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rnethode an verschiedenea Zellen ziehen ? 
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der Erkennnng einer bes~immten Zellart, insbesondere der gelben (ehrom- 
affinen) Zellen leisten ? 

V. Schlugsiitze. 
VL Schrifttum. 

I. Einleitung. 
Die Ausdriicke ,,argentaffine", ,,argyrophile" Zellen, ,,Silberzellen", 

,,Zellen mit positiver Versilbernng" werden jetzt so vielfach gebraueht, 
daf~ es tun]ieh erseheint, einmal zu untersuchen, was unter diesen Be- 
zeichnungen eigentlich verstanden wird, zu welchen Schliissen uns eine 
,,positive Silberreaktion" an einer gegebenen Zellart bereehtigt. 

Im allgemeinen bezeiehnet man einen Gewebsbestandteil als ,,argent- 
affin", wenn er bei der Behandlung mit Silbernitrat, gewShnlieh in Form 
der ammoniakalischen SilberlSsung, dutch das Auftreten von K6rnchen 
reduzierten Silbers geschw~trzt erscheint. Dureh versehiedene Vor- bzw. 
Nachbehandlung kann man auf diese Weise die verschiedensten Gewebs- 
bestandteile darstellen, wie Nerven- und Bindegewebsfasern, Kitt- 
substanzen, Zellk6rnchen, Zellkerne usw. ; s ie  alle k6nnte man also mit 
Fug und Recht argentaffin, bzw. argyrophil nennen. In  der vorliegenden 
Mitteilung wollen wir aber yon der Anwendung der Silbermethoden auf 
Fasern und Kittsubstanzen absehen und uns nur auf die dutch die ver- 
sehiedenen Versilberungsmethoden darstellbaren Zellen beschrs d. h. 
diejenigen Zellen, in deren Leib bei der Anwendung yon Silbermethoden 
die bekannten k6rnigen Silberniederschl/~ge auftreten. Dabei ist es 
m6glich, dal~ die Silberk6rnehen sich um vorher vorhandene K6rnehen 
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wie ein Mantel ablagern u n d e s  so ,,impregnieren"; ebensogut w~re es 
aber denkbar, dag ein Protoplasmak6rnehen yon der Silberl6sung dureh- 
tr/inkt wird, die dann durch die naehfolgende Reduktion k6rnig ausf~llt, 
was eher einem F~rbungsvorgang entspr~ehe. Bei der Kleinheit der in 
l~ede stehenden K6rnchen diirfte sich aber eine diesbezfigliehe Ent- 
scheidung kaum treffen lassen. 

Die Verfahren, deren man sieh zur Erzeugung des Silbernieder- 
schlages bedient, sind sehr versehieden und yon ihnen h/ingt es auch in 
erster Linie ab, welche Zellen jeweils versilbert werden. Wir wollen 
daher zun/ichst die einzelnen Verfahren kritisch besprechen und dann 
zusammenfassend auf ihre Anwendung zum Erkennen und Darstellen 
der einzelnen Zellarten eingehen. 

II. Welche Zellen werden durch die verschiedenen 
Versilberungsmethoden dargestellt ? 

In  einer frfiheren Mitteilung habe ich schon darauf hingewiesen, 
dab man die in Frage kommenden Silbermethoden in zwei grol~e Gruppen 
einteilen kann: Diejenigen, wo die ammoniakalische SilberlSsung dutch 
die Gewebsbestandteile selbst in einen kSrnigen Niederschlag umge- 
w~ndelt wird, wobei also die Zellbestandteile selbst reduzierend wirken; 
ihnen wurden Methoden gegeniibergestellt, wo die Reduktion des Silbers 
durch eine eigene, yon au~en herangebrachte Reduktionsfliissigkeit erfolgt. 

Zu den ersteren Methoden ist die ursprfinglich yon Masson ange- 
gebene Versilberung zu rechnen. 

Methode 1. 
1. Entparaffinier~e Paraffinschnitte yon Material, welches in Formalin, Bouin- 

seher Flfissigkeit, Orthscher Flfissigkeit oder in Kalium bichromat-Formalin fixiert 
wurde, werden 1--2 Stunden in mehrmals zu wechselndem, destilliertem Wasser 
gewaschen. 

2. Versilberung unter Licht- und Luftabschlu~ durch 24 Stunden in einer 
auf das ])oppelte mit destilliertem Wasser verdiinnten ~ontanaschen L6sung. 

Bereitung der ~ontanaschen Lgsung. 
Zu einer 20%igen SilbernitratlSsung wird tropfenweise konzentrierter Am- 

moniak zugesetzt, bis zur LSsung des anf~nglich entst~ndenen Niederschlages, 
sodann wird unter kri~ftigem Schfitteln wieder 20%ige SilbernitratlSsung bis zur 
bleibenden Op~lescenz zugetropft. Die Flfissigkeit soll nun nicht mehr nach Am- 
moniak riechen. Nach den entspreehenden Verdiinnungeri mit destilliertem Wasser 
wird die LSsung in ein sorgf~ltig gerei~figtes Farbglas filtriert. 

3. Kurzes Abspfilen mit destilliertem Wasser. 
4. Tonung im Goldbad, das folgendermal]en bereitet wird: 

LSsung a) Ammonium-Sulfoeyanid . . . .  6 g 
Destilliertes Wasser . . . . . .  100 

LSsung b) Natriumhyposulfat . . . . . .  6 g 
I)estilliertes Wasser . . . . . .  100 

L(isung e) Goldehlorid . . . . . . . . .  2 g 
Destilliertes Wasser . . . . . .  100 



Was sind argentaffine Zellen ? 813 

1 ccm der L6sung a) und 1 ccm der LSsung b) werden gemischt, dann wh'd 
yon LSsung c) zugesetzt bis ein Niederschlag eintritt. Die Mischung wird fiber die 
Schnitt.e gegossen und einige Sekunden einwir]~en gelassen. 

5. Waschen mit 6o/0igem Natriumhyposulfit. 
6. ]~runnenw~sser. 
7. Nachf~rben. 

Ich habe zu wiederholten Malen versucht, mit dicsem Veffahren 
dieselben eindrucksvollen, klaren Bilder zu erhalten wie Masson, muBte 
aber immer wieder die Beobachtung machen, dal~ die n~ch dem Silber- 
bade braun oder schwarz crscheinenden Zellen bei der  Behandlung mit 
der unter Punkt  4 angegebenen Mischung abblassen, bzw. unsichtbar 
werden. Ich habe deshalb die Methode wie folgt ~bge~ndert. 

Methode 2. 
1. Entparaffinierte Schnitte 1--2 Stunden in destilliertem Wasser waschen. 
2. Versilberung der Schnitte in einer Silberl5sung, die statt mit 20%gem 

Silbernitrat sofort mit 10% igem Silbernitrat angesetzt wird und nicht mehr ver- 
diinnt und filtriert zu werden braucht. 

3. Abspfilen mit destilliertem Wasser. 
4. Ubergiel]en mit 5%igem w~sserigen ~atriumthiosulfat. 
5. Brunnenwasser. 
6. Nachfiirbung. 

In  dieser abge~nderten Form ist die ursprfingliche Methode Massons 
seither yon Feyrter, Tehwer, Barth, Oberndor]er Kahlau u. a. angewendet 
worden. Der Erfolg ist derselbe wic bei Verfahren 1 : Schwarz bzw. ver- 
~ilbert erscheint vor allem das melanotische Figment und Propigment, 
das Lipofuscin, das ja, was seinen Pigmentkern anlangt, nach neueren 
Anschauungen ebenfalls dem Melanin nahesteht, das Figment in den 
Korbzellen der Sloeicheldrfisen (Hamperl), sowie ~ndere pigmentierte 
Stoffe, wie z. B. das yon Zellen aufgenommene Meconium im Neuge- 
borenendarm und die bekannten mit grobscholligen, braunen KSrnehen 
beladcnen Zellen der Darmschleimhaut, insbesondere im Diekdarm. 
Hierher sind wohl auch die KSrnchen zu reehnen, die Peyron, Peyron 
und Corsy, Peyron, Corsy, Surmont, Robert und Gleize Rambal in Leber- 
zellen und Leberzellgeschwiilsten n~chgewiesen haben. Weiterhin werden 
noch versilbert die gelben (ehromaffinen) Zellen im Magen-Darmseh!auch 
und die meisten der sog. Careinoide. Die beiden letzten allerdings nur 
dann, wenn das Material frisch fixiert wurde. Bei l~ngerem Verweilen 
in der SilberlSsung kSnnen, wie schon Masson erw~hnt hat, auch andere 
Zellen im Gewebe Silber reduzieren wie z. B die KSrnehen der eosino- 
philen Leukocyten, Zellkerne usw. 

