
Beitrag zur Bildung der KernkSrperchen. 
Von 

W. Loele, Dresden. 

Mit 1 Tafel und I Abbildung im Text. 

(Eingegangen am 1. September 1932.) 

Im Jahre 1900 ver6ffentliehte Reddingius eine Methode der Kern- 
k6rperchenf/irbung mit L6//lers Methylenblau und nachfolgender Diffe- 
renzierung mit Pikrins/iure-Origanum51, die eine Trennung der Kern- 
k6rperchen in verschiedene Bestandteile gestattete. Das Kernk6rperchen 
f~rbte sich griin, in ihm liegende K6rper braunrot oder schwarz. Die 
F~rbung gelang nur mit einer bestimmten Sorte Origanum61 und nur 
einmal, vielleieht, weil das 01 empfindliehe, mit den KernkSrperchen 
reagierende Stoffe enthielt. 

Nach der Aufl6sung der Nueleolen wiihrend der Mitose fanden sieh 
die gleichen Farbt6ne an verschiedenen Stellen der Zelle. Die Sehleifen 
fiirbten sieh braunrot mit einem sehwarzen Korn, das Polfeld grfin 
(Zellen yon Vieia flava). 

Es hat somit den Anschein, Ms wenn bei der Neubildung der Kern- 
k6rperehen die hierzu n6tigen StoKe sieh an versehiedenen Stellen 16sten 
und dutch eine Art Krystallisationsvorgang (Krystallform ist die Kngel) 
sieh wieder vereinigten. 

Auch die Ergebnisse der sekundgren Naphtholreaktion spreehen fiir 
einen derartigen Vorgang. Bei Verwendung geeigneter Extrakte yon 
Limax einereus als Beize sehw/~rzen sieh in einer alkalischen Naphthol- 
16sung nut die Kernk6rperehen und bei der Teilung der Zelle die Sehleifen. 
Umgekehrt muB sieh die Sehleifenoberfl~ehe 16sen, wenn das neue 
Kernk6rperehen gebildet wird. 

Dag die F/~rbung yon _Reddingius und die seknnd/~re Naphtholreaktion 
verwandte Stoffe zur Darstellung bringen, geht daraus hervor, dab die 
Spermienk6pfe sieh naeh Reddingius griin, bei der Naphtholmethode 
sehwarz f~rben, sieh in beiden Fi~llen somit wie Kernk6rperehen verhalten. 

Worauf die Naphtholoxydasereaktion beruht, ist bekannt, auf dem 
System: Aminos~Lure-Aldehyd-Eisen. 

Wenn es also gelingt, kiinstlieh Granula herzustellen, die sieh ver- 
halten wie die Kernk6rperchen gegeniiber der Naphtholreaktion, ist die 
M6gliehkeit eines Vergleiehes gegeben. Ktinstliehe Granula jeder fiir 
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Zellen in Betraeht kommenden GrSl3e kSnnen mi~ dem System: Amino- 
sgure-Chromogen (Phlorogluein, Resorcin)-Aldehyd gebildeb werden. Die 
folgende Tabelle gibt die GrSSenverhi~ltnisse der Granula ffir die Amino- 
sguren Glykokoll und Leucin bei dem Zusammentreffen mit Phlorogluein, 
Formaldehyd und verschiedenen S~uren und Salzen wieder. Die Mengen- 
verhs sind: 

Phloroglucin 1% 1,0 ccm 
Formol 2% / 1,0ccm 
Aminos/iure 2 % J 
Salz oder S/~ure 1,0 ccm. 

Es bedeutet: 
1 eben noch mikroskopisch erkennbare oder ultravisible Granula, 
2 Granula yon Kokkengr6i3e, 
3 HefengrSl3e, 
4 yon der GrSl3e menschlicher toter Blutk6rperchen, 
5 bis makroskopisch erkennbare Bildungen. 

