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Morphometrie mit Hilfe der Bildanalyse

Die Leistungsfihigkeit von Organsystemen ist anatomisch meflbar

Von Hans-Rainer Duncker und Andres Kriete *

In der Vergangenheit wurde die Struktur von
Organen qualitativ beschrieben, wiihrend ih-
re Leistungsfihigkeit mit physiologischen
Methoden unter verschiedenen Bedingungen
gemessen wurde, so ihr Sauerstoffverbrauch
oder ihre Arbeitsleistung. Nach der Entwick-
lung der elektronenmikroskopischen Dar-
stellung der zelluliren Bauelemente dieser
Organe wurde es moglich, Grofle und Aus-
dehnung dieser Bauelemente, die die maxi-
male Leistungsfihigkeit dieser Organe be-
dingen, exakt zu bestimmen. Zur Messung
dieser Bauelemente und Berechnung ihrer
funktionell wichtigen GroBen wurden in den
letzten beiden Jahrzehnten die ,,Stereologi-
schen Methoden* entwickelt, speziell an
Wirbeltierlungen. Die Messungen wurden
anfangs von Hand durchgefiihrt, in den letz-
ten Jahren wurden zur weitgehend automati-
schen Messung leistungsfithige Bildanalyse-
systeme entwickelt. Die Maglichkeiten die-
ser quantitativen Analysen werden an den ei-
genen umfangreichen Untersuchungen am
Atemapparat der Vogel dargestellt, zugleich
wird das Bildanalysesystem des Instituts fiir
Anatomie vorgestellt.

Die Vogel besitzen die leistungsfihigsten
Lungen, wie vor Jahren bereits einmal im
JLU-Forum (5/1981) dargestellt. Das erga-
ben nicht nur einzelne physiologische Mes-
sungen an Vogeln, deren Stoffwechsel im
Fliegen in einem geschlossenen Windkanal
gemessen wurde, sondern auch aus der au-
Berordentlich komplizierten Struktur ihres
Atemapparates. Sie besitzen den am hoch-
sten differenzierten Apparat fiir den Gas-
austausch unter allen Wirbeltieren. Alle
landlebenden Wirbeltiere haben meist paa-
rige Lungen ausgebildet, die durch Schluck-
vorginge (bei Amphibien) oder durch die
Atembewegungen des Rippenkorbes mit
Frischluft ventiliert werden. Dabei werden
die Lungen mit ihrem gekammerten Bin-
nenraum erweitert. Die Wiinde dieser Kam-
mern tragen die Blutkapillarnetze unter ei-
nem diinnen Deckepithel. Der Gasaus-
tausch erfolgt zwischen der in die Kammern
eingeatmeten Luft und dem in den Kapilla-
ren stromenden Blut, speziell den roten
Blutkorperchen, den Erythrozyten. Dabei
missen die Gase, das abzugebende Kohlen-
dioxyd aus den Erythrozyten, durch eine
diinne Schicht von Blutplasma, durch die
Kapillarwand, durch eine sehr diinne Zwi-
schenschicht und durch das diinne Deck-

* Zeichnungen von Christian Thiele, Institut fiir Anato-
mie und Zytobiologie

Abb. 1: Oben: Schema der bronchoalveold-
ren Sdugerlunge. Unten: Brust- und Bauch-
héohle eines Rhesusaffen. Die Brusthohle wird
von dem Rippenkorb umschlossen und ist ge-
gen die Bauchhohle durch das Zwerchfell ab-
gegrenzt. Im Brustkorb ist die linke Lungen-
hohle nach Herausnahme der Lunge zu sehen
sowie das Mittelfell mit dem Herzen, das die
linke von der rechten Lungenhdhle trennt.

epithel in die Luft der Lungenkammern
hinausdiffundieren und der Sauerstoff in
umgekehrter Richtung in die Erythrozyten
hinein. Die Fahigkeit oder besser Kapazitit
zur Abgabe von CO, und Aufnahme von
O, hiingt nun davon ab, wie grol3 der Kon-
zentrations- oder besser Partialdruckunter-
schied fiir diese Gase zwischen den Erythro-
zyten und der Luft in den Lungenkammern
ist, wie dick die Barriere aus Lungenepithel,
Zwischenschicht und Kapillarwand zwi-
schen Erythrozyten und Lungenluft ist, und
wie grof} die gesamte Austauschoberfliche
der Lunge ist, bezogen auf die zu versorgen-
de Kdorpermasse.

