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Die Beeinflussung des Zellbildes der Driisenzellen durch die Sekre-
tionstitigkeit ist am besten an den Drisenzellen der Darmschleimhaut
in Form der Stiftzellen bekannt. (enauer untersucht sind die Verdnde-
rungen der Zellen durch Sekretion auch an der Pankreasdriise (Ogata).
,»Bet der intensiv titigen Driise ist das Bild so verindert, dal man die
Driise zuerst nicht wiedererkennt. An die Stelle des regelmiBigen Baues
ist ein ungleichartiges Durcheinander getreten, weil die Driise niemals
gleichmafig titig ist, Nach Ausstofung der Zymogenkérner sind die
Zellen ganz zusammengefallen und die Form des Acinus ist dadurch
verloren gegangen. Nur der Kern erinnert an die Pankreaszellen der
ruhenden Drise. Aber auch die Kerne zeigen ein mannigfaltiges Aus-
schen. Es treten ganz tief mit Hamatoxylin sich firbende Kerne auf
und daneben wieder ganz blasse, welche fast jegliche Zeichnung ver-
loren haben und deren Kernmembran nicht mehr Kkontinuierlich ist.”
Diese beiden Stadien in der Lebenstitigkeit der Zellen lassen sich nun
an fast jedem ISpithelinlorgan beobachten: Die mit Substanzen an-
gefiillte Zelle auf der einen Seite und die erschipfte, zusammengefallene,
kollabierte, auf der anderen Seite. Fiir den Nachweis dieser beiden Zell-
formen ist die Azanfirbung besonders geeignet, weil bei dieser Farb-
tone viel deutlicher in Erscheinung treten als bei anderen Farbungen.

Leber.

An der Leber sind zwei verschiedene Zellformen schon seit langer
Zeit bekannt und als helle und dunkle Leberzellen gekennzeichnet
worden. Diese Unterscheidung der zwel Leberzellarten 1a8t sich sowohl
fiir den Menschen wie fiir das Kaninchen und die Ratte durchfiihren.
Von Béhm wurde sie auch fiir Schwein, Hund und Katze angegeben.
Die dunklen Leberzellen (s. Abb. 1) sind gekennzeichnet durch ihre
kleine, eckige, vielfach sternférmige Gestalt, durch ein dichtes, homo-
genes, intensiv farbbares, eosinophiles Protoplasma, kleine hyperchro-
matische Kerne mit oft deutlicher Runzelung der Kernmembran. Da-
gegen heben sich die groBeren rundlichen, hellen Zellen mit deutlicher
Granulastruktur des Protoplasmas, mit groBem Kern und weniger dicht
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gelagertem Chromatin recht deutlich ab. Vielfach erscheinen die dunklen
Zellen von ihren hellen Nachbarzellen zu kleinen spindelférmigen Ge-
bilden zusammengedriickt; oft wird nur ein winziger, dreieckiger Be-
zirk zwischen den hellen Leberzellen oder an der Aullenkante einer
Leberzellsdule sichtbar. Zum Teil sind die dunklen Leberzellen so stark
verschmailert, daf die hellen Zellen wie in einem Netzwerk dunkler Zellen
zu liegen scheinen. Man koénnte bei der dunklen Zellform am besten
von einem Kollaps der Zelle sprechen. Mit Hilfe der Azanfarbung kann

Abb, L, bunkle Leberzellen, Azanfiivtbung. 48vfach.

man nun noch verschiedene Stadien, die zur Bildung dieses Zellbildes
fithren. unterscheiden. In den zusammengesunkenen Zellen findet sich
anfangs ein deichmiBig stark rot gefirbter Kern in dem kleinen. gleich-
milig dichten und inteusiv blan gefarbten Protoplasma (s. Abb. 2).
Ohne daf} eine Lision der Kernmembran feststellbar ist, auch nicht bei
anderen Kernfirbungen, treten stark rote Massen anfangs in leicht
kérniger Form aus der Kernmembran aus und bilden einen roten Ring
um den Kern. Von hier aus breitet sich die rote Fiarbuny iiber den ganzen
Zelleib aus, bis schliefllich das ganze Protoplasma iiberschwemmt und
rot gefirbt ist. Anfangs verschwindet dabei der Kern vollstindig in
den roten Massen. wihrend er bei anderen Kernfirbungen, unversehrt
und mit nur sehr spirlichem Chromatin versehen, erkennbar bleibt. Auch
die Nucleasefirbung nach Feulgen lafit kein entsprechendes Bild er-
kennen. Es ist also anzunchmen. dafi es sich um abgewandelte Kern-
substanzen handelt, die austreten, da diese Massen aufler ihrer Dar-
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stellbarkeit in der Azanfirbung keine fiir Kernsubstanzen typische Re-
aktion geben. Bald aber tritt der Kern auch in der Azanfirbung in
Erscheinung; und zwar werden seine Konturen angedeutet wieder er-
kennbar; dabei treten im Inneren blau gefirbte Massen zum Teil in
Tropfenform auf. Allméhlich firbt er sich immer stirker mit blauem
Farbstoff an, bis schlieflich der ganze Kern deutlich blau und gleich-
miBig gefirbt ist. Jetzt zeigt dabei der Kern wieder eine rundliche und

