha-
rakteristisches Zwischenstadium der Teilung, die Hammerform. Das Dritsen-
stadium der Lungenentwicklung mit diesen typischen Formen der Pneumo-
nomerenteilung findet man beim Kaninchen mit 20, beim Meerschweinchen
mit 30 Tagen Fetalalter.

Durch Wachstum der Pneumonomeren verbunden mit Erweiterung und
fortschreitende Unterteilung derselben durch lumenwérts einwachsende
Septen entsteht das sacculdre Stadium der Lungenentwicklung (Abb. 3).
Diese Luftsickchen besitzen wie die Pneumonomeren vorerst noch eine
vollstdndige Epithelauskleidung, die im Verlaufe der weiteren Entwicklung,
lichtmikroskopisch gesehen, jedoch immer liickenhafter wird. Den sacculé-
ren Bau des Lungenparenchyms trifft man beim Kaninchenfeten mit 28
Tagen, beim Meerschweinchen mit 55 Tagen.

Die den spiteren Bronchen entsprechenden intrapulmonalen Luftwege
erhalten beim Meerschweinchenfeten schon mit 45 Tagen Stiitzelemente in
Form von Knorpelplittchen, wihrend solche beim Kaninchen vor der Geburt

Abb. 3 Lunge eines frischgeborenen Kaninchens, das wenige Stunden geatmet hatte. H.E.-
Farbung. Sacculdres Stadium des Lungenparenchyms. Gerdumige Luftsdckchen mit inter-
und intrasacculédren Septen. 112: 1.
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noch fehlen. Das die gréBeren Luftwege auskleidende mehrreihige Zylinder-
epithel weist erstmalig bei 55 Tage alten Meerschweinchenfeten einen
Flimmerbesatz auf. Zur gleichen Zeit erscheinen auch die ersten Becherzellen.
In der Lunge der Kaninchen bekommt das Epithel der Luftwege Flimmern
erst zur Zeit der Geburt; Becherzellen dagegen fehlen in diesem Stadium
noch vollig. Indessen kann man am Luftwegepithel des Kaninchens schon
in der prianatalen Entwicklung zwei besondere Merkmale feststellen: die
Kuppensekretion und das Auftreten paranukledrer Vakuolen. In den Bron-
chen und insbesondere in den Bronchuli lassen die Epithelzellen lumenwarts
kuppen- und keulenférmige Fortsdtze nach Art von Sekretkuppen in apo-
krinen Driisen erkennen (Clara, 1937). Solche Zellkuppen werden von der
Zelloberfliche abgeschniirt und ins Lumen der Luftwege abgestofien, wo sie
miteinander konfluieren. Es handelt sich um eine apokrine Sekretion. Ferner
treten schon in der fetalen Kaninchenlunge in den Epithelzellen der Luft-
wege iiber, unter und neben dem Kern Vakuolen auf, die mit in Entstehung
begriffenen Becherzellen verwechselt werden kénnen. Diese paranukledren
Vakuolen stellen nach v. Hayek (1953) ebenfalls einen Sekretionsvorgang
dar. ' '

Driisen kommen bei beiden Tierarten nur in der Luftrohre und in den
Hauptbronchen, nicht aber in den intrapulmonal gelegenen Luftwegen vor.

Das fiir die Respiration und die Lungendurchblutung unentbehrliche
elastische Gewebe erscheint beim Menschen wie auch bei den Haussdugern
und damit auch bei Kaninchen und Meerschweinchen zuerst in der Wand
der BlutgefiBe, sodann in den Bronchen und Bronchuli und schlieBlich im
Lungenparenchym. In den Asten der Lungenarterien des Kaninchens ist
mit 20 Tagen Fetalalter eine L. elastica interna zu erkennen, die allerdings
noch nicht vollstindig geschlossen ist. Beim Meerschweinchen erscheint sie
entsprechend der lingeren Tragzeit erst mit 37 Tagen. In der Schleimhaut
der groBeren und kleineren Luftwege hat sich das elastische Langsfasernetz
mit 28 (Kaninchen) bzw. 45 Tagen (Meerschweinchen) differenziert. In den
Septen der Luftsickchen treten beim Kaninchen mit 28 Tagen Elastin-
klimpchen, elastische Fasern in der ganzen Sickchenwand dagegen erst
beim Neugeborenen auf. Beim Meerschweinchenfeten findet man mit 55
Tagen elastische Fasern im Lungeninterstitium und knopfartige Anreiche-
rungen am Scheitel der Alveolarsepten. Es ist bemerkenswert, daB zur Zeit
der Geburt das elastische Fasersystem sowohl beim Nestflichter (Meer-
schweinchen) wie beim Nesthocker (Kaninchen) so weit entwickelt ist, daB
es beim Einsetzen der Atmung seinen Aufgaben der Dehnung (Inspiration)
und Retraktion (Exspiration) im Lungenparenchym und -kreislauf gerecht
zu werden vermag. Entsprechend den hoheren Anforderungen an eine aus-
reichende Sauerstoffversorgung beim Nestfliichter, ist das elastische System
beim neugeborenen Meerschweinchen stirker ausdifferenziert.