Der Partialdruck der Gase ist in der einge-
atmeten Frischluft fiir die auf Meereshéhe
atmenden Landwirbeltiere gleich, der Par-
tialdruck der Gase in threm Blut bewegt
sich in einem vergleichbaren Bereich. Die
groflen Unterschiede zwischen den ver-
schiedenen Lungen der Landwirbeltiere lie-
gen nun in der Grofle der Austauschober-
fliche, die sie pro Gramm Korpergewebe
besitzen, und in der Dicke der Diffusions-
barriere zwischen Luft und Blut. Die Aus-
tauschoberfliche pro Gramm Korpergewe-
be, geteilt durch die mittlere Barrierendik-
ke, ergibt nun ein sehr gutes Mal}, mit dem
der von einer Lunge maximal zu leistende

Abb.2: Oben: Schema der parabronchialen
Vogellunge mit ihren Luftsdcken. Unten:
Brust- und Bauchhéhle einer Stockente. Un-
ter den Brustwirbeln ist die linke Lungenhdh-
le zu sehen, aus der die Lunge herausprdpa-
riert wurde, so dafy ihre Abgrenzung nach un-
ten durch das straffe Septum zu erkennen ist.
Unter dem Septum liegen die Luftsdicke, die
sich iiber den Brustkorb hinaus weit nach vor-
ne und nach hinten in die Bauchhihle ausdeh-
nen.

Gasaustausch zu charakterisieren ist. Wir
haben diesen Wert den ,,Anatomischen Dif-
fusions-Faktor* der jeweiligen Lunge ge-
nannt, der einen sehr guten Vergleich von
Lungen ganz unabhiingig von ihrer speziel-
len Bauweise gestattet. Die Barrierendicke
nimmt von den Amphibien und Reptilien
zu den Sdugern und besonders zu den Vo-
geln hin stetig ab. Besonders stark wichst
aber die Grofle der Austauschoberfliche
von den einkammerigen Lungen der Am-
phibien, Eidechsen und Schlangen bis hin
zu den mehrkammerigen Lungen der
Schildkroten, Warane und Krokodile. Bei
den Sdugern ist die Lunge dann in eine Viel-
zahl von kleinen Lungenblischen, Alveo-
len, unterteilt, die durch einen reich ver-
zweigten Bronchialbaum angeschlossen
sind (Abb. 1). Dadurch erreicht die Siuger-
lunge eine enorme VergroBerung der Aus-
tauschoberfliche, die es diesen Warmblii-
tern gestattet, ihren dauernd hohen Stoff-
wechsel zu unterhalten. Dieser strukturellen
Entwicklung entsprechend nimmt der
~Anatomische Diffusions-Faktor" von den
Amphibien zu den Schildkréten und Wara-
nen hin zu, besonders hoch ist er dann bei
den Sdugetieren.

Bei den Amphibien, Reptilien und Sdugern
werden die Lungen durch die Atembewe-
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gungen Volumeninderungen unterworfen,
sie sind die Blasebilge fiir ihre eigene Venti-
lation, wiithrend sie gleichzeitig in den Wan-
dungen ihrer Kammern oder Alveolen den
Gasaustausch durchfiihren. Bei den Vogeln
dagegen sind diese beiden Funktionen diffe-
renziert und auf zwei verschiedene Teile des
Atemapparates verteilt. Die Lungen der
Vogel fithren nur den Gasaustausch durch,
sie sind im Brustkorb zu beiden Seiten der
Wirbelsdule allseitig verwachsen und gegen
die Eingeweide durch ein straffes Septum
abgegrenzt (Abb.2). Diese starr ausge-
spannten Lungen bestehen aus dicht neben-
einander stehenden, miteinander verbunde-
nen Parabronchien, die von Sekundirbron-
chien an der unteren und an der seitlichen
Oberfliche der Lunge ausgehen. Die Se-
kundérbronchien entspringen vom Haupt-
bronchus, so daf3 die Luft vom Hauptbron-
chus aus tiber die seitlichen Sekundérbron-
chien die Parabronchien durchstrémen
kann, um tiber die unteren Sekundédrbron-
chien zurtickzukehren. Diese gleichgerich-
tete Durchstréomung der Lunge wird von
den unter dem Septum liegenden Luftsik-
ken bewirkt, die an die unteren Sekundér-
bronchien und an den Hauptbronchus an-
geschlossen sind, und die als Blasebilge
durch die Atembewegungen ventiliert wer-
den. Der starre Einbau der Vogellunge er-
moglichte es, um die zahlreichen, in der
Wand der Parabronchien radidr angeord-
neten Blutkapillaren herum, ein dichtes Ge-
flecht diinner Luftkapillaren auszubilden.
Dieses starke Maschenwerk von Blut- und
Luftkapillaren ergibt gegeniiber einer Siu-
gerlunge eine ganz erhebliche Vergrofe-
rung der Austauschoberfliche, aullerdem
gestattet es eine extrem diinne Ausbildung
der Gewebebarriere zwischen Luft und
Blut. Diese Baueigentiimlichkeiten ergeben
einen im Vergleich zu Siugern viel h6heren
»Anatomischen Diffusions-Faktor®™, der
die maximale Leistungsfihigkeit der Vogel-
lunge fiir den Gasaustausch prizise wider-
spiegelt.