Ein Nachteil dieses Vcffahrens mag sein, daI~ es bei gewissen Geweben 
nur an frisch fixiertem Material zum Ziele fiihrt. Ls Zeit nach dem 
Tode fixiertes Gewebe nimmt leicht einen diffus braunen bzw. sehw/irz- 
lichen Farbton an, der die Auffindung dcr tatsi~chliehen versilberten 
Gewebsbestandteile crschwert. Der Hauptvorteil der Methode ist, dal~ 

52* 
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sie leieht und sehnell am Paraffinsehnitt ausfiihrbar ist und mit auBer- 
ordentlieher I~egelmgBigkeit nur den kleinen Kreis der erwghnten Zellen 
darstellt. Masson hat nun in einer seiner letzten Ver6ffentliehungen eine 
/~hnliche Versilberungsmethode angegeben, die abet nieht am Sehnitt; 
sondern im Block auszufiihren ist: 

Methode 3. 

1. Fixierung in Bouinseher Fli~ssigkei~ durch 3 Tage. (Nach unseren Erfahrun- 
gen ist auch Formalinfixierung zul~issig.) 

2. 2--3 mm dicke S~iiekchen werden in flieBendem Wasser 24 Stunden lang 
gewaschen. 

3. ])arch weitere 24 Stunden bel~0t man sie in Ammoniakwasser (auf 100 ccm 
Wasser 2 Trolofen Ammolliak). 

4. Dureh 24 Stunden verbleiben die Stiickchen in 3fach verdiinnter Fontana- 
seher L6sung (s. Punkt 2 der Methode 1). 

5. Waschen in destilliertem Wasser. 
6. Goldtonnng in Cajals Fl~ssigkeit durch mehrere Stunden 

Ammonium sulfocyanid . . . .  3 
Natrium-hyloosulfit . . . . . .  3 
Destilliertes Wasser . . . . . .  100 
1% Goldchloridl6sung . . . .  1 

7. Einbet~ung in P~raffin. 

Wie alle der ira folgenden zu beschreibenden Stiiekversilberungen, 
so hat aueh dieses Verfahren den Naehteil, dag es nieht gleiehm/~l~ig 
im ganzen Stiiek angreift: Die oberflgchlichen Gewebslagen weisen viel 
stgrkere und diehtere Niedersehlgge auf als die tieferen, ja in der Mitre 
des Stiiekehens kann die Versilberung auch ganz fehlen. I)abei sind 
an den Often der st~trksten Versilberung nieht nur die Protoplasma- 
k6rnehen, sondern Zellkerne, Bindegewebsfasern, ja oft aueh ganze 
Zellen versilbert. Es ist dies ja weiter nieht verwunderlieh, wenn man 
bedenkt, daB, wie oben erwghnt, bei lgngerdauerndem Liegen in der 
Silberl6sung die versehiedensten Gewebe silberreduzierend werden. 

Es is~ deshalb manehmal sehwer zu entscheiden, weiehe ZelIen, bzw. 
K6rnehen als versilbert gelten sollen. Offenbar diirfen wir bei dieser 
Entseheidung nur diejenigen mittleren Sehiehgen beriieksiehtigen, wo 
einerseits keine diffuse Niedersehlagsbildung erfolgte, wie an der Ober- 
flgehe und andererseits nicht jede Versilberung fehlt wie in den mittleren 
Anteilen. Es liegt aber in der Natur der Saehe, dag die Grenzen des fiir 
die morphologisehe Beurteilung brauehbaren Gebietes keine seharfen, 
sondern fliel3ende sein werden. 

Wir k6nnen auf Grund unserer Untersuehungen sagen, dab in der 
am besten versilberten Sehieht die K6rnehen der gelben Zellen schwarz 
erseheinen, wobei allerdings auch zumeist Zellkerne mehr oder weniger 
stark versilbert sind. Aueh die Pigmente verhalten sieh gleieh wie bei 
den im Schnitt ausgeftihrten Methoden 1 und 2. 
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W/Lhrend bei den bisher besprochenen Methoden die einzelnen Gewebs- 
bestand~eile die Reduktion des Silbers besorgten, wird bei der nunmehr 
zu behandelnden zweiten Gruppe yon Methoden das Silbernitrat durch 
eine eigene geduktionsflfisigkeit in die schwarzen Silberk6rnchen fiber- 
gefiihrt. Die Mehrzahl dieser Verfahren verwendet man, gleichviel ob 
am Schnitt oder im Block, auch zur Darstellung yon Nerven- und Binde- 
gewebsfasern (z. B. das Verfahren yon Bielschowsky-Maresch usw.). 
Dabei werden abet manchmal auch Zellk6rnchen mitversilbert, so dal~ 
z . B .  Danisch die Bielschowskysche Methode in der Agduhrschen Ab- 
gnderung zur Darstellung der gelben Ze]]en im Darm benfitzen konnte. 
Ffir manche Zwecke mag es auch vorteilhaft sein, die Nervenfasern 
zugleich mit den versilberbaren Zellen dargestellt zu erhalten. Das 
trifft besonders fiir folgendes yon Masson angegebene Verfahren zu. 

Methode 4. 
1. Fixierung in Bouinscher Flfissigkeit 3 Tage (nach unseren Erfahrungen ist 

auch Formolfixierung m6glich). 
2. 5%iges neu~rales Formalin 2 Monate. 
3. 1--2 mm dicke Stfic!~e werden herausgeschnitten und 12 Stunden lang in 

destilliertem Wasser belassen. 
4. Auf 12 Stunden kommen die Stiickchen in Ammoniakwasser (200 ccm 

Wasser miV 2 Tropfen Ammoniak versetzt). 
5. Die Stfickchen werden 6 Tage im Dunkeln in 8--10Iach verdihmter Fon- 

tanascher L6sung (s. Punkt 2, Methode 1) belassen. 
6. Reduktion durch 6--12 S~unden in 

Formol . . . . . . . . . . .  5 
Pyrogalluss~ure . . . . . . .  0,5 
Wasser . . . . . . . . . . .  50 

7. Paraffineinbettung. 
(Pessin verdiinnt die Fontanasche LSsung blog auf die tt~lfte und bentitzt. 

start 0,5 Pyrogallol in Punkt 6 5 g Pyrogallol.) 

Mas8on sagt selbst yon dieser Methode, dab sie eine ,,inconstanee 
extrgme" besitzt. Sie s~ellt manchmM, durchaus nicht immer, die 
Nervenfasern, regelmal3ig jedoeh die K6rnchen der gelben Zellen und 
die Pigmente (s. oben), aber auch die chromaffinen Zellen der Neben- 
niere, allerdings in einem blasseren, braunen Farbton, dar. Dabei sind 
wiederum die sehon oben angeffihrten Einschr~nkungen beziiglich der 
Versilberung im Block zu maehen, dM3 niimlich nur eine gewisse nicht 
immer mit Sicherheit abschittzbare Schicht des Pr~10arates taugliche 
Bilder liefert, ws dariiber hinaus leicht ein yon uns nicht zu beein- 
flussendes Zuwenig, besonders aber ein Zuviel tier Versilberung zu Irr- 
t/imern ffihren kann, so dal3 in zweifelhaften F/illen yon diesem Verfahren 
keine Entscheidung erwartet werden darf, ob eine Zel]e versilberbar 
ist oder nicht. Schon Masson hat die Nachteile der beiden letztgenannten 
Methoden genau gekannt und beton~ ausdrficklich, dab sie nut in Ver- 
bindung und durch Vergleich mit den erstgeschilder~en brauchbare 
Aufschlfisse zu geben imstande sind. Trotzdem wurde die Methode 4 
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immer wieder als die Massonsche Methode bezeichnet und aIIein ange- 
wandt,  z. B. yon Pessin und die so erhMtenen Bilder dann weitgehend 
zur Deutung und Beweisfiihrung bentitzt. 

Eine weitore bemerkenswerte Methode zur Versilberung von Zeilen 
hat  Hasegawa angegeben. 

Methode 5. 
1. Fixieren in 10%igem Formalin. 
2. Wassern. 
3. Die Stiickchen bleibenin 2%iger SilbernitratlOsung durch 2r Stunden bei 370. 
4. Abspitlen mit destilliertem Wasser. 
5. Auf 24 Stunden bei 37 ~ kommen die Stiickchen in folgende Silberl6sung: 
Zu 10 ccm einer 2%igen Silbernitratl6sung werden 7 Trolofen einer 10%igen 

KMi- oder Natronlauge zugesetzt, der Niederschlag mit Ammoniak gel6st. 
6. FlieBendes Wasser. 
7. Paraffineinbettung. 

