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Jede Zelle besitzt aufler Kern und Cytoplasma noch ein unschein-
bares aber wichtiges Zellorganell, die Centrosomen (Centriolen). Sie
sind gewdhnlich in der Zweizahl vorhanden und werden von einem
kleinen hellen Hof umgeben, der Centrosphire, welche gelegentlich eine
radidre Streifung erkennen lifit. Sphire und Zentralkorperchen zu-
sammen bilden den sog. Zentralapparat.

Seit O. HErTwic werden diese Centrosomen als das kinetische
Zentrum der Zelle angesehen. Bei der mitotischen Zellteilung bildet
je eines den Pol der Spindel, von dem die Spindelfasern ausstrahlen.
Da nach der Kern- und Protoplasmateilung beide Tochterzellen nur
je ein Centrosom erhalten, ist anzunehmen, daf sich dieses wieder sehr
schnell verdoppelt und so gewissermaBen die Zellen fiir die nichste
mitotische Teilung bereit macht (s. auch TimoNEN). Aus den Cen-
triolen, bzw. der Centrosphire entwickeln sich auch die Flimmerhaare,
und zwar zuerst im Zellinnern in Form einer Flimmerblase, die gegen
die Oberfliche zu vorriickt und dort aufbricht [s. HampErw (3)].

Hinsichtlich der Pathologie des Zentralapparates sind uns nur sehr
wenige Tatsachen bekannt. Wenn die erst nach der Mitose zu erwar-
tende Verdoppelung des Centrosoms aus irgendwelchen Griinden ver-
fritht eintritt, z.B. bei Verzogerung der Anaphase, dann kann sich nach
TmMoNEN ein dritter Spindelpol entwickeln — es kommt zur dreipoligen
Mitose. Ebenso wire durch Verdoppelung auch des zweiten Centrosoms
die vierpolige Mitose zu erkliren.

Besonders ist aber immer wieder die VergroBerung des Zentral-
apparates, also in erster Linie die VergroBerung der Centrosphire auf-
gefallen. Schon BorreL hat sie in Tumoren beobachtet. Lmwis be-
schreibt sie an Tumorzellen in der Gewebekultur. Eine solche Ver-
groBerung der Sphire wurde aber vor allem an den Epitheloid- und
Riesenzellen des tuberkulsen Granulationsgewebes beschrieben (HERX-
HEIMER und RoTH, Orsos, sowie CASTREN), sie ist besonders deutlich

* Der Deutschen Forschungsgemeinschatt danken wir fiir die Unterstiitzung
dieser Arbeit.
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in den umfangreicheren Epitheloidzellen bei der groBzelligen Tuber-
kulose, bzw. beim Morbus Boeck [HamperzL (1)]. Den Centrosphiren soll
auch eine Bedeutung bei der Entstehung von vielkernigen Riesenzellen
zukommen. Auch die partielle Nekrose und Verkalkung der Riesen-
zellen werden vielfach mit regressiven Verdnderungen der Centro-
sphéren in Zusammenhang gebracht.

Alle bisherigen Untersuchungen sind jedoch durch die Kleinheit
und schlechte histologische Darstellbarkeit des Zentralapparates beein-
trichtigt worden (vgl. auch Camrrox). Wie bereits G. HerTwIa her-
vorgehoben hat, stehen uns zur Identifizierung des Zentralapparates
nur unspezifische Farbungen zur Verfiigung, die itberdies hiufig ginzlich
versagen, In vielen Fallen ist mit den iiblichen Farbemethoden iiber-
haupt keine sichere Abgrenzung der Centrosomen und der Centrosphéren
von dem iibrigen Cytoplasma zu erreichen. Auch die &lteren Versuche
zu einer niheren cytochemischen Charakterisierung des Zentralappa-
rates haben wegen der Unvollkommenheit des damals zur Verfiigung
stehenden methodischen Riustzeuges nicht zu befriedigenden Resultaten
gefithrt.

Erst in der jungsten Zeit ist durch die Einfithrung moderner histo-
chemischer Methoden die neue Bearbeitung des morphologischen und
funktionellen Verhaltens des Zentralapparates ermdglicht worden. So
haben MoxNE und SLAUTTERBACK, sowie SticH (1), (2) darauf hinge-
wiesen, dafl die Centrosomen und Centrosphéren im tierischen Gewebe eine
positive Perjodséure-Leukofuchsinreaktion (PAS-Reaktion) geben. Auch
der vergréferte Zentralapparat in den Epitheloid- und Riesenzellen 148t
sich, wie unlingst HaMPERL (2) gezeigt hat, gut mit der PAS-Reaktion
im histologischen Schnitt darstellen. Damit war nunmehr erstens eine
sehr einfache histologische Anfirbung der Sphiren gelungen und zweitens
der Weg zu ihrer histochemischen Charakterisierung gewiesen.