Anatomischer Diffusions-Faktor

Bis zur Berechnung dieser ,,Anatomischen
Diffusions-Faktoren® war es jedoch ein
weiter Weg. Nachdem wir die Grundstruk-
turen der Atemapparate der Vogel sowie
der verschiedenen Reptiliengruppen darge-
stellt hatten und auch verstanden, wie sich
aus dem gemeinsamen Reptilienstamm so
grundsitzlich verschiedene Atemapparate
wie der der Vogel und der der Sduger ent-
wickeln konnten, stellte sich folgende Fra-
ge: Wo liegen tiber diese wesentlichen quali-
tativen Differenzen im Bau hinaus die wich-
tigen quantitativen Unterschiede in den fiir
die Austauschfunktionen wichtigen Struk-
turen dieser verschiedenen Lungen, auf de-
nen ihre unterschiedlichen Leistungsfihig-
keiten beruhen? Dieser Frage gingen wir
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Abb.3: Bei den dargestellten 16 Vogelarten wurde der quantitative Aufbau ihres Atemappa-
rates analysiert: Obere Reihe: Europdische Wachtel, Rebhuhn, Jagdfasan, Haushuhn, Bron-
zeputen. Untere Reihe: Veilchenohrkolibri, Zwergkleiber, Haussperling, Wellensittich, Haus-
taube, Rabenkrdihe, Blefhuhn, Stockente, Mdusebussard, Kanadagans und Héckerschwan.

mehr als 15 Jahre zusammen mit mehreren
Diplomanden und Doktoranden der Zoo-
logie, Medizin und Veterindrmedizin nach.
Dabei waren die MeBverfahren fast aus-
schlieBlich von Hand durchzufiihren. Mit
diesen Methoden haben wir inzwischen 16
Vogelarten vom Veilchenohrkolibri bis
zum Hockerschwan untersucht (Abb.3)
und deren ,,Anatomische Diffusions-Fak-
toren™ berechnet. Ein ehemaliger Mitarbei-
ter bearbeitete auBerdem eine Reihe von
Reptilienlungen morphometrisch. Der Ber-
ner Arbeitsgruppe um den Anatomen Prof.
Weibel, der als Pionier die Methoden der
Stereologie und Lungenmorphometrie ent-
scheidend entwickelt hat, verdanken wir die
Daten von inzwischen 36 Siugerarten. Die-
se Daten von Reptilien, Sdugern und Vo-
geln erlauben es jetzt, ganz unabhingig von
der speziellen Struktur ihrer Atemorgane,
ihre Lungen in Bezug auf ihre maximale
Austauschleistung zu vergleichen.

Neues Verfahren

Die quantitative Untersuchung eines Or-
gansystems beginnt mit der Messung von
Gesamtkorper- und Organ-Frischgewich-
ten an einer bestimmten Anzahl von Indivi-
duen, damit spiter die erhobenen Organda-
ten zu anderen Organsystemen und zur Ge-
samtmasse der Korpergewebe in Beziehung
gesetzt werden konnen. Aufgrund der spezi-
ellen Struktur des Atemapparates der Vogel

muBten wir ein neues Verfahren entwickeln,
um die Volumina ihrer Lungen und insbe-
sondere ihrer Luftsicke messen zu konnen,
die so diinnwandig sind, daB sie nicht her-
auspripariert und dann volumetriert wer-
den konnen. Dazu wurden die Lungen und
Luftsicke, nachdem sie in einem Vakuum-
kasten evakuiert worden waren, mit einem
diinnflissigen Silikonkautschuk gefiillt, der
dann in den Lungen und Luftsicken ohne
Schrumpfung polymerisierte. Diese Sili-
konkautschuk-Ausgiisse (Abb.4) wurden
herauspripariert und das Volumen der ein-
zelnen Anteile bestimmt. Im néchsten
Schritt wurden Lungen im Korper fixiert
und sorgfiltig ohne Kompression heraus-
pripariert. Einige dieser Lungen wurden in
15-20 Scheiben gleicher Dicke zerlegt. An
diesen Scheiben wurden nach stereologi-
schen Methoden mit einem Punktzéihlver-
fahren mittels tibergelegter Raster die Volu-
menanteile ermittelt, die 1) die Haupt- und
Sekundérbronchien, 2)die versorgenden
groBeren Gefile, und 3) die Parabronchien
einnehmen (Abb.5). Aus sechs definierten
Regionen dieser Lunge wurden Gewebe-
proben von Parabronchien entnommen
und in Paraffin eingebettet, um mikrosko-
pische Serienschnitte herzustellen. An die-
sen Serienschnitten wurden mit gleichen
stereologischen Methoden die Volumenan-
teile ermittelt, die 1) die Lumina der Para-
bronchien, 2) die zwischen ihnen liegenden
Gefile, und 3) das Blutkapillar-Luftkapil-