Die Hasegawasche Methode verzichtet also anseheinend ebenfMls auf 
die Anwendung eines ktinstliehen I~eduktionsmittels und man h/~tte 
erwarten k6nnen, dM3 sie, was ihre Ergebnisse anlangt, den Verfahren 
an die Seite zu stellen w/ire, bei denen die Gewebsbestandteile selbst 
an Ort und Stelle die ammoniakMische SilberlSsung reduzieren. Das 
trifft  aber nut  zum Teil zu. Der wesentliehe Unterschied zwischen der 
entsprechenden Blockmethode Massons (Methode 3) und der Hasegawa- 
schen besteht kaum in der Verwendung einer etwas anderes bereiteten 
SilberlSsung, sondern darin, dab bei dem Massonsehen Verfahren dureh 
gr/indliehes Auswaschen in flie/3endem Wasser und Ammoniakwasser 
mSgliehst Mle Spuren des FormMins entfernt werden, das ja die Silber- 
15sungen aul3erordentlieh leieht reduzier t .  Bei der Hasegawasehen 
Methode hingegen wird naeh kurzem Answaschen das Gewebe, das dem- 
entspreehend noch immer Formalin enth/~lt, in die Silberl6sung iiber- 
tragen, t t ier  n immt es denn auch dnreh sofortige Reduktion des Silbers 
sehr sehnell einen tiefschwarzen Farbton an. I m  histologisehen Sehnitt 
ist der Grundton des Gewebes mehr oder minder dunkelbraun, nur ein- 
zelne Gewebsbestandteile, vor Mlem aber die oberfl/iehlichsten Lagen 
des Stiiekchens erscheinen tiefsehwarz. Die Feststellung, welehe Gewebs- 
bestandteile bei diesem Verfahren besonders versilbert werden, ist wie- 
derum nut  mit  den friiher gemachten Einsehr/inkungen mSglich: Dureh 
die Versilberung erseheinen gesehw/irzt die gelben Zellen und die Pigmente ; 
das Nebennierenmark, bzw. die ehromaffinen Zellen nehmen einen dunkel- 
braunen bis braunschwarzen Farbton an; einzelne Zellen der Adeno- 
hypophyse kSnnen ebenfalls hellbr~tunlich hervortreten. Die Angabe 
yon EriJs, dab sich die lLangerhansschen Inse]n des Pankreas versilbern, 
kann ioh an meinen Pr/iparaten nicht best/ttigen; nut  in einzelnen Fallen 
waren ganz wenige schwarze Silberk6rnehen in den Zellen der Langer- 
hansschen Inseln verstreut. Besonders merkwiirdig ist der Umstand, 
dab sioh naoh dieser Methode Carcinoide versi]bern ]assen, die mit  den 
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Methoden 1 - -3  keine Versilberung geben:  E s  handelt  sich um 1/~ngere 
Zeit nach dem Tode fixierte Carcinoide aus dem Leichendarm, was 
Windholz Ms erster beschrieben hat.  Nicht  entschieden kann  dabei 
werden, ob es sich hier um Carcinoide handelt ,  die sich auch under den 
besten Fixierungsbedingungen nicht  mit  anderen Methoden versilbert 
hi~tten oder ob sie blol~ ihre Versilberbarkeit mit  den frfiher angegebenen 
Methoden durch die zu sps Fixierung verloren haben. 

Da  auf dem manchmM tiefdunkelbraunen Untergrund  die Zellen, 
die wirk]ich eine Versilberung geben, schwcr zu nnterscheiden sind, 
ha t  T6r6, um dieser offenkundigen , ,~berf~rbung" abzuhelfen, die yon  
Hasegawa angegebenen LSsungen in grSBerer Verdiinnung benfitzt und 
fiberdies durch Differenzieren der Schnitte mit  2%iger EisenMaunlSsung 
die stSrende Braunf~trbung des Gewebes wenigstens zum Tei] zu entfernen 
gesucht. Ich  benfitze eine 1/2%ige EisenMaunlSsung, was den Vorteil 
hat ,  dal~ die Differenzierung ]angsamer und gleichms vor sich geht. 
Solche Pr~para te  kann  man  mit  Carmin oder anderen Farbstoffen nach- 
f~rben, so dal~ die so erhMtenen Pr~parate  vim an Klarhei t  gewinnen. 
Allerdings bleiben zumeist  noch Silberniederschl~ge um die Nukleo]en 
und an der Oberfl~che des Stfickchens zuriick. Die Methode Hasegawas 
wgre Mso am besten in folgender Abs  zu empfehlen. 

Methode 6. 
1. Fixieren in ]0%igem FormMin. 
2. W~ssern. 
3. Die Sttickchen bleiben in 1%iger SilbernitratlSsung durch 24 Stunden bei 37 ~ 
4. Abspiilen mit destilliertem Wasser. 
5. Durch 24 Stunden bleiben die Stfickchen in folgender SilberlSsung: Zu 

10 ccm einer 2%igen Silberni~ratl6sung werden 5 Tropfen einer 10%igen KMi- 
oder Natronlauge zugesetzt, der Niederschlag mit Ammoniak gel6st und die Fliissig- 
keit auf das 3fache verdiinn~. 

6. FlieBendes Wasser. 
7. Paraffineinbettung. 
8. Entparaffinierte Schnitte mit 1/2%igerEisenalaunlSsung differenzieren, bis 

nur mehr die versilberten Zellen schwarz erscheinen. 
9. Nachf~rben. 
Eine der eben geschilderten in gewisser Beziehung/~hnliche Methode 

ist die V. Grossche, yon O. Schultze mitgeteilte Abi~nderung der 2Biel- 
schowslcyschen Methode zur Darstel lung yon  Nervenfasern im Gefrier- 
schnitt.  

Methode 7. 
1. Gefrierschnitte yon Material, das in Formalin fixier~ wurde, werden in 

destilliertem Wasser aufgefangen. 
2. Mindestens I Stunde bleiben die Schnitte in I0%iger SilbernitratlSsung, 

wobei l~ngeres Verweilen nich~ schadet. 
3. ~Jbertragen in 3--4real zu wechselndes Formalin (1 Teil Formalin, 4: Teile 

Brunnenwasser), bis keine weigen Wolken mehr abgehen, was etwa 10 )/[in. dauer~. 
4. Unterdessen bereitet man folgende Silberl6sung: Liqu. ammon, caustici 

wird Sropfenweise einer 20 %igen Silbernitratl6sung zugese~zV, bis der Niederschlag 
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eben wieder vollst~ndig gel6st ist. Der Schnitt wird nun direkt aus dem Formalin 
in diese LSsung, der man zu ]edem Kubikzentimeter immer einen Tropfen Am- 
moniak zugesetzt hat, fibertragen. Am besten beniitzt man ein flaches Schalehea 
und beobachtet die Versilberung mit sehwacher Vergr6gerung unter dem Mikro- 
skop. F~rben sieh Bindegewebe und Zellkerne zu schnell oder zu stark, so wird bei 
einem neuen Schnitt statt 1 Tropfen auf 1 ccm 2 oder 3 Tropfen Ammoniak zuge- 
setzt. Die versilberten Stellen erscheinen unter dem Mikroskop gelb bis braun. 
Wenn sie diese Farbe erreicht haben, wird der Schnitt m6gliehst schnell mit 
einer Glasnadel 

5. auf 1 Min. in Ammoniakwasser fibertragen (1 Teil Ammoniak auf 4 Teile 
des~illiertes Wasser). 

6. Destflliertes Wasser. 
7. Vergolden, Abspiilen mit Natrium thiosulfat, eventuell Naehfitrben und 

Einsehlul3. 

Aueh dieses Verfahren zeiehnet sieh dadurch aus, dab naeh dem Silber- 
bade keine eigene Reduktionsfliissigkeit in Anwendung kommt, das 
Gewebe vielmehr mi~ Reduktionsfltissigkeit (in diesem Falle Formol) 
durchtr~nkt in die ammoniakalisehe SilberlSsung gebraeht wird: es 
handett sich also gewissermagen um eine Art Hasegawa-Methode am 
Sehnitt. Wie sehon aus der Besehreibung ersiehtlich, besgeht die Haupt- 
sehwierigkeit darin, unter dem Mikroskop die Versilberung im riehtigen 
Augenbliek zu unterbreehen, was deshalb schwierig is~, weft nieht atle 
Teile eines Schnittes eine gleich weir fortgesehrit~ene Versilberung 
zeigen: W~hrend in einzelnen Bezirken Zellkerne, Protoplasma, Binde- 
gewebe und Nervenfasern weitgehend mit reduziergem Silber impr/tgniert 
sind, sind andere Teile noek vollkommen unver/indert. Dazu kommt 
noeh, dab die Versilberung, wenn sie einmal im Gange ist, meist sehr 
sehnell fortsehreitet und der riehtige Augenbliek der Unterbreehung 
nieht immer leieht zu erfassen ist. Alle Versuche dutch Abgnderungen 
in der Konzentra~ion der verwendeten Fliissigkeiten diesen Naehteilen 
abzuhelfen, sehlugen fehl, desgleiehen aueh alle Versuehe, aufgeklebte 
und nieht aufgeklebte Paraffin- bzw. Gelatinesehnitte naeh dieser Me- 
rhode zu behandeln. Will man also bestimmen, welehe Gewebsbestand- 
teile sich darstellen lassen, so mug man genau festlegen, wie weir man 
die Versilberung treiben darf, da gerade bei diesem Verfahren ein, wenn 
aueh nur sehr kurzes, ls Belassen in der SilberlSsung ganz andere 
Bilder erzeugt. Ja, abgesehen davon, kann man im selben Sehnitt die 
versehiedensten Stufen der Silberreduktion beobaehten. Wit nehmen 
deshalb nur diejenigen Stellen zur Riehtsehnur, wo die Kerne noch 
unversilbert, der Zelleib und die in ihm enthaltenen KSrnehen dagegen 
sehon gesehw~irzt erscheinen. Man kann auf diese Weise im Leib zahl- 
reieher Zellen mit Silber gesehw~rzte KSrnehen naehweisen, wie ieh seiner- 
zeig sehon vorls mitgeteilt habe. 