Die vorliegenden Untersuchungen haben das Ziel, die cytochemischen
Eigenschaften des Zentralapparates im tuberkuldsen Granulations-
gewebe mit modernen Methoden zu definieren, um so vielleicht zur
Kenntnis der Pathologie und Orthologie dieses wichtigen Zellorganells
beizutragen.

Material.
Die Untersuchungen wurden an mehreren Fallen von grofizelliger

Lymphknotentuberkulose durchgefithrt. Das Material wurde in Formalin
fixiert und in der iiblichen Weise in Paraffin eingebettet.

Methoden.
I. Allgemeine Firbung.

Hamatoxylin-Kosin (vgl. ROULET).
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11. Histochemische Reaktionen zur Darstellung von Proteinen.

Die sog. gekuppelte Tetrazoniumreaktion (LisoN, DANIELLI) beruht auf der
Kupplung der Phenolgruppe des Tyrosins, der Indolgruppe des Tryptophans
und der Imidazolgruppe des Histidins mit tetrazotiertem Benzidin. Die frei-
bleibende Diazogruppe des Benzidins wird anschlieBend mit H-Saure gekuppelt.
Es entsteht eine tief rotbraun gefiarbte, stabile, nicht diffundible Proteinfarbstoff-
verbindung. AuBer den aromatischen Aminosduren sollen unter Umsténden auch
purin- und pyrimidinhaltige Verbindungen mit der gekuppelten Tetrazonium-
reaktion im histologischen Schnitt darstellbar sein (MrrcreLL, Dawrerri). Die
Methode wurde nach den Angaben von PEARSE (1) durchgefiihrt.

Benzoylierung der aromatischen Aminosiuren. Durch Behandlung mit Benzoyl-
chlorid werden die aromatischen Aminosiuren in der Regel fiir die Kupplungs-
reaktion blockiert. Eine positive Tetrazoniumreaktion nach Benzoylierung spricht
entweder fiir das Vorliegen von purin- oder pyrimidinhaltigen Verbindungen
(MrrcHELL, DANTELLI) oder ist als Hinweis auf eine besondere rdumliche Anord-
nung, bzw. einen bestimmten Polymerisationsgrad der Proteine zu bewerten
[PEARSE (2)]. Die Benzoylierung wurde nach den Angaben von PEARsE (2) durch-
gefiibrt.

Die MuLLONsche Reaktion dient zum Nachweis des Tyrosins. Sie wurde nach
den Richtlinien von BENsLEY und GERsH, sowie PEARSE (2) durchgefihrt.

Der Nachweis von Sulfhydrilgruppen erfolgte nach der Methode von CHEVRE-
MONT und FriEp#ric. Bei diesem Verfahren werden die Schnitte mit einer frisch
bereiteten Mischung von Kaliumferricyanid und Ferrichlorid behandelt. Dabei
wird das Ferricyanid durch die SH-Gruppen des Gewebes zum Ferrocyanid redu-
ziert, das gich dann mit dem Ferriion zu Berlinerblau verbindet. Diese Reaktion
ist fir SH-Gruppen nicht streng spezifisch, da auch eine Reihe von anderen
Stoffen, z.B. Athylenverbindungen, Ascorbinsiure, Indolverbindungen, sowie
Pyrrol- und Phenolderivate, das Ferricyanidion reduzieren konnen. Die Durch-
filhrung dieses Reduktionstestes erfolgte nach den. Angaben von Linrre und
BUrTNER.

Blockierung der Sulfhydrilgruppen mit Quecksilber-11-Chlorid (vgl. Lisox).
Diese Reaktion beruht auf der Reaktion der SH-Gruppen mit HgCl, die dann
tiir den Reduktionstest ausgeschaltet sind. Das Vorliegen von aktiven SH-Gruppen
kann nur bei denjenigen Strukturen angenommen werden, die im nativen Schnitt
eine positive und in dem mit Sublimat behandelten Schnitt eine negative Chévre-
mont-Frédéric-Reaktion geben. Zur Blockierung der SH-Gruppen wurden die
Schnitte firr 6 Std bei 60° C in eine walrige, gesittigte Sublimatlosung gebracht.
Von der Wirksamkeit der Quecksilberblockade haben wir uns stets an Kontroell-
schnitten von Geweben iiberzeugt, deren Strukturelemente reichlich aktive Sulf-
hydrﬂgruppen enthalten.