]0% 
Salze un4 S~uren Glyko- �9 

Natriumchlorid . . . .  3 ~  
Ferrocyankali .... 2 2 

Ferricyankali . . . . .  4 4 
Silbernitrat . . . . .  
Bleiacetat (mit 10% ge- 

siibtigte L6sung) . 
K u p f e r a c e t a t . . .  : . 22 32 
Eisensulfat . . . . . .  4 4 
Essigs/~ure 
Salzs/s : : : : : : 4 4 

5% 2% 1/'4 % 

G~Yolk1~ Leuein 

4 

4 

2 2 

2 2 
3 3 

2 9, 

Glyko -I 

4 

Leucin 

2u:~ 
2 
2 
3 

2 
3 
3 
3 

i 4  
Erkennbar ist der Einflul~ der Ionenkonzentration und Dissoziation. 

Die Salze der Schwermetglle bilden schon in geringen Konzen~rationen 
grol3e Granula, st/s Konzentrationen hemmen, besonders bei Blei, 
sehw/icher bei Kupfer. Merkwfirdig ist das Verhalten der komplexen 
Cyanverbindungen. Die entstehenden Granula sind zun/s homogen, 
nur die Riesenscheiben der Leucinverdichtungen zeigen bereits Kern- 
bildung. 

Die Granula ver/indern sich durch Autolyse, dureh S/iure und Alkali- 
beh~ndlung wesentlich in bezug auf GrSl3e, Form und F/irbbarkeit. Die 
wichtigsten Formen sind auf der folgenden Tafel wiedergegeben und 
sollen kurz besproehen werden. 

Granu]a, wit Tafel I I  (Abb. 1), erh/s man dureh Zusatz einer fiber 1% igen 
SilbernitratlSsung. W/~hrend der Bildung der Granul~ enbsteht Silber- 
oxyd, das wohl als Komplexs~lz in Form eines sehwarzen K6rnehens 
im Zentrum der Granula ausgef/~llt ist. Wird das Granulum durch 
Alkali gel6st, so bildet sich braunes Silberoxyd. Bisweilen liegen mehrere 
zaekige K6rnehen im Inneren oder, wenn die Granula miteinander 
zusammenfliel~en, ein sehw/irzlicher Silberfuden. 
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])iese Granula sind gewissermal~en die kleinsten Pillen der Welt. 
Vielleicht ist diese Form auoh therapeutisch verwertbar, da sie das 
Silber zun~chst in einer nicht ohne weiteres angreifbaren Form onth~lt. 

Wgscht man die Granula mit destilliertem Wusser und fiberlgBt sio 
einige Tage sich selbst, so vergndern sie sich ghnlich, wie es frfiher bei 
den Caldumehloridgranul~ naoh Alkali-Kohlensgurebehandlung besehrie- 
ben wurde. Der mittlere Tell trennt sieh yon den l~andteilen, wobei die 
Kugeln zum Tefl sich vergr6Bern, es kommt zu Kapsdbildungen und zu 
strahligen Streifungen, in denen sieh (Abb. 6) aueh Silber niedersohlagen 
kann. Noch stgrker werden die Vergnderungen, wenn man Schwefel- 
sgure ~u~ die Granula einwirken lgBt, wodurch sie zum Tefl gel6st werden. 
Man finder dann nicht selten mehrere Kapseln ineinander gesehachtelt 
(Abb. 8). Dureh Verschmelzung mehrerer Granula entstehen die Bilder 3, 
we die guBere Kapsel geplatzt ist 4, 7 und 9. Die ~uBere Kapsel 
zeigt mitunter eine sehr regelmgBige Streifung (8). In Abb. 10 sind 
kleine Granula (1/2% Silbernitrat) zusammengeflossen zu einer Kette 
and haben sieh dabei abgeplattet. Das letzte Glied ist gr6Ber als die 
iibrigen. Das Bild erinnert an Kettenkokken, we ~ueh o~t das letzte 
Glied gr6Ber als die anderen ist. 