Zun/~ehst werden, abgesehen nagiirlieh yon den Nervenfasern, alle 
die mit der Hasegawasehen 3lethode gesehw/trzten Zellen dargestellt, 
also gelbe Zellen, Pigmente, die K6rnehen der Careinoide (s. Abb. 1), 
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Abb .  1. C~rcinoid  ~us e inem L e i c h e n d a r m .  18 S t u n d e n  n a c h  dem Tode  (!) in  F o r m a l i n  
f ix ie r t .  Ve r s i i be rung  n~ch  Gros-Schultze ( ~ e t h o d e  7). Die epi the l i~ len  Geschwul s t an te i l e  

s t~ rk  ve r s i lbe r t .  

Abb .  2. N o r m a l e  mensch l i che  Nebennie re .  Vors i lbe rung  n a c h  Gros-Schultze (Methode  7). 
N a c h f ~ r b u n g  m i t  Ca rmin .  Die ]Y[arksubstanz u n d  N e r v e n f a s e r n  ( rechts  i m  Bilde a n  die 

Nebenn ie re  he ranz iehend)  deu t l i ch  ve r s i lbe r t .  
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Abb. 3. Normale menschliche i~ypophyse, Vorderl~ppen. Versilberung nach Gros-Schultze 
(~Iethode 7). N~chf~rbung mi t  Carmin. Z~hlreiche geschw&rzte Zellen in den Epithel- 

strhngen (vorwiegen4 eosinophile Zellen). 

Abb, 4. Norm~le menschliche Bauchspeicheldrfise. Versilberun~ nach Gros-Schultze 
(F[ethode 7). DeutlicheVersilberung der Langerhansschen Inseln, dus Dr~isengewebe 

stellenweise ebenfalls, ~edoch schw~cher mitversi lbert .  
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und zwar in Ubereinstimmung mitder'ltasegawaschen Methode such 
dann, wenn es sich um nicht frisch fixiertes LeichenmateriM handelt; 
auch im Nebennierenmark ge]ingt die Versilberung M e h t  (s. Abb. 2). 
In der Adenohyp0physe werden in den Epithelzellen basal gelegene 
K6rnchen versilbert (s. Abb. 3), doch seheinen die versilberten Zellen 
keine der drei mi~ anderen Methoden zu trennenden Epithelzellarten 
a]lein zu umfassen, sondern es k6nnen offenbar in weehselnder Weise 

Abb. 5. Normale menschliche :Bauchspeioheldstise, Versilberung naoh Gros-Sch~dtze (Me- 
rhode 7). Nachfarbung" mit, Carmin. Eine Langerhanssche Insel bei st~rkererVerg'r61lerung. 

Die basal in den Zellen gelegenen ggrnehen  versilbert,. 

die KSrnchen in jeder der drei Arten dargestellt werden, wobei allerdings 
die eosinophilen Zellen in erster Linie betroffen sind. Dabei ist zu 
betonen, duB, je ls man die Schnitte in der Silberl6sung belgBt, 
um so mehr versilberte Ze]len erscheinen, bis sch]ieglich, wenn der 
Schnitt sehon wegen gleichzeitiger Schw/trzung des Bindegewebes und 
der Kerne unbr~uchbar ist, fast alle Zellen der Adenohypophyse versilbert 
sind. Spgr]iehe ~eine K6rnchen ]assen sich in einigen Zellen der Epithel- 
k6rperchen nachweisen, die, was Lage und Zahl anlangt, den sog. acido- 
philen Zellen entsprechen k6nnten. Besonders bemerkenswert ist das 
Ergebnis dieser Versilberungsme~hode der Bauchspeieheldriisen: Im 
menschlichen Pankreas springen zun/ichs~ die geschw/~rz~en Langerhans- 
schen Inseln (s. Abb. 4) ins Auge. Bei starker VergrSBerung zeig~ sich, 
dab die basMen Zellteile, dort, wo sie den Capil]aren anliegen, die Silber- 
teilehen enthMten (s. Abb. 5). Weiterhin werden an den Ausfiihrungs- 
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g~tngen Zellen mit breiterer Basis, die die Lichtung nicht erreichen, 
darges~elR. Sie diirften den hellen Zellen, die Feyrter beschrieben hat, 
entsprechen. Die ebenfalls yon Feyrter beobachteten, soliden Epithel- 
strange in der Papilla Santorini erscheinen gleichfalls Versilbert (Abb. 6). 
Schlie$lich sind noch einzelne geschw~rzte Zellen in den Anhangsdriisen 
der Papilla Vateri zu erws Anders verhs sich die Bauchspeiche]- 
drfise des Hundes : t t i e r  kann ich die Angaben yon Lasowsky, tier einzelne 

Abb.  6. Normale  menschl iche  Papi l la  Vater i .  Vers i lberung nach  Gros-Sch'~zltze (Methode 7). 
Nach fg rbung  m i t  Carmin.  I m  Epi the l  des Ductns  p~ncregt icus  einzelne vers i lber te  Zellen. 

Daneben  irrl S t roma  einer  der soliden yon Feyrter beschr iebenen Strgnge,  tier gus 
vers i lber ten  Zellen gufgebau t  ist. 

im exkretorischen Parenehym gelegene versilberte Zellen gesehen hat, 
durchaus bestgtigcn (s. Abb. 7). Dagegen werden die Langerhansschen 
Inseln nicht d argestelR, in deren Umgebung die versilberten Zellen 
manchma] ]iegen. Ahnliche Zellen scheinen fibrigens auch im menschlichen 
Pankreas in den Drfisen um die Langerhansschen Inseln vorzukommen 
(s. Abb. 5). Sch]ieBlieh kann man bei Anwendung dieses Verfahrens 
auch im Magen einen positiven Befund erheben: ttier sind ngmlich 
mitunter tells im epithelia]en Verband der Driisen, teils mit diesen 
locker oder iiberhaupt nieht zusammenhgngende Ansammlungen yon 
Kernen in einem scheinbar gemeinsamen Zelleib anzutreffen, in dem 
sich ebenfalls feinste KSrnchen imprggnieren lassen. Auf die Deutung 
dieser Bilder als Zellsprossungen im Sinne Mazsons soll an anderem 
Orte noch ngher eingegangen werden. 
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Einen noch weiteren Kreis yon Zellen k a n n  man bei Anwendung 
der yon Kon und seinen Schillern beniitzten Silberme~hode darstellen, 
die im wesentliehen dem yon A. und T. Ogata zur Versilberung des Neben- 
nierenmarkes angegebenen Verfahren entspricht: 

Methode 8. 
1. Lebensfrische Stiickchen kommen sofort auf 24--48 Stunden bei 370 in 

ammoni~kalische Silberl6snng, die nach 2 Arten bereitet werden kann: 
a) Zu 20 ccm 2%iger Silbernitratl6sung Ammoniak zusetzen, bis sich der 

Niederschlag wieder 16st; oder 
b) zu 20 ccm 2%iger Silbernitratl6sung einen Tropfen 40%iger Natronlauge 

zusetzen nnd den entstehenden Nieder- 
schlag mit Ammoniak wieder 15sen. 

2 .  ~/s Stunde in Ammoniakwasser. 
3. 1 Stunde in 2%ige wg, sserige Na- 

triumthiosulfatl6sung. 
4. FlieBendes Wasser. 
5. Destilliertes Wasser. 
6. Fixierung nnd Eiabettung. 