Reduktion der SS-Gruppen zu SH-Gruppenmit Kaliumcyanid [vgl. PEARSE (2y].
LBt man eine 10%ige Losung von Kaliumeyanid 5 min bei Zimmertemperatur
auf einen Gewebeschnitt einwirken, so werden die reaktionsfahigen SS-Gruppen
zu SH-Gruppen reduziert. Die Sulthydrilgruppen kénnen dann mit dem Test von
CutvrREMONT und FREDERIC sichtbar gemacht werden.

Nachwets von SS-(und SH-) Gruppen durch Ozydation mit Perameisensiure
"PEARsE (1)]. Dieses Verfahren beruht auf der Oxydation von Cystin durch Per-
ameisensgure zu Alanin-g-Sulfin- bzw. Alanin-g-Sulfonséure. Die hierbei entstehen-
den SO,H- und 8O,H-Gruppen kénnen erstens mit dem ScHrFFschen Reagens nach-
gewiesen werden. Sie lassen sich zweitens durch die Messung der Basophilie er-
kennen, Es kann angenommen werden, dafl Gewebselemente, die im unbehandelten
Schnitt nicht basophil sind und dann nach der Oxydation mit Perameisenséure
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noch bei pg 2,8 Methylenblau binden, reaktionstahige SS- bzw, SH-Gruppen ent-
halten. Die Perameisensiureoxydation wurde nach den Angaben von Litirm (2)
vorgenommen. Die Basophilie ist nach der Arbeitsvorschrift von Pramrsz (1)
gemessen worden.,

Zur Darstellung basischer Proteine haben wir die Schnitte 30 min in einer
0,1%igen wélrigen Fastgreenlosung bei pg 2,1 gefirbt. Dann 24 Std mit tert.
Butylalkohol differenzieren,

I11. Histochemischer Nachweis ven Nucleinsduren.

Zum Nachweis von Nucleinsduren haben wir auler der Firbung mit Toluidin-
blau die Farbung mit Gallocyanin-Chromalaun angewandt. Die Farbung haben wir
nach den Angaben von SANDRITTER vorgenommen: Die Schnitte werden 48 Std
mit der Gallocyanin-Chromalaunlosung bei Zimmertemperatur gefarbt. Kurz in
Wasser waschen. Entwéssern, Xylol, Balsam.

Herstellung der Gallocyanin-Chromalaunlésung: 5 g Chromalaun werden in
100 ml dest. Wasser geldst. 0,15 g Gallocyanin hinzusetzen und schiitteln.
Langsam erwérmen und 20 min kochen. Nach dem Abkiihlen filtrieren und mit
dest. Wasser auf 100 ml auffiillen.

Wegen des negativen Ausfalles der Gallocyanin-Chromalaun- und der Toluidin-
blaufarbung haben wir bei den vorliegenden Untersuchungen die Schnitte nicht
mit Nucleasen behandelt.

IV. Histochemische Reaktionen zur Darstellung von Polysacchariden.

Die Perjodsiure- Lewkofuchsinreaktion (PAS-Renktion) [McMaxus, Lz (1),
Horcrkiss] dient zur histochemischen Erfassung von Kohlenhydraten. Die
Methode wurde nach den Angaben von Horcmkiss und Prarse (2) durchgefiihrt.

Reversible Acetylierung nach McMaNUs wund CasoN. Dieses Verfahren dient
zur histochemischen Unterscheidung zwischen PAS-positiven a-Glykolen, a-Amino-
alkoholen und Athylenverbindungen. Es wurde nach den Angaben von McManus
und CasoN durchgefiihrt.

Histoenzymatische Analyse mit Diastase. Bei der Bebriitung der Schnitte mit
Diastase wird das Glykogen aus dem Schnitt entfernt und somit von anderen Poly-
sacchariden unterschieden.

Histoenzymatische Analyse mit Hyaluronidase. Bei der Einwirkung von Testes-
hyaluronidase auf den histologischen Schnitt lassen sich die mesenchymalen
sauren Mucopolysaccharide aus dem Schnitt entfernen und von den anderen Poly-
sacchariden abgrenzen.

Die Messung der Basophilie (P1scEINGER) beruht auf einer bei verschiedenem
pu vorgenommenen Messung der Bindefahigkeit einzelner Gewebselemente fiir
basische Farbstoffe. Als MaB fiir die Basophilie wird diejenige Wasserstoffionen-
konzentration angesehen, bel der die sichtbare Bindefihigkeit fiir Methylenblau
erlischt [PEARSE (2)].