Abb. 20 Austritt von Kernsubstanz ins Cyrtoplasina ciner kolabierten Leberzelle. Azan-

fiarbung.  Schematische Durstellung, 1. Kollaps. 2, Austritt von Kerusubatanz, 3. "ber-

sehwemming des Cytoplasma mit Kermsubstunz, b Auftreten blawer Massen im Rern.
5. Blaucer Kern mit rotein Nucleelus.

deutlich gespannte Membran. In diesen blauen Massen bleibt nur ein
leuchtend rot gefirbter Nucleolus deutlich erhalten. An das Stadiun 3
der Abb. 2 schlieflt sich dann das Bild der normalen, rubenden, , hellen™
Leberzelle, um nach Abgabe des Inhalts wieder in das 1. Stadium iiber-
zugehen. Dieses Zustandsbild (5 der Abb. 2) muB}, den anderen Stadien
gegeniiber, von etwas lingerer Dauer sein, da es viel haufiger und regel-

méiliger zu beobachten ist, als die anderen Formen. Anscheinend mul
von diesem Stadium aus vollstindige Wiederherstellung eintreten, da
bei dem oft massenhaften Vorhandensein von dunklen Zellen ein
Absterben all dieser Zellen wenig wahrscheinlich ist und dafir auch
keine sonstigen Anzeichen bestehen.

Fir die Entscheidung der Natur dieser Verdnderung ist wichtig
festzustellen: Wie ist die Verteilung der beiden Zellformen in den

Virchows Archiv. Bd. 3ud. 17
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einzelnen Liappchenabschnitten, wie ist die Beteiligung der beiden Zell-
formen an den Stoffwechselvorgangen, bei welchen Krankheitsprozessen
sind diese Zellunterschiede besonders deutlich ausgeprigt ?

Im Zentrum der Leberlippchen sind die dunklen Zellen am spiir-
lichsten und in der Intermediirzone nur in ausgeprigten Fillen vor-
handen. Am stirksten ist die Anhdufung an der Glissonschen Scheide,
und von hier aus zichen dann strahlenférmig oft unterbrochene Balken
dunkler Zellen gegen die Mitte des Lippchens. TUnmittelbar um die
Zentralvene finden sich am seltensten dunkle Leberzellen. Diese An-
ordnung entspricht. den TFeststellungen, die Noel und Rosier mit Hilfe
der Darstellung der Chondriokonten in den Leberzellen machen konnten.
Sie stellten fest, dafl in der Lappchenperipherie sich eine dauvernd tatige
Zone, in der Intermedidrzone eine wechselnd titige und im Zentrum
eine fitr gewshnlich rubende Zone befindet. Ebenso beschreibt Forsgren
fiir die rhythmische Tatigkeit der Leber in der Dissimilationsphase das
lingste Verbleiben von Glykogen um die Vena centralis. Deshalb ist
sut verstindlich, daf} dieses Kollapshild am haufigsten in der Lippchen-
peripherie anzutreffen ist und gegen das Zentrum zu abnimmt.

In den dunklen Leberzellen habe ich mehrfach eine fast auf diese
beschrinkte Glykogenablagerung gefunden: allerdings mull dabei be-
tont werden, dafl das mir zur Verfiigung stechende Material wegen zu
spiter Konservierung fiir die Glvkogendarstellung wenig geeignet ist.
os wiire aber denkbar, dull in den dunklen Zellen der Fermentstoff-
weehsel so stark darniederliegt, daBl weder im Leben noch nach dem
Tode eine Glykolyse cintreten kann. EKin deutliches Uberwiegen gegen-
iber den hellen Zellen war auch beziiglich der Ablageruny von Lipofusein
zu beobachten. Die Schrifttumsangaben in dieser Frage sind sehr
wechselnd.,  Hayami gibt keinen charakteristischen Unterschied des
Fett- und Pigmentgehaltes der beiden Zellsorten an. Bihm fand die
dunklen Leberzellen glykogenfrei und drmer an Fett, wihrend Rarennn
den Gehalt an einer Lipoidsubstanz betont. :ldler weist auf das Fehlen
von Fett und Pigment in den hellen Leberzellen, die er fiir jugendliche
Zellen ansieht, bhin.