DaB die Kernbfldung nioht eine optisohe Erscheinung ist, zeigt die 
Fgrbung. Man lgBt Neutralrot oder Janusgrfin am Objekttrgger ein- 
trocknen und betrachtet dann einen Granulatropfen unter dem Deckgl~s. 
Nur die autolytiseh vergnderten Granula nehmen die Farbe in einigen 
Teilen an und geben sehr regelm~Bige Bilder, die wie mit dem Zirkel 
gezogen erseheinen (11--16). Eine 6rtlich begrenzte Lagerung yon 
~etallsalzen zdgen aueh die mit Eisensulfat erzeugten Granula. Durch 
das Eisensalz wird das Phlorogluoin zu einem violetten Farbstoff oxydiert 
und ist, wie Abb. 17 zeigt, nur im Inneren der Granula nachweisbar. 
Erst wenn dureh Salzsgure das Kern zur Aufquellung gebraeht wird, 
tr i t t  die Berlinerblaureaktion mit Ferroeyankali ein (18). Die gr61~ten 
Granula erhglt man mit Leucin-Aldehyd-Phlorogluein bei Gegenwart 
yon 2%igen Ferroeyank~li- oder 1/~%igen Koehs~lzl6sungen. Sie sind 
bereits bei ihrer Entstehung differenziert und gleiehen einem Kern mit 
einem deutlichen Kernk6rperehen (26). Bei Einwirkung yon Sehwefel- 
s~ure entstehen Bflder wie 24 und 25. We mehrere Kugeln uneinander 
liegen, bilden sieh gemeinsehaftliche Kapseln, einzelne Soheiben zeigen 
eine regelmgB~ge Streifung, der Mittelstreifen kann zu einem laden- 
f6rmigen Gebilde erstarren (24). Das Verhalten der kiinstlichen Granula 
gegen Sguren ist versehieden. Arginingranulu sind (Wirkung der Guunido- 
gruppe) sehr sgureempfindlieh, Glykokollgrarml~ sehon in frisehem 
Zustand sgure~est gegeniiber sehwachen Sguren, Resoreingranula bflden 
sioh erst bei Einwirkung konzentrierter anorganiseher Sguren (10%). 

DaB in den KSrperzellen ghnliche Bildungen eintreten, ist da zu 
erw~rten, we Aminos~uren, Aldehyde und Farbstoffbildner nachwdsb~r 
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sind. Es kommen hier die prim/iren Naphtholoxydasen in Betr~cht und 
in zweiter Linie die sekund/iren, weil sie Partiale der 0xydasen enthalten. 

Es ist somit zu untersuehen, ob aus den prim/~ren und sekund~tren 
Naphtholorten Bildungen hervorgehen, die man in Vergleieh zu den 
kiinstliehen Granula setzen kann und weiter den Naehweis zu liefern, 
daft die kfinstlichen Granula, die PartiMe derNaphtholoxydase enthalten, 

Abb .  1. Sekund~re  N a p h t h o l r e a k t i o n  bei  P l a n o r b i s .  

ohne selbst die Naphtholreaktion zu geben, sieh durch die sekund/tren 
Naphthotmethoden darstellen lassen. 

Von den eosinophilen Leukocytengranula des Mensehen, die Naphthol- 
oxydasen enthalten, ist dutch die Untersuehungen von Petry und A. 
Neumann bek~nnt, dal3 sie Leuein und Tyrosin abspalten, Quellungs- 
formen habe ich bei diesen Gr~nula wiederholt gefunden. Die Eiweil~- 
zellgranula yon Limax (Abb. 22) bilden dutch Autolyse Formen wie 23, 
die keine Oxonreaktion mehr geben. Planorbis eorneus zeigt im Gewebe 
gesehichtete Seheiben, die sekund~re Naphtholreaktion geben (Abbildung 
im Text). Bei Doris verrueosa, einer Naektsehneeke des Meeres, finden 
sieh gegliederte staehelartige Gebilde mit sekund~trer Reaktion, die 
~utolytiseh zerfallend zahlreiehe Leueinkrystalle ausseheiden (in Formol 
eingelegt naeh 2 Jahren). 
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Bei den prim/~ren Naphtholoxydasen ist somit die Beteiligung von 
Aminosguren an der Granulabildung sehr wahrseheinlieh, ebenso bei den 
sekundgren Oxydasen, die sieh mit der sekund~tren Granulareaktion 
darstellen lassen, da, wo sie aus prim~Lren Oxydasegranula entstanden 
sind (dureh Quellungen). 