Die Firbung mit Alcionblaw (STEEDMAN, PEARSE) dient zur Darstellung von
epithelialen und mesenchymalen sauren Mucopolysacchariden. Wir haben die
Farbung im Wesentlichen nach den Angaben von Prarsi durchgefiihrt: Die
Schnitte werden mit einer frisch filtrierten 2 %igen wiBrigen Losung von Aleianblau
60 sec gefarbt. Spiilen in dest. Wasser. Farbung mit Kernechtrot. Entwissern,
Xylol, Balsam.

Die Toluidinblautarbung baben wir zum Nachweis von sauren Mucopoly-
sacchariden und Nucleinsiuren verwandt. — Die Schnitte werden 6 Std mit einer
0,5 %igen wabrigen Toluidinblaulssung behandelt. — Kurzes Abspiilen mit Wasser.
Beurteilung der Metachromasie. Dann FinschiieBen in Glycerin-Gelatine.
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Die Priifung der Eisenbindung (HALE) beruht auf der Behandlung der Schnitte
mit kolloidalem, dialysiertemn Hisen. Das Eisenhydroxyd wird von dén sauren
Gruppen (im wesentlichen von den Carboxyl- und Schwefelsduregruppen) der
Gewebselemente gebunden und dann mit der Berlinerblau-Reaktion nachgewiesen.

Eine zusammenfassende Darstellung der Methoden der Kohlenhydrathisto-
chemie ist an anderer Stelle verdffentlicht worden [GEpicx (1), (2)]. Genaue
Angaben iiber die Durchfithrung dieser Methoden finden sich in einer Arbeit
von GEDIGK und STRAUSS.

V. Methoden zum Nachweis von Lipiden.

Firbung mit einer gesdttigten Sudan III- Sudan IV-Lésung. (Kay und
WarrerEaD.) Es wird eine gesittigte Losung von gleichen Mengen von Sudan ITT
und IV in der Alkohol-Acetonmischung nach HERXAEIMER hergestellt, Die Durch-
fithrung der Farbung erfolgt nach den Angaben von PEARSE (2).

Firbung mit Sudanschwarz (Lisox). Die Schnitte werden 30 min in einer ge-
sittigten Sudanschwarz B-Losung in 70 %igem Alkohol gefirbt. Kernfirbung mit
Kernechtrot.

Perameisensdure-Leukofuchsinreaktion [PEaRsE (1), LiLuir (2)]. Diese Methode
dient zur histochemischen Darstellung von Athylenverbindungen. Die Athylen-
gruppen werden hierbei von der Perameisensédure zu Schiff-positiven Aldehyden
oxydiert.

Durch die Untersuchungen von PEARSE (1) ist es — wie bereits oben erwihnt —
bekannt, daBl auch die Aminoséure Cystin von der Perameisensiure angegriffen
und zu Alanin-g-Sulfonsiure und Alanin-g-Sulfinsgure oxydiert wird, die sich
gleichfalls mit fuchsinschwefliger Séure darstellen lassen. Die oxydierten Schiff-
positiven Schwefelverbindungen konnen jedoch auf Grund ihrer Basophilie leicht
von den bei der Oxydation von Athylengruppen entstandenen Aldehyden unter-
schieden werden., Die Grundlagen der Perameisensiiure-Leukofuchsinreaktion
sind an anderer Stelle diskutiert worden [GEDIGK (1)];ihre Durchfithrung ist gleich-
falls in einer fritheren Mitteilung angegeben worden (GEDIGK und STRATSS).

Nachweis von Carbonylgruppen mit dem ScHIFFschen Reagens. Es wurde
die von pE Tomasi angegebene Modifikation des Scmirrschen Reagens benutzt.

Untersuchungsergebnisse.
L. Féirbung mit Hamatoxylin-Eosin.

Das Centroplasma erscheint blafi hellrot. Haufig bleibt es vollig
ungefirbt (vgl. Abb. 1).

II. Ergebunis der Reaktionen fiir Proteine und Aminosduren.

Bei der gekuppelten Tetrazoniumreaktion werden die Sphéren in den
Epitheloid- und Riesenzellen, ebenso wie das umliegende Protoplasma,
stark angefirbt. Verhdltnism#Big deutlich tritt der Zentralapparat in
den Riesenzellen hervor. In den Epitheloidzellen reagiert dagegen der
Zentralapparat hdufig nicht stirker als das ibrige Protoplasma. Laft
man auf die Schnitte 18 Std 10 %iges Benzoylchlorid einwirken, so ver-
lieren die Centrosphiren vollig ihre Reaktionsfihigkeit mit tetrazotiertem
Benzidin.