Derselbe Gesichtspunkt ist auch fiir die fetale Entwicklung des Lungen-
parenchyms, des Alveolarbdumchens, maBgebend. Beim geburtsreifen Ka-
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ninchen bildet der letzte noch mit einem kontinuierlichen Epithel ausge-
kleidete Abschnitt des Bronchalbaumes, der Bronchulus terminalis, mittels
einer gemeinsamen Miindung (Atrium) den Zugang zu mehreren Luftsick-
chen. Es fehlen noch respiratorische Bronchuli und die iibrigen Abschnitte
des Alveolarbdumchens, ndmlich Alveolargdnge und Alveolarsickchen. Da-
gegen sind am Ende der fetalen Entwicklungsphase des Meerschweinchens
simtliche Elemente des Alveolarbdumchens klar zu erkennen (Abb. 4).
Entsprechend der verschiedenen Entwicklungsreife neugeborener Ka-
ninchen und Meerschweinchen 1aBt das Strukturbild frisch beatmeter Lungen
beider Tierarten erhebliche Unterschiede erkennen. Beim Kaninchen ist
immer noch das sacculire Stadium des Lungenparenchyms vorhanden, mit
weitlumigen Luftséckchen, die durch dickwandige Septen unterteilt wer-
den (Abb. 3). Beim Meerschweinchen dagegen zeigt sich die typische alveo-
liare Struktur mit den vorerst noch kleinen, dinnwandigen Alveolen (Abb.5),
woraus gegenitber dem Kaninchen eine erhebliche Vergroflerung der respi-
ratorischen Oberfliche und eine fiir den Gasaustausch vorteilhafte Verdiin-
nung der Atmungskammerwinde resultiert. Dazu kommen eine stirkere
Entwicklung der elastischen Fasern im Lungeninterstitium und in den
Alveolenwinden und ein Knorpelgeriist in den Bronchen, welches das Offen-
bleiben der grofleren Luftwege garantiert und damit einen geniigenden

Luftzutritt sicherstellt, was fiir das Meerschweinchen als Nestfliichter lebens-
wichtig ist.

Abb. 4 Lunge des geburtsreifen Meerschweinchens. H.E.-Farbung. Bronchulus mit ab-
gehendem Bronchulus terminalis und Alveolarbéumchen: 2 respiratorische Bronchuli mit
Alveolargingen und Alveolarsickchen. Lungenparenchym im alveoldren Stadium. Alveolen,
klein und dickwandig, weil kollabiert. 112 : 1.
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Abb. 5 Lunge eines frischgeborenen Meerschweinchens, das wenige Stunden geatmet hatte.
H.E.-Farbung. Alveoliares Stadium des Lungenparenchyms. Gleichméfige Entfaltung des-
selben. Kleine, verschieden geformte Alveolen mit diinnen Alveolarsepten. Bronchulus mit

Arterie. 112: 1.

- Mit der Geburt ist die Entwicklung der Lunge nicht abgeschlossen. Ent-
sprechend der zu diesem Zeitpunkt erreichten und nach dem Ontogenesetyp
verschiedenen Struktur schreitet die Entwicklung weiter.

Die unterschiedliche Differenzierung der Nesthocker- und Nestfliichter-
lunge in der postnatalen Entwicklung kommt im Verhalten des Lungen-
trockengewichtes zum Ausdruck. Beim Kaninchen steigt dasselbe in den
ersten fiinf Wochen rasch von 130 auf 1280 mg an, 1Bt dagegen spéter nur
noch geringe Gewichtszunahme erkennen, wihrend das Kérpergewicht bis
zur Geschlechtsreife kontinuierlich zunimmt, abgesehen von einer sprung-
haften Steigerung kurz nach dem Absetzen, was mit der dann einsetzenden
reichlicheren und vielféltigeren Erndhrung im Zusammenhang stehen diirfte.
Die Meerschweinchenlunge dagegen zeigt von der Geburt bis zum 50. Lebens-
tag eine gleichmaflige, dem Korpergewicht parallel gehende Gewichtszu-
nahme. Der durch die kiirzere Tragzeit bedingte Riickstand in der Lungen-
und Korpergewichtsentwicklung des Kaninchens wird offenbar durch
rascheres Wachstum gleich nach der Geburt bzw. nach dem Absetzen wett-
gemacht.

Beim Kaninchen geht die Umwandlung des sacculdren ins alveoldre Sta-
dium des Lungenparenchyms erst mit 8 Tagen vor sich. Die Ausdifferenzie-
rung des Alveolarbdumchens erfolgt ebenfalls wesentlich spiter als beim
Meerschweinchen. Bronchuli respiratorii gelangen beim Kaninchen 2 bis 5
Tage nach der Geburt zur Ausbildung. Mit 8 Tagen erfolgt die Differenzie-
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rung der Alveolargiinge, die sich immer noch durch ein Atrium vom respi-
ratorischen Bronchulus absetzen und peripherwirts in den Alveolarsickchen
endigen.