SPIEGEL DER FORSCHUNG 4/87 17

Abb.4: Silikon-Kautschuk-Ausguf$ des Lun-
gen-Luftsacksystems von einem Rebhuhn. In
dem Skelett sind unter den oberen Rippen die
Lungen zu sehen, die Luftsdcke fiillen einen
groflen Teil des Rumpfes vor, unter und hin-
ter den Lungen. Um Schulter- und Hiiftge-
lenk herum liegen Aussackungen der Luft-
sdcke.
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dagans mit iibergelegtem Raster zur Bestim-
mung der relativen Volumina von 1) Haupt-
und Sekunddrbronchien, 2) grifleren Gefd-
flen und 3) Parabronchien. Daneben die ge-
wonnenen Daten grafisch dargestellt.
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(Abb.6).

Das MebBverfahren

Aus speziell fixierten und herauspriparier-
ten Lungen wurden dann aus den sechs de-
finierten Regionen Gewebeproben des
Blutkapillar-Luftkapillar-Netzwerkes ~ der
Parabronchien fiir die Elektronenmikro-
skopie eingebettet und ultradiinn geschnit-
ten. Von diesen Schnitten wurden Serien
von Bildern bei ca. 5000facher VergroBe-
rung aufgenommen, an denen wieder mit
iibergelegten Rastern die Volumenanteile
ermittelt, die 1) das Blut in den Blutkapilla-
ren, 2) die Luft in den Luftkapillaren, und
3) das Gewebe zwischen Blut und Luft, also
die Wandungen der Kapillaren, einnechmen
(Abb.7). Nun konnte aus allen bisher vor-
liegenden Melschritten berechnet werden,
wie grof3 das Volumen des gesamten Geféf3-
systems in der Lunge ist, oder wieviel Blut
sich nur in den Kapillaren der Lunge und
damit im moglichen Gasaustausch befin-
det, oder wie groB3 das Volumen des Ma-
schenwerks aus Blut- und Luftkapillaren

ist, also des eigentlichen Austauschgewe-
bes.

An den Bildern der elektronenmikroskopi-
schen Schnitte dieses Austauschgewebes
wurden dann mit einem anderen stereologi-
schen Verfahren mit Hilfe tibergelegter Li-
nienraster die GroBen der Oberflichen be-
stimmt, die 1) die Blutkapillaren und 2) die
Luftkapillaren besitzen, und 3) die Anteile
ihrer Oberflichen, die direkt aneinander
grenzen, also die effektive Austauschober-
fliche darstellen. Mit Hilfe der vorher ge-
wonnenen Volumendaten der Lungen 163t
sich nun berechnen, wie gro3 die gesamte
sowie die effektive Austauschoberfliche der
Lungen ist und wieviel Austauschoberflé-
che pro Gramm Korpergewebe ausgebildet
ist. — An hoher vergroflerten Aufnahmen
der elektronenmikroskopischen Schnitte
dieses Austauschgewebes aus den sechs
Lungenregionen wurden dann nach einem
weiteren stereologischen Verfahren die
Dicke der Gewebeschicht zwischen Blutka-
pillaren und Luftkapillaren, also die Dicke
der Diffusionsbarriere, gemessen. Aus die-
sen MeBwerten wurde das harmonische
Mittel bestimmt, das am besten die physio-
logische Diffusionskapazitit abbildet. Die
Austauschoberfliche pro Gramm Korper-
gewebe, geteilt durch das harmonische Mit-
tel der Dicke der Diffusionsbarriere, ergibt
dann den ,,Anatomischen Diffusions-Fak-
tor* der einzelnen Art.

Umfangreiche Datensammlung

Um die Atemapparate der verschiedenen
Landwirbeltiere miteinander zu verglei-
chen, haben wir alle verfiigbaren, mit mo-
dernen morphometrischen Methoden ge-
wonnenen Daten von Reptilien, Sdugern
und Vogeln zusammengestellt. So konnten
wir die Volumina der ganzen Lungen, aber
auch die Volumina des Gefillsystems oder
des Blutes in den Kapillaren, die GroBe der
Austauschoberfliche und die Barrierendik-
ke der verschiedenen Atemapparate mitein-
ander vergleichen. Wir errechneten den
~Anatomischen Diffusions-Faktor* nicht
nur fiir die von uns untersuchten 16 Vogel-
arten, sondern auch fiir die untersuchten
Reptilienarten und fiir 14 ausgewihlte Siu-
ger aller Korpergrofen nach den Daten von
Weibel. Die Leistungsfihigkeit der Lungen
steht nun direkt mit dem einer Tierart maxi-
mal moglichen Stoffwechsel in Beziehung.
Betrachten wir den Stoffwechsel verschie-
den grofler Tiere gleicher Bauweise und
Physiologie, so wichst der Stoffwechsel
nicht linear mit der Kdrpermasse, sondern
er nimmt geringer zu: grofle Tiere setzen
pro Gramm Kdérpergewebe weniger um als
kleine, entsprechend verhilt sich auch ihre
CO,-Abgabe und O,-Aufnahme. Aus phy-
siologischen Untersuchungen ist genau be-
kannt, dal3 Stoffwechsel und Gasaustausch