'Mit der MrLroNschen Reaktion fir Tyrosin lassen sich dle Centro-
sphiren nicht darstellen.

Behandelt man die Schnitte mit der Ferrlcyamd TFerrichloridlésung
nach CHEVREMONT-FREDERIC, so wird an den Centrosphiren Berliner-
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blau niedergeschlagen. Die Sphéren unterscheiden sich durch diesen
Farbstoffniederschlag von dem umgebenden Protoplasma. Durch eine
sechsstindige Einwirkung einer gesittigten, walrigen Sublimatlgsung
wird dieses Reduktionsvermdogen des Centroplasmas nicht abgeschwiicht.

Abb. 1. Vergrdferter Zentralapparat in einer Epitheloidzelle. Hématoxylin-Eosin.
Vergr.: 1200mal.

Tabelle 1.

Zentralapparat in

Hi . . - -
istochemische Reaktion Ep;gﬁ‘zlgld- Riesenzellen

Hamatoxylin-Eosin . . . . . . . . . . . . . . |blaB heilrot | blaB hellrot
Tetrazoniumreaktion . . . . . . ++ + -+
Tetrazoniumreaktion nach Benzoyherung — —
Mitrowsche Reaktion . . . . . . — —
Test nach CEEVREMONT-FREDERIC .. -+ -+
Chévremont-Frédéric-Test nach Subhmatblockade + -+
Chévremont-Frédéric-Test nach Reduktion mit

Kaliumeyanid . . . . . . . . . .. + +
Farbung mit Fastgreen (+) : (+)
PAS-Reaktion . . . . . . . . . .. ... ... + A
PAS-Reaktion nach Acetylierung . . . . . . .. — —
PAS-Reaktion nach Acetylierung und Verselfunor + 4L+
PAS-Reaktion nach Diastase . . . . . . . . . . + 4 +

PAS-Reaktion nach Hyaluronidase . .
Methylenblaubindung bis pg
Farbung mit Alcianblan

Farbung mit Toluidinblau .
Metachromasie . . . . . . . . e e
Eisenbindung (Har®) . . . . . . .
Farbung mit Gallocyanin-Chromalaun .
Farbung mit Sudanschwarz (Gefmerschmtt)
Perameisensiure-Schiffreaktion . . .
Schiffreaktion

_I_
_I_
+
+
__l_

ia
S
K
o
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Methylenblaubindung nach Peramelsensaureoxydatlon
bis pr

|
\
Virchows Arch. Bd. 825, 25

3,6—3,8
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Die Behandlung der Schnitte mit einer 10%igen Kaliumecyanidlésung
fuhrt nur zu einer geringfiigigen Verstidrkung der Reduktionsfihig-
keit des Centroplasmas. Nach der Oxydation mit Perameisensidure
nimmt die Basophilie des Zentralapparates nicht wesentlich zu (vgl
Tabelle 1).

Mit Fastgreen wird das Cenfroplasma schwach griin gefirbt.

III. Ergebnis der Firbungen fiir Nucleinsiuren.
Mit Gallocaynin-Chromalaun oder Toluidinblaw 146t sich der Zentral-
apparat nicht anfiarben. Durch das Fehlen jeglicher Farbstoffaufnahme
fallt er in den Gallocyanin-Chromalaunschnitten geradezu auf. ‘

IV. Ergebnis der Reaktionen fiir Polysaccharide.
Wie bereits HAMPERL (2) hervorgehoben hatte, geben die Centro-
sphiren eine sehr deutliche P4 S-Reaktion (Abb. 2, 3 und 4). LBt man

Abb. 2. VergréBerte Centrosphére in einer Epitheloidzelle, PAS-Reaktion. Vergr.:1800mal.

die Essigsiureanhydrid-Pyridinlésung nach McManvUs und CAsoN 45 min
auf den Schnitt einwirken, so verliert das Centroplasma seine Reaktions-
fahigkeit mit Perjodséure-Leukofuchsin. Durch schwaches Alkali kénnen
die Acetylgruppen ohne weiteres wieder entfernt werden: Der Zentral-
apparat ist wieder mit der Perjodsidure-Schifftechnik anfirbbar.

Die Bebrittung der Schnitte mit Diastase oder Hyaluronidase andert
die PAS-Reaktion der Sphiren nicht.