Ieh habe diese Methode naeh dem 
Vorgange Ogatas nur an der Neben- 
niere gepriift und eine deutliche 
Schw~trzung des Markes erhalten. 
Kon nnd seine Schiller haben sie 
auf zahlreiche andere Organe ange- 
wandt und in den meisten exo- 
krinen (Ohr-Unterkieferspeiehel- Abb.  7. Norma[es  HuncteDankreas.  ve r -  

driise, Submaxillaris, Niere, meber, si lberung nach  Gros-Schultze (l~[ethode 7). 
Nachf~rbnng mit Carmin. Eine 4er yon 

Brunnersche Drilsen) und endokri- Lasowsky beschriebenen,  im  exokr inen An-  
h e n  Driisen versilberbare K6rnchen teil  tier Drtise ve r s t r eu t en  vers i lberbaren  

Zellen. 
darstellen k6nnen. AuBerdem wur- 
den versilbert die Leukocyten, besonders die eosinophilen Leukocyten, 
die Zellen des retieuloendothelialen Systems, sowie Melanin. 

Aueh bei dieser Methode wird also keine Reduktionsfliissigkeit ver- 
wendet; sie nnterseheidet sich aber yon allen anderen Methoden in erster 
Linie dadurch, dab frisehes, unfixiertes Gewebe mit der Silberl6sung 
in Beriihrung gebracht wird. Sie kann uns nut zeigen, dab reduzierende 
Stoffe, die dutch die Fixierung offenbar zerst6rt werden, ira menschliehen 
K6rper welt verbreitet sind. 

SehlieBlich sei noch erw~hnC, dab Ramond, Ramond und Hirschberg 
die Silberimpr~tgnation nach Levaditi an der Magenschleimhaut in An- 
wendung gebraeht haben. Wie ieh seinerzeit mitgeteilt babe, werden 
dureh diese Methode die K6rnehen der gelben Zellen gesehw~rzt, zu- 
gleieh aber auch meist in ganz unregelm~Biger Weise die verschiedensten 
Gewebsbestandteile wie Bindegewebsfasern, binnenzellige Kanglchen usw., 
so dab yon der Verwendung dieser Methode zu histologischen Feststel- 
lungen nur abgeraten werden kann. 
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Wir sehen also, dab mit den geschilderten Silbermethoden ein je 
nach dem eingeschlagenen Verfahren grSBerer oder kleinerer Kreis yon 
Zellarten sich darstellen last, wobei die gr6Bte Zahl yon den letztge- 
nannten, die kleinste yon den erstbesprochenen Methoden erfaBt wird. 
Wenn wir also nach den oben gegebenen Begriffsbestimmungen alle 
Gewebsbestandteile Ms argentaffin bezeiehnen, dig bei Behandlung mit 
Silberl6sungen durch das Auftreten yon K6rnchen reduzierten Silbers 
geschw~rzt werden, so mfissen wir je nachdem, welche der geschilderten 
Methoden wir zur Erzeugung des SilberIfiederschlages verwenden, den 
Kreis der argentaffinen Zellen jeweils welter oder enger ziehen. Schon 
daraus geht zur Genfige hervor, daft die 2Bezeichnung einer Zellart als 
,,argenta//in" ohne gleichzeitige Angabe der Methode, mit der diese Eigen- 
scha/t [estgestellt wurde, wertlos ist, gelingt es doch mit entsprechenden 
Verfahren fast in jedem Gewebe Silberniederschl/~ge zu erzeugen. Aber 
nieht einmM bei Anwendung ein und desselben Verfahrens, die Methoden 1 
und 2 ausgenommen, ist es immer m6glich, mit Sicherheit zu sagen, 
wie viele und welche Zellen als versilberbar zu betraehten sind. Gerade 
bei der Gros-Schultzesehen Methode wurde betont, daB, je naehdem, 
ob man die Zeit der Versi]berung kfirier oder 1/s w/i.hlt, bald mehr, 
bald weniger Zellen versilbert erscheinen, wie z. B. in der tIypophyse. 
Alle diese Gedankeng/~nge leiten dazu, die .Bezeichnung ,,argenta//in" 
mit gro[3er Vorsicht zu gebrauchen oder besser iiberhaupt nicht anzuwenden, 
da ]a yon einer A//init~it bestimmter Zellen zu Silber, etwa in dem Sinne, 
daft Zellen das Silber aus einer LSsung zu sich ziehen, nieht die Rede sein 
Icann. 

HI. Welche Schliisse diirfen wir aus dem gleichem Ausfall einer 
Versilberungsmethode an versehiedenen Zellen ziehen? 

Es hat  nicht an Versuchen gefehlt, die mit Silber darstellbaren Zellen 
einander gleichzusetzen, gewissermaften zu eineln System, wie etwa das 
chromaffine System zusammenzufassen. Wir mtissen uns deshalb fragen, 
welche Schliisse wir aus dem gieichen positiven AusfM1 der einzelnen 
Silbermethoden an verschiedenen Zellen auf ihre Gleichheit, Xhnlich- 
keit oder Verwandtschaft ziehen dtirfen. 

Benfitzen wir als Ausgangspunkt unserer Betrachtungen das Ver- 
fahren, das eine gr6Bere Zahl yon Zellen erfM3t, das Gros-Schultzesche, 
so werden im wesentlichen folgende Zellen dargestellt: die Zellen des 
Nebennierenmarkes, der Langerhansschen Inseln, Zellen in der Adeno- 
hypophyse, gelbe Zellen und Pigmente. Es wird wohl niemand be- 
zweifeln, dMt sich die Zellen des Nebennierenmarkes, Hypophysenvorder- 
lappens und der Langerhansschen Inseln, trotz der allen gemeinsamen 
Silberreaktion, sowohl funktionell als auch in ihrem fibrigen morpho- 
logischen Verhalten voneinander grundlegend unterscheiden. Wenn sit 
sich aber mit ein nnd derselben Methode darstellen lassen, so zeigt das 
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doch wohl nur, daB sie sich in einer Richtung gleich verhalten und nichts 
welter. Die Versilberung ware dabei mit  einer histologischen Fs 
methode zu vergleichen, die auch die verschiedensten und gegens~tzlich- 
sten Gewebsbestandteile in gleicher Weise darstellt, wie z. B. das Methyl- 
violett Amyloid, Knorpel und Schleim in gleicher Weise fs Die gemein- 
same positive Silberreaktion ist offenbar durch eine mehr allgemeine 
Eigenschaft dieser Zellen bedingt, die nichts mit  ihrer eigenartigen 
Leistung zu tun haben mul~. 

Bei der Unterscheidung der mit  der Gros-Schultzeschen Methode in 
gleicher Weise versilberbaren Zellen des Nebennierenmarkes, der Hypo- 
physe und der Langerhansschen Inseln, hat uns also das sonstige ver- 
schiedene Verhalten in morphologischer und funktioneller Beziehung 
unterstfitzt. Bei Besprechung der gelben Zellen aber, deren funktionelle 
Bedeutung keineswegs sicher feststeht, kSnnen wir nut  das morpholo- 
gische Verhalten allein heranziehen. Immer  wieder wird der Versuch 
gemacht,  sie und die ihnen sehr nahestehenden Carcinoide des Darmes 
entweder mi~ den Iqebennierenmarkzellen oder den Langerhansschen 
Inseln in Zusammenhang zu bringen. 

Besprechen wir zuns das Verhalten der gelben Zellen zu den 
Langerhansschen Inseln. Wfirden wir yon den gelben Zellen wirklich 
nur die mit  der Gros-Schultzeschen Methode zu erzielende Silberreaktion 
kennen, so k5nnte man zuniichst der Meinung sein, die gleichen Zellen 
wie in den Langerhansschen Inseln in Darmepithel eingestreut vor sich 
zu haben. Allerdings mfilBte der gleichzeitige positive Ausfall derselben 
Methode an der Adenohypophyse und am Nebennierenmark sowie an 
den Pigmentzellen, die doch offenbar alle yon den Langerhansschen 
Inseln verschiedene Gebilde darstellen, dazu dri~ngen, die Gleichheit 
der gelben Zellen und der Langerhansschen Inseln noch durch andere 
histologische Methoden zu erh~rten. Is t  uns doch z. B. yon den Zellen 
der Langerhansschen Inse]n bekannt, daB sie feine, mit  Methylviolett 
darstellbare KSrnchen enthalten. Schon nach diesen KSrnchen suchen 
wit vergeblich in den gelben Zellen. Wenn wit nun gar hSren, dab die 
gelben Zellen auch chromaffin sind, die Zellen der Langerhansschen Inseln 
a b e r -  entgegen der Behauptung yon E r 6 s -  eine Chromaffiniti~t nicht 
zeigen, so wird dadurch der Unterschied zwischen beiden Zellarten ein 
so groBer, wie etwa zwischen den in i~hnlicher Weise wie die gelben 
Zellen ehromaffinen und sieh bei der Gros-Bielschowskyschen Silber- 
methode ebenfalls impr~ignierenden I~ebennierenmarkzellen und den 
Zellen der Langerhansschen Inseln, zwei Zellarten, deren Gleichheit man 
aus den obenerw~hnten Grtinden kaum wird annehmen wollen. 