Wie verh~lt sieh nun das Kernk6rperehen ? 
Naeh Alkohol- oder Carbolss geben bei Arion und Limax 

einzelne KernkSrperchen die prim~re Naphtholoxydasereaktion, ent- 
halten somit an der Oberfl~Lche Aminosguren und Aldehyd. Alle Kern- 
k6rperchen bei Tier und Pflanze geben nach Formolfixation die sekund/~re 
Naphtholreaktion, enthalten somit als Partial wahrscheinlieh eine Amino- 
sgure. 

Nicht alle Kernk6rperehen sind dureh basisehe Farbstoffe f/~rbbar. 
Die Kernk6rperehen verhalten sieh zum Teil wie die nieht aufgesehlossenen 
Phloroglucingranula. Auch die nieht f~rbbaren Nucleolen werden naeh 
Eintreten der sekund~ren Naphtholreaktion in lichtbreehende, naeh 
Abblassen der Fs erkennbare KSrnehen umgewandelt. Legt man 
gltere kiinstliche Granula in Gelatine ein, h~rtet sie in Formol und 
behandelt die Schnitte mit Schneckenextrakten, so sehw/~rzt sich in 
alkalischer NaphthollSsung ein Teil der Granula, wie es Abb. 19--21 
zeigen. Die kiinstliehen Granula verhalten sieh zum Teil wie die Kern- 
kSrperchen oder umgekehrt die KernkSrperehen verhalten sieh wie die 
kiinstlichen Granula. 

FaBt man diese Tatsaehen zusammen, so kommt man zu dem Wahr- 
seheinliehkeitssehluB, dag bei der Bildung der Nucleolen die gleiehen 
Faktoren beteiligt sind wie bei der Bildung der kiinstliehen Granula. 

Wie es bei den kiinstlichen Granula mSglieh ist, EiweiB, Lipoide und 
Kohlehydrate an die Granula zu binden, wird aueh in der Zelle das 
fertige KernkSrperehen ein Gemisch yon allen m6gliehen Stoffen sein, 
so da6 der Eiweig-Lipoideharakter seine Entstehung verdeekt. 

Der Meehanismus der Entstehung ermSglieht es, dab fremdeFaktoren,  
die in den Kern oder bei der Teilung der Zelle in das Plasma gelangen, 
in das Kernk6rperchen eingebaut und yon diesem aus auf die Chromo- 
somen fibertragen werden. Das ist in bezug auf die Vererbung (Mutation) 
wiehtig. Wenn erst erkannt wird, auf welchen pathologisehen Systemen 
die naehweisbare eharakteristisehe Ver~nderung der Kernk6rperehen bei 
b6sartigen Gesehwiilsten beruht, ist vielleieht ein Weg zur tleilung dureh 
Arzneimittel gegeben. 



9[rchow's /~rchlv, Bd.287, Tafel II. 

K[instlidle Granula 
1-10 Phloroglucin -Glykokoll  - ,Silbernitrat - Aldehyd Oranula 

11-15 Silbemitratgranula - Neutralrot. 16 Janusgr~n 
17-18  Eisensultat. 18 Berhnerblaureaktion 
19-  21 sekund~re Naphthol-  Kernk6rperchen-Reaktion. 22.23 Granula yon Limax 

2 4 - 2 6  Phlorogiucin = Leucin - Aldehyd Oranula. 2 4 . 2 5  Behandlung mit 
Schwefels~ure (50/0) 

Loele, Bildung tier KernkSrperchen, ~,Terlag yon Julius 3prlnger, Berlin W. g. 