Bei der Messung der Basophilie 1aft sich die Methylenblaubinde-
tahigkeit des Centroplasmas bis py 4,3 verfolgen. Die Beurteilung der
Methylenblaubindung ist insofern etwas schwierig, als die Sphiren an-
néhernd die gleiche Affinitét ftir basische Farbstoffe besitzen wie das
iibrige Protoplasma. Eine sichere Anfirbung des Zentralapparates
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mit Alcianblaw oder mit Tolwidinblaw ist uns nicht gelungen. Es war
daher auch nicht méglich, mit den Thiazinfarbstoffen Thionin und
Toluidinblau eine Mefachromaste zu erzeugen.

Abb. 4. VergréBerte Centrosphédre in einer LANGHANSschen Riesenzelle. PAS-Reaktion.
Vergr.: 1200mal.

Dagegen haben wir gefunden, dafl die Centrosphiren kolloidales
Eisen binden. Sie lassen sich mit der Halemethode anfirben und von
dem umgebenden Protoplasma abgrenzen,

V. Ergebnis der Firbungen und Reakiionen fiir Lipide.
Im formalinfixierten Gefrierschnitt werden die Sphiren sowohl in
den Epitheloid- als auch in den Riesenzellen schwach mit Sudanschwarz
25%
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angefarbt. Mit Sudanrot gelingt nur in den Riesenzellen eine ganz
schwache Darstellung des Zentralapparates. Im Paraffinschnitt 168t
sich das Centroplasma weder mit Sudanrot noch mit Sudanschwarz
anfirben.

Die Centrosphdren geben nur eine sehr schwache Perameisensiure-
Leukofuchsinreaktion. Mit dem ScaHirFschen Reagens allein werden sie
nicht rot geférbt.

Diskussion.
1.

Auf Grund unserer histochemischen Untersuchungen konnen wir
zundchst zu der Frage Stellung nehmen, welche Substanzen an dem
Aufbau der vergroferten Centrosphiiren beteiligt sind.

In dem Centroplasma lassen sich mit der sog. gekuppelten Tetra-
zoniumreaktion Profeine nachweisen. Da sich die Kupplungsfihigkeit
des Zentralapparates ohne weiteres mit Benzoylchlorid blockieren 148t,
ist die Annahme berechtigt, dafl bei der Tetrazoniumreaktion nur aro-
matische Aminoséiuren (Proteine) und nicht dartiber hinaus noch purin-
oder pyrimidinhaltige Verbindungen (Mrrcmerr, Dawierri) dargestellt
werden. -Auch das Vorliegen eines besonderen Polymerisationsgrades
oder einer besonderen rédumlichen Anordnung der Polypeptidketten im
Sinne von PEARSE (2) ist auf Grund dieses Befundes unwahrscheinlich.

Mit Hilfe der Ferri-Ferricyanid-Methode von CHEVREMONT und FrE-
DERIC haben wir ein schwaches Reduktionsvermogen des Zentralapparates
gefunden. Da der positive Ausfall dieses Testes durch die Behandlung
der Schnitte mit einer gesittigten Sublimatlosung nicht beeintrdchtigt
wird und auch die Basophilie des Centroplasmas nach der Perameisen-
siureoxydation nicht wesentlich zunimmt, ist es unwahrscheinlich, daf}
diese reduzierende Eigenschaft der Sphire auf dem Vorhandensein ak-
tiver Sulfhydrilgruppen beruht. Wegen des sehr schwachen Ausfalls
der Perameisensiure-Leukofuchsinreaktion kénnen auch Athylenver-
bindungen nicht fiir das Reduktionsvermégen der Sphiren verantwort-
lich gemacht werden. Es ist daher anzunehmen, daf3 andere organische
Substanzen, wie Phenol-, Indol-, Pyroll-, Arylaminderivate usw. (LILLIE
und BURTNER) die positive CHEVREMONT-FREDERIC-Reaktion ver-
ursachen,

Da sich das Reduktionsvermégen durch Xaliumeyanid nicht
wesentlich verstirken lifit, ist es wahrscheinlich, dafl in den Centro-
sphiren keine (oder nur auBerordentlich wenige) aktive SS-Gruppen
vorkommen.

Basische Proteine konnen mit der Fastgreen-Fiarbung nur in geringem
Umfang nachgewiesen werden. s muf} allerdings berticksichtigt werden,
daB bei der Formalinfixierung (alle Untersuchungen mufiten am Ein-
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sendungsmaterial des Institutes vorgenommen werden) sicher ein Teil
der urspriinglich vorhandenen basischen Gruppen blockiert, bzw. zer-
stort worden ist. Wir konnen daher vorerst noch nicht abschlieBend zu
der Frage Stellung nehmen, in welchem Mafle basische Eiweillkorper am
Aufbau des Centfroplasmas beteiligt sind.