Auffallig gehiuft fand sich das Bild der dunkeln Zellen besonders
bei Urdmie, aullerdem bei Schwangerschaft und etwas weniger deut-
lich ausgeprigt bei chronischem Ieus, also bei drei Krankheitsformen,
die eine besonders starke Belastung fiir die Leber darstellen und durch
die Uberschwemmung mit Stoffwechselprodukten, die in der Leber
weiter verarbeitet werden, leicht zur Uberbelastung fithren kénnen.
Bei meinem Material war diese Zellform: l4mal bei Urdinie, 4mal bei
Graviditdt, 2mal bei Tleus und 1mal bei Colitis ulcerosa besonders deut-
lich ausgepriigt.
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Speicheldriisen.

Die Befunde am exkretorischen Teil des Pankreas sind durch die
Wiedergabe der Beschreibung von Ogata schon weitgehend und treffend
dargestellt (s. Abb. 3). Bemerkenswert bleiben nur noch die Bilder, die
bei Anwendung der Azanfirbung erhalten werden. Entsprechend den
verschiedenen Stadien der Leberzellverinderungen geht die Entwicklung
der zusammengefallenen, oft stiftférmig im Driisenacinus liegenden
Pankreasdriisenzelle iiber einen Zustand mit vélliger Uberschwemmung

Abb, 3. Pankreas mit kollabjerten Dritsenzellen. I1LE.-Firbung 570fach,

des gesamten Protoplasmas mit roten Massen unter Verschwinden des
Zellkerns. Aus diesem Bild entwickelt sich das Auftreten blauer Sub-
stanzen innerhalb der Kernmembran bis zur vollstindigen Ausfiillung
des Kerninneren unter HKrhaltenbleiben des rotgefarbten Nucleolus.
Dazu gleichsinnig verlaufen die Verdnderungen an anderen exokrinen
Dritsen. Die gleichartigen Entwicklungsstadien konnte ich an der
Parotis, der Submaxillaris und der Trinendriise beobachten. Auffillig
war nur der auflerordentlich starke Wechsel in der Hiufigkeit dieser
Zelformen in den einzelnen Driisen. Wihrend sich Driisen fanden, in
denen ein hoher Prozentsatz der Driisenepithelien zusammengefallen,
stiftférmig mit hyperchromatischen Kernen und gerunzelter Kern-
membran zu sehen war, fehlt dieses Bild an anderen Driisen vollstindig.
Es ist anzunehmen, dafl dieser Wechsel durch den jeweiligen Grad der
Titigkeit der Driise im Augenblick des Todes bedingt ist.

17*
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Niere.

An der Niere war ein entsprechender Funktionszustand an den
Tubulusepithelien autfallig selten zu beobachten. Nur vereinzelt fanden
sich von den Nachburzellen stiftférmig zusammengedriickte Epithelien
(s. Abb. 4). An diesen waren ebenfalls Farbvarianten festzustellen. Zum
Teil waren diese verinderten Epithelien gleichmifig hochrot gefirbt;
andere zeigten das Auftauchen eines blaugefirbten Kerns mit rotem
Nucleolus und schritten schlieBlich auch zu einer tiefblanen Firbung

Abb. 4, Stittformizr kollabierte Nicrvenepithelen., TLE.-Fiarbung 780fach,

eines gleichmialig dichten Protoplasmas fort. Von blauen Massen er-
fiillte Kerne dagegen waren vielfach in gréflerer Zah! feststellbar.  Diese
Farbungsinderung hdngt aber sicher nur zu einem kleinen Teil mit den
jetzt besprochenen physiologischen Zustinden der Zellen zusammen,
ist vielmehr bedingt durch krankhafte Prozesse im Zelleben, auf die ich
im zweiten Teil der Arbeit eingehen werde.

Endokrine Driisen.