Dasselbe trifft auch auf das Verhdltnis der Langerhansschen Inseln 
zu den Carcinoiden zu. Saltykow hat  ja seinerzei~ die Careinoide als eine 
Art yon Inseladenomen auffassen wollen und in der Tat  erinnert maneh- 
mal die Anordnung yon soliden Ze]lstrangen in diesen Geschwfilsten 
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an den Bau der Langerhansschen Inseln. Wenn Saltykow nun aber als 
Beleg fiir diese Auffassung den positiven Ausfall der Silberimpr~gnation 
nach Gros-Schultze verwenden will, so kSnnen wir ihm nicht zustimmen. 
Da die Zellen der Carcinoide vielfach den normalen gelben Zellen im 
Darmeloithel entsprechen, miissen alle Einws die wir gegen eine 
Gleichstellung der gelben Zellen mit den Zellen der Langerhansschen 
Inseln eben angefiihrt haben (z. B. das Fehlen bzw. Vorhandensein der 
C h r o m a f f i n i t s  Oberndor/er) aueh gegen die Annahme einer engeren 
Beziehung zwischen Carcinoiden und Langerhansschen Inseln erhoben 
werden. Die gleiche Verwandtschaft wie zwischen den Zellen der Carci- 
noide und cter Langerhansschen Inseln bestiinde - -  auf Grund des Aus- 
falles der Silberreaktion - -  auch zwischen diesen Zellen und anderen 
ebenfalls versilberbaren, aber doch ganz verschiedenen Zellen, wie z. B. 
den Zellen der Adenohypophyse. DaB abet in einer eben durch die Ver- 
silberung aufgedeckten Beziehung Langerhanssche Inseln und Carci- 
noide wirklich verwandt sind, soll nicht bestrit ten werden, nur fehlt 
uns jeder MaBstab, um zu beurteilen, ob diese Verwandtsch~ft eine 
wesent]iche oder bedeutungslose Seite des Zellebens betrifft. 

Viel verlockender und besser begrfindet ist es, die gelben Zellen, bzw. 
die Carcinoide mit den Zellen des Nebennierenmarkes in Zusammenhang 
zu bringen. Alle diese Zellen zeigen ns eine deutliohe Chrom- 
affinits so dal~ zu der allen diesen Zellen eigenen positiven Silber- 
reaktion nach Gros-Schultze und auch nach Hasegawa und T6r6s noch 
ein weiteres gemeinsames, bedeutungsvolles Merkmal hinzuk~me. 

Allerdings zeigen sich schon bei Anstellung der Chromreaktion zwischen 
gelben Zellen und Nebennierenmarkzellen gewisse Unterschiede. Im 
Nebennierenmarlc erhalten wir die kennzeichnende Braunf~rbung nur 
dann, wenn wir das Organ frisch in die Kaliumbichromat  enthaltende 
Fliissigkeit bringen; vorherige Fixierung z .B .  mit  Formalin zerstSrt 
das Verm6gen der Zellen, sich unter Einwirkung des Cb_romsalzes braun 
zu fs Die Fs zu dieser Reaktion wird dementsprechend auf 
die Anwesenheit eines sehr empfindlichen Stoffes zuri~ckgefiihrt und 
der Vorgang selbst yon Cordier und Lison, sowie Gerard, Cordier und 
Lison als eine dutch ihn bewirkte Reduktion, bzw. eine dnrch das Kalium- 
bichromat hervorgerufene Oxydation dieses Stoffes zu einer gef~rbten 
Verbindung aufgefal3t, was auch Clara, sowie Clara und Canal best~tigen 
konnten. Dem entspricht auch die Tatsache, daf3 man die reduzierende 
F~higkeit dieses Stoffes auch durch Zusammenbringen der frischen 
Nebenniere mit  ammoniakalischer SilberlSsung naehweisen konnte (A. 
und T. Ogata, Kutschera). Viele Umst~nde machen es wahrschein]ich, 
dab es sieh dabei um das Adrenalin, bzw. den ihm zugrunde liegenden 
Brenzkatechinkern handelt. 

Ander8 die gelben Zellen. Der bier die Reaktion auslSsende reduzie- 
rende Stoff ist nicht so empfindlich und bleibt auch nach Formol- 
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fixierung wirksam erhalten, so dab man auch bei nachtr/~glicher Chro- 
mierung eine Gelbfgrbung wahrnehmen kann (Tehver). Diese reduzieren- 
den F~higkeiten benutzen wir auch, wenn wir die gelben Zellen nach 
der Methode yon Masson (Methode 1 und 2) am fixierten und einge- 
betteten Material darstellen, wo, wie obenerw~thnt, die Zellen, bzw. 
die Zellk5rnchen selbst es sind, die das Silber zu dem schwarzen Nieder- 
schlag reduzieren. Gerade dieses Verfahren liefert aber an den Zellen 
des Nebennierenmarkes begreiflicherweise regelm~Big negative Ergeb- 
nisse. W~hrend wir also in der Nebenniere einen sehr empfindlichen 
reduzierenden K6rper vor uns haben, ist dieser in den gelben Zellen dutch 
eine grSl~ere Widerstandsf~higkeit ausgezeichnet, bzw. es ist wie Cordier 
und Lison sieh ausdrficken, eine vollkommene Oxydation zur gef~rbten 
Verbindung an ihm sehwerer zu erzielen wie bei dem Adrenalin. 

Morphologisch ~hnlich wie die gelben Zellen verhalten sich bei der 
Massonschen Versilberungsmethode die Pigmente (Melanine). Da der 
reduzierende Kern im Melanin abet bemerkenswerterweise derselbe ist 
wie im Adrenalin, ngmlich das Brenzkatechin (s. auch die engen Bezie- 
hungen zwischen Nebenniere und Pigmentbildung, wie sie beim Morbus 
Addison sinnf~llig znm Ausdruek kommen), babe ieh seinerzeit als wahr- 
seheinlich angenommen, dag der reduzierende KSrper in den gelben 
Zellen ebenfalls diesem Stoffe nahestehen diirfte, eine Ansich~, die in- 
zwischen yon Cordier und Lison auf histologischem Wege erhgrtet wurde. 
Damit ist abet auch bewiesen (s. auch Clara), dag eine gewisse chemisshe 
Verwandtscha/t zwischen Nebennierenmarlczellen und gelben Zellen besteht, 
eine Verwandtschaft, die uns auch den gleichen positiven Ausfall der 
Chromierung und gewisser Silbermethoden verst~ndlicher maeht, die 
wir abet nicht fibersch/itzen dfirfen, da die bloBe Anwesenheit eines 
reaktionsf/~higen Brenzkateclmikernes noch sehr wenig fiber die funk- 
tionelle Bedeutung einer Zelle aussagt. Denselben Brenzkatechnikern 
wie das Adrenalin weist ja aueh des melanin auf, dem doch sicherlieh 
eine ganz andere funktionelle Bedeutung zukommt als dem Adrenalin. 
Es ist sehr die Frage, ob die KSrnchen der gelben Zellen nicht fiber- 
haupt  den Melaninen n/iherstehen, als der chromaffinen Substanz in 
der Nebenniere, bzw. dem Adrenalin, da sie ja eine, weim auch sehr 
schwache, aber immerhin doch sichtbare, gelbliche Eigenfarbe besitzen 
kSnnen. 

Ieh habe deswegen sehon in einer frfiheren Arbeit dagegen Einslorueh 
erhoben, dag man die gelben Zellen bloB auf Grund der Chromreaktion 
zum chromaffinen System rechnet, bzw. bei der Namensgebung ihre 
Eigenschaft, sieh bei Anwendung yon Chromsalzen zu brs zu sehr 
in den Vordergrund rfickt. Sowohl die Zellen des ehromaffinen Systems 
sind ja auBer dureh ilire Chromaffinit~t noch dureh eine Reilie anderer, 
morphologiseher MerkmMe gekennzeiehnet, die keinesfalls zu vernach- 
1/issigen sind (Protoplasmak6rnelung, Beziehung zu sympathisehen 
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Ganglienzellen usw.). Aus allen diesen Griinden mu• ich gegen Obern- 
dor/er daran festhalten, dM3 die gelben Ze]len und die Zellen des 1Neben- 
nierenmarkes, wenn sie auch beide ehromaffin sind und sich mit denselben 
Silbermethoden darstellen lassen, abgesehen yon einer gewissen Verwandt- 
schaft, vonein~nder morphologiseh und wahrscheinlich auch funktionell 
wesensversehiedene Zellen darstellen. An dieser Stellungnahme wfirde 
sich ~uch dann niehts s wenn es gel/~nge, weitere gleiche F~rbe- 
reaktionen dieser beiden Zellarten aufzufinden 1. 