in Abhingigkeit vom Koérpergewicht nur
mit dem Exponenten 0,72-0.75 zum Kor-
pergewicht steigen. Aus diesem Grund ha-
ben wir fiir den Vergleich der Lungen nach
threm quantitativen Bau den ,Anatomi-
schen Diffusions-Faktor™ nicht zum direk-
ten Korpergewicht, sondern zu dem mit
dem Exponenten berechneten ,Metaboli-
schen Korpergewicht* in Beziehung ge-
setzt, das der CO,-Produktion und dem O,-
Verbrauch unmittelbar entspricht. '

Nun kénnen die in der Abb.8 aufgetrage-
nen Werte und Kurven interpretiert wer-
den: Die Sdugetiere besitzen einen 10mal so
grofen ,,Anatomischen Diffusions-Faktor®
ihrer Lungen wie die Reptilien, was wohl ei-
ner 10fach hoheren maximalen Austausch-
kapazitdt entspricht und mit den physiolo-
gischen Stoffwechseldaten in guter Uber-
einstimmung steht. Die gut flugfihigen Vo-
gel zeigen einen ,,Anatomischen Diffusions-
Faktor” und damit eine Austauschkapazi-
tat ihrer Lungen, die die der Sdugetiere um
den Faktor 6 bis 8 tibertrifft, was der fiir

Abb.6: Lichitmikroskopischer Schnitt durch
die Parabronchien der Lunge eines Hdicker-
schwans mit iibergelegtem Raster zur Be-
stimmung der relativen Volumenanteile von
1) Lumina der Parabronchien, 2) versorgen-
den Gefaflen und 3) dem Blutkapillar-Luft-
kapillar-Netzwerk. Rechts die Grafik der er-
hobenen Werte.

A

ul

.J\
|

|
|

3

R e Lak ) Bl

Abb.7: Elektronenmikroskopischer Schnitt
durch das Blutkapillar-Luftkapillar-Netz-
werk der Parabronchien einer Wellensittich-
Lunge mit iibergelegtem Raster zur Bestim-
mung der relativen Volumina 1) des Blutes in
den Blutkapillaren, 2) der Luft in den Lufi-
kapillaren und 3) der Kapillarwandungen.
Daneben die Darstellung der erhobenen Wer-
te.
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den Dauerschlagflug notwendigen Leistung
wohl sehr gut entspricht. Die Regressions-
geraden (Abb.8) fiir die Reptilien, Sduger
und Vogel sind jeweils um den angegebenen
Faktor parallel verschoben.

Ein sehr bemerkenswertes Ergebnis dieser
Untersuchung liegt nun in der grundsatzli-
chen Abweichung der Steigerung der Re-
gressionsgeraden, die den Diffusions-Fak-
tor der Lungen der Hithnervigel abbildet:
mit zunehmender Korpergrofie nimmt ihr
,Anatomischer Diffusions-Faktor™ dra-
stisch ab. Das weist auf eine ganz andere
stammesgeschichtliche Entwicklung des
Stoffwechsel-Verhaltens der Hiihnervogel
hin: Wihrend alle iibrigen dargestellten
Landwirbeltiere gerade fiir ihr Uberleben
durch Flucht einen maximal zu steigernden
Leistungsstoffwechsel fiir maximale Titig-
keit ihrer roten Lauf- oder Flugmuskulatur
ausbildeten, haben die grofleren Hithnervo-
gel darauf verzichtet. Thre aus weillen Fa-
sern bestehende, gewaltig vergrof3erte Flug-
muskulatur beladen sie durch ihren Grund-
stoffwechsel mit Nihrstoffen, insbesondere
Glykogen, aus dem sie die fiir den kurzen
Fluchtflug notwendige Energie ohne Sauer-
stoffzufuhr, also anaerob gewinnen. Fir
diese Titigkeit ihrer leicht erschopfbaren
Flugmuskulatur bedarf es keiner besonde-
ren Stoffwechselsteigerung und damit auch
keiner besonderen Austauschleistung der
Lungen. Diese hier erstmals so klar darge-
stellte andersartige physiologische Kon-
struktion der groferen Hithnervogel wirft
nun eine Fiille von Fragen auf, die Ansiitze
fiir weitere Untersuchungen enthalten, zu-
mal diese Physiologie der Hiithnervogel
stammesgeschichtlich sicher das urspriingli-
chere Prinzip darstellt.