Am deutlichsten gind die beiden fir die anderen Organe beschrie-
benen Stadien an der Nebenniere ausgeprigt und in ihrer Erscheinung
tiuschend dhnlich mit dem gleichartigen Zellbild der Leber (x. Abb. 3).
Auch an der Nebennierenrinde finden sich zusammengesunkene und
von den Nachbarzellen erdriickte Rindenzellen mit bliulich gefirbtem,
dichten Protoplasma. Zum Teil legen diese Zellen einzeln, zumn Teil
netzartic unteremander zusamamenhédngend. Das Protoplasma dieser
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Zellen hat keinen Fettgehalt und keinen schaumigen Aufbau. Die Kerne
dieser Zellen sind in der Azanfirbung regelmiBig blaulich gefirbt unter
Erhaltenbleiben allein des rétlichen Nucleolus. Der Kern ist dabei
deutlich kleiner als der der unverinderten Rindenzellen und zeigt eine
gerunzelte Membran. In der H.E.-Farbung ist nur die kleinere Gestalt,
die gerunzelte Membran und ein hyperchromatisches, verklumptes
Chromatin erkennbar. Daneben finden sich viel seltener, meist in enger
Nachbarschaft mit den blaukernigen Zellen gleichmifiig rot gefirbte,
ebenfalls zusammengesunkene Zellen, in denen zum Teil ein Kern nicht

Abb, 5. Kollabierte Zellen der Nebennierenrinde,  Azanfarbmng, 460fach.

erkennbar ist, zum Teil der Kern schon deutlieh blau gefirbr ist. Fort-
geschrittene Absterbeerscheinungen oder Anzeichen fir das Aunftreten
einer Losung dieser Zellen aus dem epithelialen Verbande waren niemals
vorhanden. Die Verteilung dieser Zellform war oft iiber die ganze Rinde
gleichmafiig., nur selten wurden umschriebene Bezirke frei gelassen, so
bei adenomatéser Hyperplasie. Vielfach fanden sich einzelne Schichten
besonders bevorzugt. So in einem gréfleren Teil der Fille das obere
Drittel der Fasciculata und in einem kleineren Teil dus unterste Drittel.
Eine konstante Beziehung zn bestimmten Allgemeinerkrankungen konnte
ich bei dem ziemlich kleinen Material. das ich idiberblicke, nicht aus-
findig machen.

An dem Inselorgan des Pankreas weicht das entsprechende Zellbild
etwas von den vorher beschriebenen Organen ab; und das hat folgenden
Grund. Das gestaltliche Kennzeichen der kollubierten Zellen entsteht



262 Karlheinz Helmke:

sonst durch die gegenseitige Beeinflussung der Zellen in geschlossenem
epithelialen Verband; bei der lockeren Lagerung der Inselzellstriinge
kann sich aber dieses Moment nicht auswirken. Wir sind deshalb fiir
die Erkennung dieses Zellstadiums allein auf die anderen Kennzeichen
angewiesen. Der Wechsel in der FFarbbarkeit der Kerne ist an dem Insel-
organ auflerordentlich grofl (s. Abb. 6). In der Azanfirbung kann man
alle Abstufungen an den Kernen beobachten. Es finden sich leuchtend
rote, neben mehr briunlichen bis zu den klar blidulich gefirbten Kernen.
Dabei variiert auch die Kerngrofle betrichtlich derart, da sie mit dem

Abb. 8. Pankreasinsel mit wechselnder Kernfiubbarkeit. Azantirbung., 370fach.

Auftreten des bliulichen Tones immer mehr abnimmt und zum Teil
Schrumpfungsbilder bietet. Das Protoplasma erfihrt parallel damit
Verinderungen: Es erscheint von rotem Farbstoff iiberschwemmt, wird
dunkler und dichter und kann schliefilich sogar gleichmaBig bliuliche
Farbe annehmen. Eine Folgerung iiber das Schicksal dieser Zellen konnte
ich nicht ziehen; wegen der so rasch vorwirtsschreitenden Autolyse ist
dabei auch die gréfite Vorsicht angeraten. Eine feste Beziehung zu be-
stimmten Erkrankungen, besonders dem Diabetes, konnte ich bis jetzt
noch nicht ausfindig machen.