Dieselben Einw/~nde wie gegen die Annahme einer engeren Beziehung 
zwisehen gelben Zellen und Nebennierenmarlcszellen sind gegen einen 
Zusammenhang zwischen chroma//inem System und den den gelben Zel]en 
nahestehenden, sich bei F/~rbung und Impr/~gnation gleieh verhaltenden 
Carcinoiden zu erheben. U-berdies kennen wit ja zweifellose Gesehwfilste 
des chromaffinen Systems, die sieh ihrer g~nzen Bau~rt nach yon den 
Carcinoiden des Darmes wesentlich unterscheiden. Wir m5ehten genau 
so wie bei den gelben Zellen vim eher eine Verwandtsehaft mit den 
pigmentffihrenden Zellen annehmen, so etwa wie Ascho/], tier, wenn 
auch nicht auf Grund der gleiehen I)berlegung, yon N~vi oder wie 
Feyrter, der yon ,,Pigmentm~lern der Sehleimhaut" sprieht. 

Es hat sieh also gezeigt, dal~ es nieht angeht, aueh nur eine der Zell- 
arten, die sich mit den verschiedenen Silbermethoden d~rstellen l~ssen, 
deswegen mit einer anderen ebenfM]s darstellb~ren Zellart morphologiseh 
gleiehzusetzen. Die positive Silberrealction, die ,,Argenta//init~it", ist eine 
]e nach dem angewandten Ver/ahren mehr oder weniger zahlreichen Zell- 
arten zukommende Eigenseha/t, die uns h6chstens eine gemeinsame Seite 
der verschiedenen Zellarten enthi~llt, i~ber der aber alle igbrigen vonein- 
ander abweiehenden, eben/alls morphologisch ]eststellbaren Eigenti~mlich- 
keiten nicht vernaehl~issigt werden die'r/en. Eine der vielen morphologisch 
Ieststellbaren Eigenschaften einer Zelle ~ber als bedeutungsvoller als 
Mle fibrigen anzusehen, bedeutet bereits eine Wertung, die naturgemi~]~ 
subjektiv sein mul3 und deshMb abzulehnen ist. 

Die Summe der durch histologische Methoden erfM3baren 1VIerkmale 
einzelner Zellen reieht aber nur bin, um sie Ms morphologiseh gleieh, 
s oder verwandt zu erkennen; inwieweit gegebene Zellen Iunktionell 
oder fiberhaupt biologiseh miteinander verwandt, /~hnlieh oder gleich 
sind, bleibt dabei ira Dunklen. 

IV. Welche Dienste kSnnen uns die verschiedenen Versilberungs- 
methoden bei der Erkennung einer bestimmten Zel]art~ insbesondere 

der gelben (ehromaIfinen) Zellen leisten? 
Wenn wit also auch den AusfM1 der jeweiligen Silberreaktion ffir die 

verwandtschaftlichen Beziehungen der Ze]len untereinander fiir weniger 
bedeutungsvoll hMten mfissen, so bleibt doch die Silberre~ktion, wenn 

1 Siehe Nachtrag bei der Korrektur am Schlusse tier Arbeit. 
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sie an einer Zellart mit  Regelms festzustellen ist, ein so in die 
Augen springendes Kennzeiehen, dab wir uns seiner zur Erkennung der 
Zellen gerne und mit  Erfolg bedienen k6nnen. Eine histo]ogische Methode, 
die uns die Erkennung einer Zellart erleiehtern sell, wird aber um so 
besser und wertvoller sein, je weniger Gewebsbestandteile sie darstellt: 
Je kleiner der Kreis der er/aflten Zellen, urn so gr6fier der Weft der Methode, 
um so gr6Ber ihre , ,Elektivit~t", die sich, wenn nur eine einzige Zell- 
ar t  dargestellt wird, bis zur ,,Spezifits steigern kann. Von diesem 
Standpunkt  aus miissen wir unter den geschilderten Silbermethoden 
den Ver]ahren den Vorzug geben, dutch die die wenigsten Zellen und diese 
regelmiifiig er[afit werden: den Ver/ahren yon Masson, 1 bzw. 2. Alle 
anderen lVlethoden erfassen einen so groBen Kreis yon Zellen, dab es 
schwer f~llt, auf Grund ihres positiven Ausfalls eine Zellart als solche 
zu erkennen. Viel schwerwiegender ist aber in dieser Beziehung der 
Umstand,  dal~ ihnen die ,,Regelm~13igkeit" mangelt, insofern, als je nach 
der Schieht des Pr/~parates, wie in den versehiedenen Blockmethoden 
oder je nach der Dauer der Versilberung, wie bei dem Gros-Schultzeschen 
Verfahren bald mehr, bald weniger Ze]len dargestellt erseheinen. Wir 
k6rmen deshalb weder den negativen Ausfall als Beweis des Fehlens 
einer sonst versilberbaren Zellart ansehen, noeh den positiven Ausfall 
ohne weiteres als Beweis ihres Vorhandenseins benutzen. 

Wenn also z. B. Danisch u .a .  zur Feststellung yon gelben Zellen 
ein Verfahren benutzten, das aueh Zellen des ehromaffinen Systems 
darstellte, so miissen die Ergebnisse dieser Methode mit  Vorsieht 
aufgefagt werden und erst dureh andere, die Zellen des ehromaffinen 
Systems nieht f~rbende tiberpriift werden, wie z .B .  die Massonsche 
Methode. Das trifft vor allem ftir jene als gelbe Zellen angesproehenen 
Gebilde zu, die augerhalb des epithelialen Verbandes der Kryp ten  
liegen (sog. periglandul~re argentaffine Zellen), we uns also Form und 
Lage der Zellen als Kennzeiehen im Stiehe lassen. Masson bezeiehnet 
deswegen aueh ganz mit  Reeht alle die Feststellungen, die Danisch 
beziiglieh der im Geriist gelegenen gelben Zellen gemaeht hat, als fraglieh, 
so dab also die Theorie des Einwanderns yon gelben Zellen aus dem 
Gecfist in das Darmepithel als durehaus unbewiesen zu betraehten ist. 

Derselbe Einwand ist aueh ErSs entgegenzuhalten, wenn er Zellen 
im Gertist des Hundemagens besehreibt, die seiner Meinung nach eben- 
falls zu den gelben Zellen zu rechnen sind. Eine Naehl0rtifung dieser 
mit  der Hasegawaschen Methode erhobenen Feststellungen dutch die 
Massonsche Methode, die ich unternahm, hat te  ein vollkommen nega- 
tives Ergebnis, wie das aueh yon Tehwer angegeben wird. 

Aueh die yon Lasowslcy im Hundepankreas mit  der Gros-Schultze 
schen Methode festgestellten Zellen (s. Abb. 7) k6nnen nicht als gelbe 
Zellen angesproehen werden, da sie sieh dureh die Massonsche Methode 
nieht darstellen lassen. Ihre Bedeutung bleibt unklar. 

53* 
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Aber auch der positive Aus/all des Massonschen Ver/ahrens braucht 
keinen unbedingten Beweis zu bilden, daft eine au[3erhalb des Darmepithels 
gelegene Zelle wir~lich eine gelbe Zelle ist, denn diese Methode stellt zwar 
mit bemerkenswerter Regelm~tBigkeit die gelben Zellen dar, man k~nn 
aber umgekehrt nicht sagen, dag alle yon ihr dargestellten Zellen gelbe 
Zellen sind (s. auch Peyron und Prenant). Ebenso wie die Chromaffinit/~t 
nieht eine bloB einer Ze]l~rt zukommende Eigenschaft ist, sondern 
vielmehr nach Verne allen K6rpern eignet, die einen aromatisehen 
Kern mit zwei Hydroxylgruppen oder eine Hydroxyl-  und eine Amino- 

gruloloe in Ortho- oder Para- 
stellung enthalten, so ist auch 
dieMassonsehe Silbermethode 
nur eine Reaktion ~uf die 
Anwesenheit eines reduzie- 
renden KSrpers, wahrsehein- 
]ieh desselben, der der Chro- 
maffinit/~t zugrunde liegt, der 
aber aufier in den gelben Zellen 
aueh in den Pigmenten ent- 
halten sein kann. Nun kom- 
men aber gerade in der Darm- 
schleimhaut besonders in der 

A b b .  8. lVfenschlicher D i c k d a r m ,  wegen  K r e b s  rese-  Sd~le~mhaut des Dickdarmes 
zier t .  Versi lberung" n a c h  l~Iethode 2. Nachf~ i rbung  ~ d  des Wurm/ortsatzes, Zellen 
m i t  C a r m i n .  I n  e iner  K r y p t e  eine gelbe  Zelle (ver-  
s i lber t )  i m  ep i the l iMen  Verband_e. I m  Geri is t  zahl -  vor, die ein eben/alls die Mas- 

re iche  Zel len m i t  ebenfa l l s  ve r s i lbe r t en ,  j edoch  8onsc[~e Silberrealction gebendes 
g r 6 b e r e n  K 6 r n c h e n  (keine ge lben  Zel len!) .  