Die Darstellung der ,,Anatomischen Diffu-
sions-Faktoren™ der Abb. 8 schliisselt noch
ein weiteres grundlegendes Konstruktions-
prinzip der Atemapparate von Landwirbel-
tieren auf. Zuerst wies Weibel darauf hin,
daB die mit diesem Faktor dargestellte ana-
tomische Diffusionskapazitit der Lungen
von den kleinsten zu den groften unter-
suchten Sdugern fur die Aufnahme der glei-
chen Menge Sauerstoff auf den 10fachen
Wert ansteigt. Die Darstellung der Abb.8
zeigt nun, dal diese Zunahme der anatomi-
schen Diffusionskapazitit mit steigender
Korpergroflie pro Gramm metabolischen
Korpergewichtes ebenso fiir die Reptilien
wie fiir die gut flugfihigen Vogel zutrifft.
Damit ist ein Konstruktionsprinzip der
Lungen aller untersuchten hochleistungsfi-
higen Landwirbeltiere beschrieben.

Unterschiedliche Lungenkonstruktionen

Kiirzlich publizierte Lindstedt nun fiir die
Siduger eine Interpretationsmoglichkeit, die
dieses quantitative Verhalten ihrer Lungen
bei KorpergroBlenzunahme jetzt verstind-
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Abb.8: Darstellung des ,, Anatomischen Diffusions-Faktors* fiir die untersuchten gut flugfa-
higen Vigel ( Dreiecke und obersie Regressionsgerade) und die Hithnervigel ( Kreise und fal-
lende Regressionsgerade). Darunter sind die entsprechenden Werte fiir 14 ausgewdhlte Sdu-
gearten ( Sterne mit mittlerer Regressionsgerade) und fiir die bisher untersuchten Reptilien
(Vierecke mit unterster Regressionsgerade) aufgetragen.

lich macht. Mit der Zunahme der Kdorper-
grofe sinkt aus mechanischen Griinden die
Atemfrequenz drastisch ab, groBe Tiere
koénnen viel seltener einatmen als kleine.
Dadurch muB sich das Blut viel linger mit
der bel einem Atemzug eingeatmeten
Frischluft austauschen, wodurch also bei
groflen Tieren der in den Lungenkammern
oder Alveolen vorhandene durchschnittli-
che Partialdruck fir CO, héher, fir O,
niedriger ist als bei kleinen Tieren, wodurch
die Austauschleistung pro Oberfliche bei
grof3en Tieren viel kleiner ist als bei kleinen
Tieren. Diese korpergrofenabhingige
Konstruktionsbedingung ~ kompensieren
nun grofle Tiere dadurch, daB sie die Aus-
tauschoberfliche viel stirker vergréfern,
als es ihrem absoluten Stoffwechselbedarf
entsprechen wiirde. Das ist der Grund da-
fiir, warum sich die Lungen, abweichend
von den meisten anderen Organsystemen,
linear mit zunehmendem Korpergewicht
vergrofern. Wir konnten nun nachweisen,
daB das nicht nur fiir die Sdugetiere, son-
dern in ganz identischer Weise auch fiir V-
gel und Reptilien zutrifft. Das gilt fiir alle
von uns untersuchten quantitativen Lun-
genstrukturen, wodurch belegt wird. dal}
wir damit ein grundlegendes Bauprinzip der
Atemorgane von Landwirbeltieren heraus-
arbeiten konnten.

Dieses Ergebnis illustriert am besten, wel-
che Aussagemoglichkeiten derart breit an-
gelegte quantitative Untersuchungen besit-

zen. Wir setzen sie jetzt fort mit der quanti-
tativen Analyse des Kreislaufsystems und
der Muskulatur, speziell der Flugmuskula-
tur, bei den untersuchten Vogelarten. Wei-
tere Untersuchungen in unserer Arbeits-
gruppe befassen sich mit der quantitativen
Analyse des Darmtraktes bestimmter Siu-
getiergruppen und dem quantitativen Auf-
bau spezialisierter GefiBsysteme von Fi-
schen. Wihrend wir die Messungen oder
Zihlungen fiir die in diesem Aufsatz vorge-
stellten Ergebnisse vom Atemapparat noch
ganz von Hand vornahmen, konnten wir
fiir die Weiterfiihrung dieser Untersuchun-
gen vor einiger Zeit das Bildanalysegerit
IBAS 2000 der Firma Kontron Bildanalyse,
Eching bei Miinchen, anschaffen. Die fiir
breit vergleichende Untersuchungen not-
wendigen Datenmengen sind so grol3, dal
sie nur durch eine weitgehend automatisier-
te Erhebung gewonnen werden koénnen.
Ohne diese apparative Unterstiitzung wi-
ren die nichsten wesentlichen Ergebnisse
erst wieder in ein bis zwei Jahrzehnten zu er-
warten.