An der Hypophyse 1aBt sich die Verdnderlichkeit der Zellen eben-
falls recht gut verfolgen. Schwierigkeiten bestehen nur in der Erkennung
und Deutung, da ja die normale Hypophyse eine Fille von Zellformen
enthilt. Am einfachsten und deuntlichsten ist das Zellbild zu beurteilen
an einer in ihren Zellformen vereinheitlichten Hypophyse, das ist die
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Schwangerschaftshypophyse. In dieser kann man immer massenhaft
erdriickte Epithelien finden, denen die Gestalt durch die Nachbarzellen
aufgezwungen worden ist (s. Abb. 7). Es finden sich stiftférmig kolla-
bierte, dreieckige und bizarr verzogene Zellformen. Die Kerne dieser
Zellen bieten Bilder, die weitgehend der Pyknoseform #dhneln, gekenn-
zeichnet durch Verkleinerung mit Runzelung der Kernmembran und
Hyperchromasie. In der Azanfarbung findet sich besonders in den stift-
formigen Zellen eine homogene rote Firbung des Protoplasmus, die
deutlich aus dem Kern herausstromt. Daneben gibt es auch in diesen

Abbhl 7L Schwangerschaftshypophyse mit kolabierten Dritsenzellen. 1.3 -Farbung. t60fach.

Zellen reichlich blane Kerne mit rotem Nucleolus. Vou dem Bild der
Schwuangerschaftshypophyse aus ist es dann auch méaglich, dieselben
Zellformen, wenn aunch in viel geringerer Zahl, an anderen Hypophysen
aufzufinden. Der Gehalt an solchen Zellen schwankt stark, es lield sich
aber bis jetzt noch kein deutlicher Zusammmenhang mit innersekretori-
schen Stérungen ausfindig machen.

Danach gibt es also in den meisten epithelialen Organen ein Zell-
stadium, das in seinen wesentlichen Merkmalen allen Organen gemein-
sam ist. Am besten wire es mit deni Namen ,,Kollaps der Zelle* ge-
kennzeichnet. Es ist charakterisiert durch seine zusammengefallene,
von den Nachbarzellen gleichsam erdriickte Gestalt. In einem dichten
Protoplasma liegt ein chromatindichter, wie pyknotischer Kern mit
vielfach gerunzelter Kernmembran. Von Ogate ist nachgewiesen worden,
daf} es sich bei den Pankreasdriisenzellen um eine Folge der Sekretions-
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titigkeit der Epithelien, und zwar das Bild nach erfolgter Sekretaus-
stoBung handelt. Fiir die Stiftzellen der Darmschleimhaut ist die gleich-
artige Deutung schon seit langem allgemein anerkannt. Das Bild der
dunklen Leberzelle ist im Schrifttum sehr verschieden gedeutet worden.
Adler siebt in den hellen Zellformen Jugendformen wie in der fetalen
Leber und in der Leber bei Regeneration im Gegensatz zur dunklen
Leberzelle, die er als den bleibenden Zustand betrachtet. Filessinger
lehnt eine Abhdngigkeit von der Verdauungstitigkeit ab und sieht in
den dunklen Zellen degenerative Erscheinungen infolge Erschépfung der
Zellen, die haufiger die Folge einer pathologischen Einwirkung als einer
physiologischen ist. Ahnlich hat sich Pfukl entschieden: Er sieht in
der hellen Form die titige, gesunde und in der dunklen das Bild der er-
sehépften, alternden Zelle. Eine Beziehung zur Gallesekretion und eine
Verbindung zu den Gallencapillaven, wie sie von Heinrichsdorff und
Ravenne fiir die dunklen Leberzellen beschrieben werden, habe ich nicht
finden konnen.

Wenn man die Gleichartigkeit dieses Zellbildes bei fast allen epi-
thelialen Organen ins Auge fal3t, ist man geneigt, dieses Bild durch eine
allgemeingiiltige Deutung zu erkliren. Da dieser Vorgang an den Pan-
kreasdriisenzellen und den Drisenzellen der Darmschleimhaut am ein-
wandfreiesten beobachtet worden ist, und hier als Zustand nach Ans-
stollung des Sckretes erwiesen ist, liegt es nabe, dieselbe Deutung auch
fiir dic anderen Epithelformen anzunchmen. Fir die Leber ist die Ab-
gabe der Substanzen, die in der Leberzelle gespeichert waren, anzn-
nehmen: und gleichartig auch fitr die innersckretorischen Driisenn die
Sntleeruny ihres im Zellkorper gebildeten Inkretes. IMir diese Organe
ist nur der Nachweis der AusstoBung nicht so leicht zu erbringen wie
bei den exkretorischen Driisen, da dabei keine sichtbare Entleerung in
cin GGangsystem stattfindet. Auf diesen AussteBungsake folgt anscheinend
rein physiologisch ein Zustand der Erschoptung der Zelle, der sich in
dem Verlust des Zellturgors und der Schrumpfung des Kerns, also dem
Zellkollaps, verrit. Fiir die Wiederautnahme der sekretorischen "Titig-
keit des Protoplasma ist anscheinend die Abgabe von Substanzen aus
dem Kern an das Protoplasma notwendig. Diese 1aBt sich bel sidmt-
lichen beschriebenen epithelialen Drisenorganen in der Azanfirbung
an der Abgabe roter Kernsubstanz an das Protoplasma scheinbar ohne
gribere Lision der Kernmembran mit folgender Uberschwemmung des
ganzen Zelleibes beobachten. Die Entleeruny des Kerninneren ist dabei
an der auftretenden Blaufirbung des Kernes erkennbar. Anscheinend
handelt es sich bei dem abgednderten Kerninhalt um eine wisserige
Flitssigkeit, wie aus der vollstindig fehlenden Férbbarkeit dieser Sub-
stanz mit anderen Kernfarbstoffen und dem Beginn der Ansaminlung
in Vakuolenform zu entnehmen ist. Dem zuriickbleibenden Nucleolus