Das Centroplasma enthilt PAS-positive Substanzen. Auf Grund der
weiteren histochemischen Untersuchungen (vgl. Tabelle 1), wie des
Nachweises der reversiblen Acetylierung, der Resistenz gegen Diastase
und Hyaluronidase, des Fehlens der Basophilie und Metachromasie, so-
wie der deutlichen Tetrazoniumreaktion, mufl der SchluB gezogen
werden, dafl es sich bei diesen PAS-positiven Stoffen um Muco- oder
Glykoproteide handelt.

Die Anfirbbarkeit des Centroplasmas bei der Hale- Methode darf wegen
des Fehlens der Basophilie und Metachromasie nicht als Hinweis auf das
Vorliegen saurer Mucopolysaccharide gewertet werden. Da es bekannt
ist, daf auBer den sauren Polysacchariden im geringen Male auch
Eiweillkorper im histologischen Schnitt Eisen binden konnen, ist es
wahrscheinlich, daB die Eisenaffinitit der Centrosphiren an die Protein-
komponente gebunden ist.

Im formalinfixierten Gefrierschnitt konnte in den Centrosphéren
der Epitheloid- und Riesenzellen mit Sudanschwarz eine Lipidkomponente
dargestellt werden. Diese Sudanophilie des Zentralapparates ist auBer-

~ordentlich gering und kann z.B. mit der kriftigen PAS-Reaktion iiber-
haupt nicht auf eine Ebene gestellt werden.

Wir miissen jedoch mit der Méglichkeit rechnen, dafl bei der wenig
schonenden Behandlung des Gewebes wihrend der Fixierung in nicht
neutralisiertem Formalin Lipide in die Fixierungsflissigkeit diffundiert
und somit dem histologischen Nachweis entgangen sind. Wir wollen
uns daher auf die Feststellung beschrénken, dall der Zentralapparat
eine geringe, schwach mit Sudan firbbare Lipidkomponente enthilt,
und dalB diese Fettstoffe bei der Paraffineinbettung extrahiert werden
kénnen. Uber den tatsichlichen Lipidgehalt des Centroplasmas und
iber die chemischen Eigenschaften dieser Fettstoffe kénnen wir an
Hand unseres Materials vorerst keine sichere Aussage machen.

In den Centrosphéren des von uns untersuchten Materials haben wir
mit der Gallocyanin-Chromalaun- und mit der Toluidinblaufirbung
keine Nucleinsiuren nachweisen kénnen.

IT.

Wir haben keinen grundsdiziichen Unterschied zwischen dem Zentral-
apparat der Epitheloid- und Riesenzellen feststellen kénnen. Die Centro-
sphiren der Riesenzellen geben zwar eine stirkere PAS-Reaktion, ihre
Sudanophilie ist etwas ausgeprigter, sie binden etwas mehr Eisen und
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zeigen auch ein etwas deutlicheres Reduktionsvermdgen als die Sphiren
in den Epitheloidzellen. Der Unterschied zwischen dem Zentralapparat
der Riesenzellen und der Epitheloidzellen ist jedoch ein rein quanti-
tativer. Eine qualitative Verschiedenheit besteht nach unseren Unter-
suchungen nicht.

IIT.

Bei der Bewertung dieser Ergebnisse mul3 von vornherein in Rech-
nung gestellt werden, daf die Befunde an krankhaft verdnderten Geweben
erhoben worden sind, und daf sich die von uns untersuchten Sphiren
in einer Reihe von Eigenschaften von dem normalen Zentralapparat
unterscheiden.

Es wurde bereits hervorgehoben, daf die Sphiren im tuberkuldsen
Granulationsgewebe in ihrer Gréfle erheblich von dem normalen Zentral-
apparat abweichen. Wihrend man normalerweise in den Zellen nur die
beiden Centriolen findet und die Sphére tiberhaupt kaum in Erscheinung
tritt, erreicht der Zentralapparat bei der groBzelligen Tuberkulose die
GroBe von 10—15 x. In manchen LaneHANsschen Riesenzellen nimmt
er fast den ganzen Zelleib ein.