Digitale Bildanalyse

Die Bildanalyse fiir quantitative Struktur-
untersuchungen oder ,Morphometrie™
stellt die apparative Anwendung der stereo-
logischen Methoden mit Hilfe der digitalen
Bildanalyse und Bildsynthese dar. Dabei
liegt folgendes Prinzip zugrunde: Durch ei-
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ne Fernsehkamera wird ein Bild des zu un-
tersuchenden Objektes, also von einer Or-
ganscheibe, einem mikroskopischen Priipa-
rat oder von einem elektronenmikroskopi-
schen Bild aufgenommen und in die Appa-
ratur eingelesen. Dazu miissen die Objekte
oder Bilder so vorbehandelt werden, dal3
die verschiedenen, einzeln zu messenden
Strukturen im Fernsehbild in ihren Grau-
oder Farbwerten sicher voneinander abzu-
grenzen sind. Dann kann das System die
verschiedenen gewiinschten Parameter, wie
Anzahl und Flichen der Elemente, ihre
Durchmesser, Umfinge und Grofenklas-
sierung mit Hilfe der vorhandenen Pro-
gramme messen und grafisch darstellen so-
wie nach den stereologischen Methoden
auch die gewiinschten Aussagen liber Volu-
menanteile,  OberflichengroBen  oder
Durchmesserkategorien berechnen. Fiir
biologische Untersuchungen ist nun die in-
teraktive Erginzung der automatischen
Objektunterscheidung ein ganz wesentli-
ches Moment: Uberall dort, wo die Farb-
oder Grauwertstufenunterscheidung keine
ausreichende Trennung der Elemente fiir
die digitale Analyse ermoglicht, wird mit
Hilfe eines Lichtpunktes im Fernsehbild,
der durch einen Cursor auf einem Digitali-
sierbrett gesteuert wird, die erforderliche
Trennung von Hand ergiinzt. Das fiir jedes
Objekt neu zusammenzustellende Mel3pro-
gramm wird dann so angeordnet, dal3 es an
den entscheidenden Punkten zur interakti-
ven Korrektur unterbrochen wird, nach der
es dann automatisch weiterléduft.

Die apparative morphometrische Bildana-
lyse wird durch ein reiches Bildbearbei-
tungsprogramm unterstiitzt, mit dem im
Bildspeicher abgespeicherte Bilder in ihrer
Grauwertdarstellung  verdndert werden
kénnen. Einzelne Bildelemente konnen her-
ausgefiltert oder zu einer Maske fiir das ur-
spriingliche Bild verarbeitet und mit ihm
verrechnet werden. AuBlerdem konnen sto-
rende Strukturen eliminiert, die Grauwert-
unterschiede vergroBert oder die vorhande-
nen Grauwerte umverteilt werden. Durch
das Setzen von Grauwertschwellen kénnen
dann die verschiedenen zu messenden
Strukturen automatisch abgegrenzt wer-
den. Durch diese Bildverarbeitung kann das
Bild so verbessert werden, daf} die zu analy-
sierenden Strukturen durch ihre Grauwerte
zu differenzieren sind, so dall alle ge-
wiinschten Parameter apparativ meBbar
werden.

Die Vorteile

Die Vorteile einer solchen Apparatur liegen
darin, daB3 nach der Zusammenstellung des
Programms und der Auswahl der Bildver-
arbeitungsschritte fiir eine zu untersuchen-
de Art von Priparaten oder Bildern dann
grofle Serien dieser Priparate oder Bilder

mit grofer Geschwindigkeit, hoher Melige-
nauigkeit und gleichzeitiger Erfassung meh-
rerer Parameter verarbeitet werden konnen.
Der Computer dieser Anlage kann gleich-
zeitig die gewonnenen Daten weiterverar-
beiten, die gewiinschten Gréflen errechnen
und nach der Messung der erforderlichen
Zahl von Priiparaten die Mefergebnisse nu-
merisch und grafisch darstellen. Damit
steht die Bildanalyse nicht nur fiir quantita-
tive Untersuchungen, wie diese hier vorge-
stellte Grundlagenforschung zur Verfii-
gung, sondern auch fir diagnostische Auf-
gaben in der Medizin, so zum Beispiel in der
Zytodiagnostik. GroBen Einsatz haben
Bildanalysegeriite inzwischen in der indu-
striellen Produktionskontrolle gefunden.