Uber den Zellkollaps. 265

kommt dann anscheinend die Rolle zu, die Wiederherstellung der Kern-
substanz herbeizufithren.

Durch das Auftreten der Blaufirbung des Kernes nach erfolgter
Sekretabgabe ist uns ein bedeutungsvolles Mittel in die Hand gegeben,
uns ein Bild von dem Grad der Titigkeit ciner sezernierenden Driise
zu verschaffen. Gerade fiir die Bewertung innersekretorischer Driisen
kann diese Moglichkeit bei einem Fehlen sonstiger morphologischer
Verinderungen vielleicht wichtige Aufschliisse {iber die Fehlfunktion
einer Driise abgeben.

Die Abgabe von Kernsubstanzen an das Protoplasma ist schon
1883 von Ogata firr die Sekretion der Pankreasdriisenzellen beschrieben
worden, 1898 von R. Hertwig bei Aktinosphdrium, und 1910 von R. Gold-
sehmidt durch einen allzemeinen Grundsatz festgelegt worden, derart,
daB alle lebhaften Stoffwechselvorginge der Zelle eingeleitet werden
durch Austritt von Kernchromatin ins Plasma. Besonders fiir die Leber-
rellen ist von Carlier der Vorgang des Austritts von Prazymogen aus
dem Kern ins Protoplasma im Verlaufe der Verdauung angegeben worden,
Fiir die Pinealzellen ist eine ihuliche Kernexkretion ins Protoplusma
von Krabbe und spiter von Richard Meyer beschrichen worden. Von
Berg ist auch an Leberzellen eine Abuzabe von Fett, Pigment, Glykogen
und Eisen aus den Kernen an das Cvtoplasma nachgewicsen worden.
Bei der Pigmentbildung konnten Rossle und A pitz den Ubertritt cines
Kernsekretes ins Protoplasma nachweisen.

Der Zelitod.

Wenn man das weitere Schicksal der zusammengefallenen  Zellen
verfolgt, kann man feststellen, daf3 bei einem kleinen Teil dieser ver-
inderten Zellen das Kollapsstadium in den Zelltod {ibergeht.

An der Leber ist zu beobachten, wie sich die zusammengesunkenen,
dunklen Leberzellen ans der Verbindunyg mit ihren Nachbarzellen 16sen,
wie dadurch ein heller Spaltraum zwischen den Zellen auftritt und
schliefllich die absterbende Leberzelle ohne Verbindung zu dem Leber-
parenchym frei im perivasculiren Lymphraum und schliefilich auch in
der Capillarlichtung schwimmt (5. Abb. 8 u. 9). Dabei erfihrt die Leber-
zelle eine deutliche Abrundung des Zelleibes, der Kern wird stirker
pyknotisch, das Protoplasma eosinophil.

Die gleiche Entwicklung ist an den Nierentubuli festzustellen. Die
zusammengedriickten, stiftférmigen Epithelzellen losen sich an ihrer
Basis von der Basalmembran ab und werden langsam durch den Druck
der Nachbarzellen in die Héhe gehoben und in die freie Kauilchen-
liehtung abgestoBen (s. Abb. 10).