Wachstumserscheinungen in Form von Septierungsvorgangen im Lun-
genparenchym gelangen beim Meerschweinchen kurz nach der Geburt zum
AbschluB, wihrend sie beim Kaninchen bis zum Alter von 5 Wochen an-
dauern. Die weitere Ausgestaltung erfolgt bei beiden in Form der Verlinge-
rung der Luftwege, der Dehnung und Erweiterung der Alveolen und der
zentripetal fortschreitenden Alveolarisierung von Luftwegen.

Was die Wand der gréBeren und kleineren Bronchen anbelangt, wurde
das erstmalige Auftreten von Becherzellen im mehrreihigen Flimmerepithel
beim Kaninchen mit Sicherheit erstmals mit 68 Tagen festgestellt. Sie stehen
vereinzelt, seltener in Gruppen, bleiben auf gréere Bronchen beschriankt
und kénnen mit den im Luftwegepithel zahlreich vorkommenden Zellen mit
paranuklediren Vakuolen verwechselt werden.

Erst 14 bis 17 Tage nach der Geburt entwickeln sich beim Kaninchen
Knorpelscherber in der Bronchalwand, also kurz vor jenem Termin, da die
Jungen ihre Nahrung selbstindig aufzunehmen pflegen. Die damit verbun-
denen Bewegungen erheischen eine erhéhte Sauerstoffversorgung des Or-
ganismus und damit eine vermehrte Zufuhr von Atmungsluft, die durch

von Knorpelplittchen gestiitzte und offengehaltene Bronchen besser ge-
wihrleistet wird.

Verglichen mit dem Meerschweinchen, wo dle Bildung der knorpeligen
Stiitzelemente in den Luftwegen bereits mit 45 Fetaltagen erfolgt, kommt
diese beim Kaninchen scheinbar spit in Gang. Beriicksichtigt man jedoch
die pri- und postnatale Entwicklung und zihlt beim Kaninchen zum Alter
die Tragzeit hinzu, geht die Knorpelbildung in den Bronchen der beiden
Nager zur selben Zeit vor sich. Die Geburt setzt in der Entwicklung eine
Zisur, -die in der Ontogenese des Nesthockers frither, in derjenigen des
Nestfliichters spiter gesetzt wird. Pré- und postn'atale Entwicklung diirfen
nicht fiir sich allein betrachtet werden, weder im Werdegang des Gesamt-
organismus, noch auch in der Organogenese.

Ein fir die Nagerlunge typischer Befund, ndmlich das Vorkommen von
lymphatischem Gewebe in Form von Lymphknétchen in der Wand der
Bronchen und Bronchuli sowie von Gefilen und verstreut im Parenchym,
158t bei Kaninchen und Meerschweinchen keine zeitliche Abhingigkeit vom
Ontogenesetyp erkennen. Lymphknotchen treten bei beiden frithestens 11
Tage nach der Geburt auf und zeigen individuelle Unterschiede beziiglich
Zahl und Verteilung.

Zusammenfassung
In der pri- und postnatalen Entwicklung der Kaninchen- und Meer-

schweinchenlunge manifestieren sich. zwei -unterschiedliche Ontogenese-
typen, nimlich Nesthocker (Kaninchen) und Nestflichter (Meerschwein-
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chen). Die zeitliche Differenzierung einzelner Organ- und Gewebsstrukturen
erfolgt in Ubereinstimmung mit den unterschiedlichen Anforderungen, die
an die Respirationsfunktion der Lunge gestellt werden und die vom Grad
der Entwicklungsreife des Neugeborenen abhéngig sind.

Résumé

Au cours du développement pré- et post-natal du poumon chez le lapin et le cobaye,
il se manifeste deux types différenciés d’ontogenése, & savoir les nidicoles et les nidi-
fuges, le lapin pour les premiers et le cobaye pour les seconds. La différentiation dans
le temps de certaines structures tissulaires et organiques a lieu en fonction des exigences
différentes posées & l’activité respiratoire du poumon qui dépendent du degré de la

maturité embryonnaire des nouveau-nés.

Riassunto

Nello sviluppo pre- e postnatale del polmone di coniglio e di cavia, si differenziano
due diversi tipi ontogenetici: in particolare i rimanenti nel nido (coniglio) e quelli che
ne escono (cavia). La differenziazione della struttura degli organi e dei tessuti avviene
in correlazione alle esigenze diverse che sono poste alla funzione respiratoria e sono
dipendenti dal grado di maturita dello sviluppo dei neonati.

Summary

‘In the prenatal and postnatal development of the lung in the rabbit and the guinea-
pig two different ontogenetic types are manifest: the nidicolous (rabbit) and the
nidifugous (guinea-pig). The temporal differentiation of the individual structures of
organs and tissues occurs in accordance with the different demands made on the
respiratory function of the lung, which are dependent on the degree of development
maturity of the neonate.
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Die Arbeit umreiflt ein Problem aus der vor der Verdffentlichung stehenden
Dissertation: Strittmatter-Bolleter E.: Die Entwicklung der pré- und postnatalen
Feinstruktur der Kaninchen- und Meerschweinchenlunge.-

Wir verweisen auch auf das Literaturverzeichnis daselbst.
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