Dariiber hinaus unterscheiden sich die vergréBerten Centrosphéiren
anscheinend auch in ihrer chemischen Zusammensetzung von dem nor-
malen Zentralapparat. Hs ist uns in den Zellen von gesunden mensch-
lichen Geweben bisher nicht gelungen, den Zentralapparat mit der
PAS-Technik oder mit der Hale-Methode anzufirben. Wir halten es
daher fiir wahrscheinlich, dafl das Vorhandensein des Kohlenhydrat-
bausteins, die Eisenbindungsfihigkeit und das Reduktionsvermogen als
Zeichen fiir eine qualitative Verinderung, d.h. fir eine abartige
chemische Zusammensetzung der Sphiren zu bewerten sind.

Gegen die Vermutung, daf die vergriBerten Sphéren auch eine
verinderte chemische Struktur besitzen, sprechen jedoch die Beobach-
tungen von MoNNT und SLAUTTERBACK, sowie STicH (1), (2). Sie haben in
gesunden tierischen Zellen (Paracentrotus lividus, Cyclops strenuus,
usw.) den normalen Zentralapparat genau so deutlich mit der PAS.
Technik darstellen kénnen, wie uns das im tuberkuldosen Granulations-
gewebe gelungen ist. Da in den letztgenannten Arbeiten keine weitere
histochemische Charakterisierung des Centroplasmas vorgenommen
worden ist, muf3 die endgiiltige Beantwortung dieser Frage weiteren
Untersuchungen vorbehalten bleiben.

Unsere Befunde gestatten uns noch keine Aussage dariiber, ob die
vergroferten Sphiren in anderen pathologisch verénderten Geweben,
z. B. in Tumoren, die gleichen histochemischen Eigenschaften besitzen
wie im tuberkultsen Granulationsgewebe.
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1V,

Wie ist nun diese quantitative und qualitative Verdnderung des Zentral-
apparates zu deuten? Bereits Luwis und Hamprrr (1) haben die Ver-
anderung des Zentralapparates als Zeichen fiir eine Zellschédigung, also
als einen regressiven Vorgang aufgefallt. Diese Deutung 148t sich unseres
Erachtens durch die Beobachtung stitzen, dafi der pathologisch ver-
anderte Zentralapparat offenbar nicht mehr zur Einleitung und Steuerung
einer mitotischen Zellteilung imstande ist.

Diese Verinderungen des Zentralapparates sind ferner mit anderen
regressiven Erscheinungen der Epitheloid- und Riesenzellen, wie par-
tiellen Verkalkungen, Kristalleinschliissen und schlielich dem Zelltod
in Verbindung gebracht worden. Wir haben jedoch bei unseren Unter-
suchungen keinen sicheren Zusammenhang zwischen diesen regressiven
Verdnderungen und dem Vorkommen vergriéfierter, abartiger Centro-
sphiren gefunden. Dagegen ist es uns aufgefallen, dall die nekro-
biotischen TLaNGHANsschen Riesenzellen sebr reichlich PAS-positive
Substanzen enthalten. Das Protoplasma dieser zugrunde gehenden
Zellen zeigt ferner eine noch ausgeprigtere Eisenaffinitit und ein noch
deutlicheres Reduktionsvermdgen als die Sphéren. Hs ist auch im
Paraffinschnitt schwach mit Sudanschwarz anfirbbar und Ieicht
basophil. Da jedoch diese PAS-positiven Stoffe in den absterbenden
Zellen nicht einmal die Andeutung einer strahligen Struktur erkennen
lassen, scheint es uns noch durchaus fraglich zu sein, ob sie aus den
pathologisch verdnderten Sphiren hergeleitet werden diirfen.

Zusammenfassung.

1. Die vergrofierten Centrosphéren in tuberkulésen Epitheloid- und
Riesenzellen lassen sich mit der Perjodsiure-Leukofuchsinreaktion (PAS-
Reaktion) und der Hale- Methode im histologischen Schnitt gut darstellen.

2. Auf Grund der Ergebnisse weiterer histochemischer Untersuchungen
wird der SchluB gezogen, dall es sich bei der PAS-positiven Kompo-
nente des Zentralapparates um ein Muco- oder Glykoproteid handelt.

3. Mit Hilfe des Testes nach CrkvreEMoNT und FrEDERIC konnte ein
schwaches Reduktionsvermdgen des Centroplasmas festgestellt werden,
das wahrscheinlich an den Proteinbaustein gebunden ist.

4. Im Gefrierschnitt 1aft sich in den Centrosphiren eine leicht
extrahierbare Lipidkomponente nachweisen.

5. Hs bestehen keine histochemischen Unterschiede zwischen dem
Zentralapparat der Epitheloid- und Riesenzellen.
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