Bei den anderen epithelialen Organen habe ich diesen Ubergang aus
dem Kollapsstadium in den Zelltod nicht beobachten kénnen. Auch an
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Abbl R0 In Ablosung begriffene dunkle Leberzellen, HLE.-Itirbung. 730fach,

Abb, 9. Ablésung einer dunklen Leberzelle. 1LE.-Fiarbung. 730fach.

der Nebenniere, an der ». Lukadon das Absterben nnd die AbstoBung
abgestorbener Epithelien beschrieben hat, habe ich niemals ein gleich-
artiges Bild gefunden.
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Von grundsatzlicher Wichtigkeit erscheint mir aber die groBie Ahn-
lichkeit zwischen dem Erschépfungsstadium nach erfolgter AusstoSung
des Sekretes und dem beginnenden Zelltod. Schon bei gewdéhnlicher
H.E.-Firbung ist eine groBe Ubereinstimmung vorhanden: Bei beiden
Zustinden die Abnahme des Zellturgors mit Kollaps, das dichte eosino-
phile Protoplasma und der hyperchromatische Kern mit gerunzelter
Kernmembran. Von Schmaus und Albrecht sind die Bilder des Zell-
todes schon 1897 genau dargestellt worden. In der Azanfarbung wird

Abbo 1o AbstoBung eines kollabicrten Nierenepithels in die Kanidehenlichtung,
ILE.-Firbung, 730fach.

die Ubereinstimmung noch deutlicher, wenn man die verschiedenen
Stadien des Zelltodes, z. B. an einem Nekroseherd der Leber betrachtet.
Zuinnerst unmittelbar angrenzend an den zentralen Detritus liegen
Leberzellen mit erhaltener Gestalt von gleichmiBig tiefblauer Farbe.
Nach aullen davon wird bald ein vollstindig blauer Kern sichtbar, in
cdem noch weiter nach auflen schlieBlich ein roter Nucleolus auftaucht.
Daran schliefit sich nach aullen eine Zone mit rot iiberschwemmtem
Protoplasma bei blauem Kern mit rotem Nucleolus und weiter gleich-
miBiy rot gefirbte Leberzellen unter Verschwinden des Kerns. An der
Grenze dieser Zone sind dann auch die Entwicklungsformen zu beob-
achten, der Austritt der roten Substanz aus dem Kern mit anfinglicher
Lagerunyg ausschlieflich in Ringform um den Kern.

Wir sehen also bei dem Zelltod genau dieselben Stufen wie bei der
Sekretionstitigkeit. Anfangs verlauft die Entwicklung vollstindig gleich-
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sinnig bis zum Austritt der roten Nueclearsubstanz aus dem Kerninneren.
Anscheinend trigt diese AusstoBung von Kernsubstanz ins Protoplasma
notwendige Stoffe dem Protoplasma zu, damit eine Erholung aus dem
Erschopfungsstadinm eintreten kann. Bei dem Sekretionskollaps fiihrt
diese Ausstofung wieder zur Erholung, wihrend beim nekrobiotischen
Zellkollaps die Zufithrung dieser Kernsubstanzen eine Erholung nicht
mehr herbeifiihren kann.

Von den spiteren Stadien des Zelltodes sind bei den iiblichen Kern-
farbemethoden die AusstoBung von Chromatin in das Cytoplasma und
der Kernzerfall lange bekannt. Es erscheint, als ob diese nur in der Azan-
farbung feststellbare Ausstolung nur den ersten Teil dieses Vorganges
darstellt.

Wie geeignet die Azanfirbung fiir Beobachtungen von Kernverinde-
rungen ist, wird besonders dadurch ersichtlich, daB3 es mit Hilfe dieser
Farbung gelingt, in abgestorbenen Zellen, die bei der H.E.-Farbung keine
Spur eines Kernes mehr erkennen lassen, deutliche, allerdings blau ge-
farbte Kerne darzustellen. Dadurch ist die Azanfirbung gerade auch
tiir die Beurteilung von abgestorbenen Geweben oft von unersetzlichem
Wert. '

Dall die Annahme blauer Anilinfarbstoffe durch den Kern nicht nur
im Verlaufe der physiologischen Sckretion eintritt, sondern auch als
Kennzeichen eines krankhaften Geschehens, wird noech durch zwei
Beobachtungen bekriftigt. Einmal fand sich in verfetteten Leberzellen
fast regelmiBig ein blan gefiarbter Kern. und zwar sowohl bei fein-
tropfiger Verfettung wie auch bei Umwandlung der Leberzelle in einen
groflen Fetttropfen unter Verdrangung des Kernes an die Wand. Viel-
fach war dabei auch eine Rotfirbung des restlichen Cytoplasmas zu
beobachten, wahrscheinlich als Folge eines Ubertritts von Kernsub-
stanzen in das Protoplasma.