Pigment enthalten (s. Abb. 8). 
ES ist Mlerdings in versehieden grogen, meist groben, sehmutzig- 
braunen Sehollen abgelagert, was bei Hgm~toxylin-Eosinf/irbung vor- 
Verwechslungen mit  gelben Zellen schiitzen k~nn. Mit der Anwesen- 
heir dieser ZelIen im Geriist der Darmschleimhaut, insbesondere des Wurm- 
[ortsatzes und des Dickdarms, mii[den wit also immer rechnen. Wenn daher 
Pessin yon Zellen beriehtet, die im Wurmfortsatzgeriist um die Krypten  
liegen und dureh verschieden groBe, m~nchma] sehr umf~ngreiche ver- 
silberbare KSrnehen ausgezeiehnet sind, so ist damit durchaus noeh nieht 
erwiesen, dag es sieh um gelbe Zellen handelt, ja naeh der Beschreibung 
der versilberten K6rnehen ist es eher wahrschein]ich, dab dies nicht der 
Fall ist; die kennzeichnenden versilberbaren K6rnchen der gelben Zellen 
sind n~mlieh rein, fast staubf6rmig. Damit soll aber nicht gesagt sein, 
dab es nieht wirklich gelbe Zellen im Geriist gibt, die dureh den yon 
Masson besehriebenen Wueherungs- bzw. Slorossungsvorgang dorthin 
gelangt sind, den wir (s. oben) aueh im Magen feststellen konnten. 
Die gelben Zellen sind eben nieht bloB dureh ihre Versilberbarkeit, 
sondern dureh eine Reihe yon anderen, nieht zu vernachl/tssigenden 
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morphologischen Merkmalen ausgezeichnet, wie z. B. die Chrom- 
affinit~t. 

Als ganz ungekl~rt ist die Stellung der Zellen zu betrachten, die 
Lasowsky im atrophischen Hundepankreas gesehen hat  : Sie sind ehrom- 
affin und lassen sich nach der Gros.Schultzeschen NIethode versilbern. 
Es sei in diesem Zusammenhange nur daran erinnert, dab in den Speichel- 
driisen der Cephalopoden ebenfalls ehromaffine Zellen nachgewiesen 
werden konnten, die sieherlich nieht als eehte gelbe Zellen anzusprechen 
sind. 

V. Schlufl. 
Es hat sich also gezeigt, daI~ je nach der angewandten Versilberungs- 

methode ein grSi3erer oder kleinerer Kreis yon Zellen mit verschiedener 
Regelmi~l~igkeit errant werden kann, sieh also als ,,argentaffin" erweist. 
Die Bezeichnung einer Zellart als ,,argentaffin" ist ohne Angabe der 
benutzten Methode wertlos, da dieselbe Zellart bei Anwendung eines 
anderen Versilberungsverfahrens sehr wohl ,,nicht argentaffin" sein 
kSnnte. So werden z. B. bei Anwendung der Gros-Schultzesehen Methode 
(Methode 7) Pigmentzellen, gelbe Zellen und Zellen des Nebennieren- 
markes, der Langerhanssehen Inseln und Zellen in der Adenohypophyse 
dargestellt, bei der Massonschen Versilberung (Methode 2) jedoch nur 
gelbe Zellen und Pigmentzellen. Der Begriff ,,argentaffin", d .h .  ,,mit 
Versflberungsmethoden darstellbar", ist also in dieser allgemeinen Fassung 
abzulehnen. 

Da keines tier im ersten Abschnitt geschilderten Verfahren eine Zell- 
art allein darstellt, ist es nicht ang/ingig, bloB nach dem Ausfall einer 
Versilberungsmethode eine Zellart als solche erkennen zu wollen, es 
m/issen vielmehr alle histologisch fal~baren Kennzeichen yon denen frei- 
lich der Ausfall der Silberreaktion eines der hervorsteehendsten ist, 
beriicksichtigt werden. Besonders trifft dies fiir die aul~erhalb des epi- 
thelialen Verbandes im Sehleimhautstroma des Verdauungssehlauches 
liegenden versilberbaren Zellen epithelialer Herkunft (Masson) zu, die 
leicht mit anderen, ebenfalls versilberbaren, pigmentierten Zellen im 
Schleimhautstroma verwechselt werden kSnnten. 

Gleiehfalls nieht zuli~ssig ist es, bei Zellarten, die sieh sonst von- 
einander unterscheiden, bloB auf Grund des gleiehen Ausfalles einer 
Silbermethode auf Gleichheit oder weitgehende Verwandtschaft zu 
sehlieBen. Hier gelten Goethes Worte: 

,, Wi t  sollten, diin]ct reich, immer mehr beobachten, worin sich Dinge, 
zu deren Erkenntnis wir gelangen m6gen, voneinander unterscheiden, als 
wodurch sie einander gleichen. Das Unterscheiden ist schwerer, miihsamer 
als das ~t'hnlich/inden und wenn man recht gut unterschieden hat, so vet. 
gleichen sich alsdann die Gegenst~inde yon selbst. F~ingt man damit an, 
die Sachen gleich oder ~ihnlich zu /inden, so ]~ommt man leicht in den _Fall 
seiner Hypothese oder seiner Vorstellungsart zulieb Bestimmungen zu 

Virchows Archiv, Bd. 286. 535 
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i~bersehen, wodurch sich die Dinge sehr voneinander unterscheiden." (Natur- 
lehre, 1789.) 

Nachtrag bei der Korrektur : 
Als die vorliegende Mittei]ung bereits im Druek war, erschien die 

Arbeit yon ErSs ,,Eme neue Darstellungsmethode der sog. ,,gelben 
argentaffinen Zellen des Magendarmtraktes" im Zbl. Path. 54, 385 
(1932). ErSs berichtet in dieser Arbeit fiber Untersuehungen mittels 
des Reichertschen Fluorescenzmikroskops, die zm" Aufdeckung einer 
eigentfimlichen, gelbliehen Eigenfluorescenz der gelben Zellen, sowie 
der Zellen der Langerhansschefi Inseln und anderer endokriner Organe 
geffihrt haben. Er6s erblickt in diesem Untersuchungsergebnis gewisser- 
maBen eine neuerliche Best~tigung des Zusammenhangs, bzw. der. Ver- 
wandtsehaft yon gelben Zellen, Langerhanssehen Inseln und anderen 
endokrinen Organen, flit die er ffiiher auf Grund des Ausfalles yon 
Versilberungen bereits eingetreten war. 

Da ieh selbst mit Untersuehungen ira Fluoreseenzmikroskop be- 
sch~ftigt bin, die demnaehst verSffent]icht werden sollen, babe ich Ge- 
]egenheit gehabt, die Angaben yon Er6s sogleich einer Naehprfifung zu 
unterziehen. Diese ffihrte zun~ehst zu einer vollkommenen Best~ti- 
gung der Angaben yon Er6s, was die Eigenfluorescenz vieler gelber 
Zellen anlangt. Nicht bestgtigen kann ich aber die Angaben fiber die 
Eigenfluorescenz der Langerhansschen Inseln. Im fibrigen sind Stoffe, 
die eine gelbliche Eigenfluoreseenz aufweisen, derart verbreitet im menseh- 
lichen KSrper (sehr viele Lipoide, wie z. B. die in Speicheldriisen, Nieren, 
Leber, Nebennieren usw. zu findenden, sowie das Lipofuscin der glatten 
Muskeln), dab man aus dieser Eigenschaft allein durchaus zu keinen 
Schlfissen auf Ahnlichkeit oder Verwandtschaft zwisehen verschiedenen 
Zellarten berechtigt ist. 

Bemerkenswert ist noch, dab die gelbliehe Eigenfluorescenz der gelben 
Zellen auch nach Chromierung zu sehen ist. Da sonst die Verbindung 
mit einem Sehwermetallsalz jede Eigenfluorescenz auslSseht, sprieht 
auch dieser ]~efund ffir die l~iehtigkeit der Anschauungen yon Cordier 
und Lison, dab n~mlich die bei Chromierung auftretende Gelbf~rbung 
der gelben Zellen nicht einer Chromsalzablagerung, sondern einer Um- 
wandlung {Oxydatien) eines in den Zellen selbst vorhandenen Stoffes 
zuzuschreiben ist. 

Auf das ganz verschiedene Verhalten der Carcinoide unter dem 
Fluoreseenzmikroskop soll an anderer Stelle noeh ngher eingegangen 
werden. 
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