Dreidimensionale Rekonstruktionen

Wir haben unser Bildanalysesystem in
enger Zusammenarbeit mit der Hersteller-
firma Kontron Bildanalyse fir einen speziel-
len Anwendungsbereich weiter ausgebaut,
mit zusitzlicher umfangreicher Computer-
leistung und Datenspeicherkapazitit, nim-
lich fiir die grafische dreidimensionale Re-
konstruktion von Organstrukturen. Dazu
wird ein Organ in eine regelmilige Serie
von makroskopischen, mikroskopischen
oder elektronenmikroskopischen Scheiben
oder Schnitten zerlegt. Auf Bildern dieser
Scheiben oder Schnitte werden die Kontu-
ren der zu rekonstruierenden Strukturen
mit dem Cursor auf dem Digitalisiertablett
von Hand nachgefahren, wodurch die
Koordinaten dieser Konturlinien abgespei-
chert werden. Aus den abgespeicherten
Konturlinien der ganzen Schnittserie re-
konstruiert der Rechner dann Schnitt fiir
Schnitt das gewiinschte Objekt unter jedem
gewiinschten Betrachtungswinkel. Dabei
konnen mehrere Strukturen aus dem glei-
chen Organ nacheinander oder auch inein-
ander rekonstruiert werden. Durch eine
filmartige Darstellungsabfolge einer Serie
von Rekonstruktionen, die jeweils um 2-3
Grad gedreht sind, kann man dann das re-
konstruierte Objekt auf dem Bildschirm um
jede Raumachse rotieren lassen und von al-
len Seiten betrachten.

Weniger Zeitaufwand —
mehr Maoglichkeiten

Die klassische Weise der Rekonstruktion
war das Herauszeichnen der Konturlinien
am Mikroskop auf Wachs- oder Styropor-
platten, aus denen die konturierten Flichen
dann ausgeschnitten und zu einem Modell
durch Aufeinanderkleben aufgebaut wur-
den. Dieses Verfahren ist sehr arbeits- und
zeitaufwendig. Die grafische Rekonstrukti-
on leistet Entsprechendes in einem Bruch-
teil der Zeit mit der Moglichkeit beliebiger
Kombination mit anderen rekonstruierten
Elementen. Dadurch sind jetzt Entwick-

lungsabldufe im Wachstum nicht nur durch
einzelne Modelle, sondern durch Serien von
Rekonstruktionen darstellbar. Die Abbil-
dung im Inhaltsverzeichnis auf Seite 1 zeigt
ein Beispiel aus einer Rekonstruktionsserie,
mit der wir die komplizierte Umgestaltung
des zweischichtigen Kapillarnetzes der Al-
veolenanlage in das einschichtige Kapillar-
netz der fertigen Alveolenwand untersu-
chen.

Fir die Weiterentwicklung dieser Rekon-
struktionsmethode liegen die derzeitigen
Aufgaben neben dem apparativen Ausbau
zur Erhohung der dreidimensionalen Ver-
arbeitungskapazitit in der Verbesserung
und Beschleunigung der Programme fiir die
Rekonstruktion. Die dazu notwendigen
umfangreichen  Programmentwicklungen
fithren wir in Zusammenarbeit mit der Her-
stellerfirma durch. Dabei verfolgten wir vor
allem zwei Entwicklungsziele: Die Kontu-
rengewinnung der zu rekonstruierenden
Strukturen soll an den mit der Fernsehka-
mera in das Geriit eingezogenen Bildern
weitgehend automatisiert werden, und die
Rechenzeit fir die Rekonstruktionen soll
wesentlich verkiirzt werden. Die bisher er-
reichten Fortschritte sind auBerordentlich
vielversprechend, so dall wir die Voraussa-
ge machen konnen, dal diese Rekonstrukti-
onsmethode in wenigen Jahren in Biologie
und Medizin gleichberechtigt neben der Ra-
sterelektronenmikroskopie stehen  wird.
Wiihrend das Rasterelektronenmikroskop
nur natiirliche innere und dufere Oberfld-
chen darstellen kann, kann diese apparative
grafische Rekonstruktionsmethode jedes
Strukturelement von Organen oder Orga-
nismen, dessen Konturen abgrenzbar sind,
in seiner dreidimensionalen Erscheinung
unter jedem gewiinschten Betrachtungswin-
kel darstellen. Zugleich konnen fiir alle re-
konstruierten Strukturen vom Gerit auch
eine grofle Zahl quantitativer Daten gelie-
fert werden, da es ja aus der quantitativen
Bildanalyse hervorgegangen ist und deren
simtliche MeBmaoglichkeiten enthiilt.

Zukunftsaussichten

Die heute vorhandenen Bildanalysesysteme
stellen fiir alle morphometrischen Untersu-
chungen den wichtigsten methodischen
Fortschritt der letzten Jahr dar. Durch die
Entwicklung der grafischen dreidimensio-
nalen Rekonstruktion konnen wir einen
zweiten, zumindest ebenso wichtigen me-
thodischen Fortschritt fir Biologie und
Medizin verzeichnen: In Zukunft kénnen
wir auch die uns bisher in ihrer komplizier-
ten riumlichen Konfiguration unbekann-
ten Strukturen von Organen, die bisher
riiumlich nicht vorstellbaren Anordnungen
verschiedener Gewebe, mit einem vertretba-
ren Arbeits- und Zeitaufwand anschaulich
dreidimensional darstellen.