Die andere Bekriftigung war in der Blaufirbung der Kerue der
Nierenepithelien bei nephrotischen Verdnderungen zu sehen. Besonders
als Begleiterscheinung einer akuten und subakuten (lomerulonephritis
und bei Hydronephrose fand sich diese Kernverinderung in gehéduftem
Auftreten.

Ich glaube, dal man damit ein sehr feines und recht frithzeitiges
Kennzeichen fiir eine Epithelschiidigung besitzt. die uns eine Erkennung
zu einer Zeit ermdglicht, wo andere grébere morphologische Verdnde-
rungen noch fehlen.

Jiine grébere Form der AusstoBung von Kernsubstanzen in Form
der ChromatinausstofBung im Verlaufe des Zellunterganges war hiufiger
bei der Leber bei Urdmie und Eklampsie zu beobachten. Dabei auf-
tretende Bilder bieten eine Parallele zu den vorher geschilderten Kern-
veranderungen. Dabei bilden sich um die ausgestofenen Chromatin-
brocken im Protoplasma in der Azanfarbung blaue Hoéfe von derselben
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Fiarbung wie der blaue Vakuoleninhalt der geschidigten Kerne. Diese
blauen Héfe um den roten Chromatinbrocken sind grofitenteils lings-
oval gestaltet, vielfach gehen aber davon nach plumpe Fortsitze in das
angrerizende Protoplasma ab. Zum Teil ist nun zu beobachten, wie sich
schon vor der Ausstoung um einen zapfenformig in das Protoplasma
vorspringenden Teil der Kernmembran ein bliaulicher Halbmond an-
sammelt. In der H.E.-Firbung ist an der Stelle des blauen Hofes nur
eine ungefirbte Vakuole erkennbar, in deren Inneren ein stark licht-
brechendes Kérnchen gelegen ist. Vielleicht ist dieses Bild so zu deuten,

Abb. U Stiftformig kollabierte Iipithclien in einem Adencm. ILE.-Fiarbung, 320fach,

dal} an der vorgebuckelten und gedehnten Stelle die Kernmembran nur
fitv eine sich in der Azanfirbung blau firbende Flissigkeit durchlissig
wird und dep abnorm beschaffenen Kernsaft austreten lafit. Darauf
folet dann in die Blase des ausgetretenen Kernsaftes hinein der Aus-
tritt des Chromatinbrockens. Diese Form des Chromatinaustritts zum
Teil unter vollstindiger Auflésung des Kerns konnte ich 4mal bei
Eklampsie und Tmal bei Urdmie beobachten.

Uberraschend erscheint es nun, daB man das Bild des Zellkollapses
auch gehiuft in Geschwiilsten beobachten kann. In Adenomen mit
regelméBiger Drisenbildung wie auch in Adenocarcinomen und soliden
Carcinomen finden sich zwischen den regelrecht ausgebildeten Geschwulst-
epithelien stiftformig erdriickte Zellelemente (s. Abb. 11). Auch hierbei
ist zum Teil eine diffuse Rotfirbung des Protoplasmas oder eine intensiv
blane Fiarbung mit dem Auftreten blauer Substanzen in den Kernen zu
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beobachten. Zum Teil mag wohl dieses Bild besonders bei Vorhanden-
sein regelrechter Driisenbildung durch einen postsekretorischen Kollaps
zu erkliren sein, wihrend zum Teil besonders in den soliden Geschwiilsten
ein Kollaps im Beginn des Zelltodes anzunehmen ist.

Zusammenfassung.

Das Bild des Zellkollapses wird fir den grofiten Teil der epithelialen
Organe beschrieben und in zweifacher Weise gedeutet: Erstens als Er-
schopfung nach erfolgter Sekretausstofiung und zweitens als Zeichen
der Zellschidigung und des beginnenden Zelltodes. Bei beiden Kollaps-
formen ist in der Azanfirbung ein Ubertritt roter Kernsubstanz in das
Protoplasma zum Teil unter vélliger Uberschwemmung desselben zu
beobachten. Dabei tritt eine blau firbbare Substanz im Kern auf unter
Erhaltenbleiben des roten Nucleolus. Anscheinend fithrt diese Ab-
gabe von Kernsubstanz beim Sekretionskollaps zur Erholung der Zelle,
wihrend bei beginnendem Zelltod diese Abgabe erfolglos bleibt. Das
Bild der Blaufirbung des Kernes gibt uns deshalb die Moglichkeit, die
Tatigkeitsintensitit einer Driise abzuschitzen und frithzeitige Epithel-
schidigungen zu erkennen,
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