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Untersuehungen an den Granula der Grol~en EinsehluB- 
endothelien der Aorta. 

Von 
WALDEMAR HORT. 

Mit 3 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 26. Oktober 1954.) 

A. Einliihrung und Aufgabenstellung. 
Das Aortenendothe] wurde bisher nur selten histologisch untersucht. 

Schuld an dieser stiefmfitterlichen Behandlung sind die recht groBe 
Hinf~lligkeit des Endothels und die Tatsache, dal~ man es bei der iib- 
lichen histologischen Technik - -  am Aortenquerschnitt  - -  nur schwer 
beurteflen kann. So erkliirt es sich, dab erst kfirzlich Endothelzellen 
mit  eigenartigen Einschlfissen bekannt  wurden. Dicse Zellen kommen 
unterschiedlich h~ufig - -  meistens sp~rlich - -  in der Mehrzahl der 
Aorten yon ~Iteren Menschen vor. LrNZBACH entdeckte sic im Jahre  
1950. Er  sah im Cytoplasma grol]er, meist mehrkerniger Endothelien, 
die er ,,Grol~e Einschlu•endothelien" nannte, zahlreiche tells kugelige, 
teils kristall~thnliche Konkremente.  E r  land, daI~ diese im Phasen- 
kontrastmikroskop scharf begrenzt sind, keine Doppelbrechung geben, 
in Fett]Ssungsmitteln (Alkohol) unlSslich sind, und dal3 sic sich mit  
Toluidinblau und Cresylechtviolett orthochromatisch anf~rben. LI~Z- 
]~ACH vermutet ,  da~ es sich bei diesen Einschlfissen um besondere 
Eiwei~e, vielleicht um Paraproteine, handelt, die im Endothet gebildet 
oder gespeichert werden. Aul~erdem denk% er an thrombocytenart ige 
Elemente. SINAPIUS beschrieb spi~ter die Einschlfisse als amorphe, 
farblose oder schwach gelbbr~unlich gef~rbte Granula und land, dab 
sie gegen S~uren und Alkalien resistent sind, nur selten eiue positive 
Eisenreaktion geben, mit  Fettfarbstoffen nicht anzuf~rben sind und 
keine Argentaffinitgt besitzen. Mit HAz~!s '  Hi~matoxylin konnte er 
sie anfi~rbcn. SI~ArIUS h~lt die Granu]a fiir Eiweil3einschlfisse, die ent- 
weder Abbau- oder Speieherungsprodukte yon BlutkSrperchen (Erythro- 
cyten oder Thrombocyten) oder degenerative Plasmaver~nderungen 
darstellen, vergleichbar tier Bildung yon Abnutzungspigment. 

Wir stellten uns die Aufgabe, mit  verschiedenen Methoden weiteres 
fiber diese interessanten Gebilde zu erfahren. Das erstrebenswerte Ideal  
eincr solchen Untersuchung wiire es, folgende Fragen zu beantworten:  
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1. Welches ist die chemisehe Zusammensetzung der K5rnchen ? 
2. Gibt es ~hnliche Granula in anderen Geweben ? 
3. Wie ents tehen sie ? 
4. Welehe Funkt ion  haben sie ? 

Bei unseren Untersuchungen wird diese ideale Vollst~ndigkeit nieht  
erreicht, sondern es werden nur  Beitr~ge zur Beantwor tung  der ersten 
3 Fragen gegeben. Es wurden aul]er menschlichen auch einige tierische 
Aorten  untersucht ,  um eine breitere Grundlage zu schaffen. 

B. Material und Methoden. 
Zur Untersuchung wurden bei den laufenden Sektionen eine Zeitlang alle 

Aorten mit gut erhaltenem Endothel und vielen Granula herausgesucht. Sie 
stammen von 24 Patienten, die fiberwiegend im 7. Lebensjahrzehnt verstarben. 
Der jiingste war 40, der ~lteste 84 Jahre alt. Seehs starben an den Folgen yon 
tterz- und Kreislauferkrankungen, 5 an Apoplexie, 8 an entziindlichen Erkran- 
kungen der Lunge, des Herzens und der Harnwege und an Durehwanderungsperi- 
tonitis, 3 an Tumoren, 1 an multipler Sklerose und 1 an Amyloid-Schrumpfnieren 
mit beginnender Ur~mie. Von den Verstorbenen waren 12 Frauen und 12 M~nner. 
Die Aorten wurden im allgemeinen in Fomalin in starker LSsung (3 Teile Wasser 
auf 1 Teil Formalin) fixiert. Die meisten Pr~parate wurden nach der Celloidin- 
tt~utehenmethode naeh KOTSCHETOW (S. SIN•PIUS) hergestellt, mit der man sehr 
dfinne, fast reine Endothelh~utchen erh~lten kann. Andere H~utehen wurden yon 
unfixierten und in absolutem Alkohol fixierten Aorten filr Fermentuntersuchungen 
und zum Bestimmen der Resistenz der Granula, weitere yon formalinfixierten 
Aorten ohne Celloidinnachbehandlung abgezogen (ffir Fettf~rbungen). Die r 
zelnen speziellen Untersuehungsmethoden sind bei den verschiedenen Frage- 
stellungen erw~hnt. 

C. Ergebnisse. 

Die bisherigen, von LI~ZBAC~ und yon  SINAPIUS erhobenen Befunde 
wurden (mit  Ausnahme der Smith-Dietr ich-Farbung)  nachgeprfift  und  
best~tigt. Lediglieh die ~rgentaffine Reakt ion fiel bei uns anders als 
bei S~APIus  aus, der seine UntersUchungsmethode nicht  angibt.  Er- 
weiterungen der bek~nnten Befunde (Eisenf~rbung, Eigenfarbe) werden 
unten  n~her erSrtert. 

1. Morlghologie der Granula. 

Die KSrnchen kommen  fast ausschliel31ich in mehr- oder grol~- 
kernigen Aortenendothel ien vor. Sie liegen geh~uft in der Umgebung  
tier Zellkerne. Ihre  GrSl~e ist unterschiedlich. Die grol]en sind bis unge- 
f~hr erythrocytengrol~, meist schollig oder rund, seltener l~nglich oder 
getreidekornart ig.  Die Granula in einer Zelle sind h~ufig in ihrer 
Fo rm ~hnlich. Daneben kommen  alle Uberg~nge bis zu sehr kleinen, 
runden KSrnchen vor, die oft erst bei s tarker  VergrS~erung sichtbar 
werden. Diese liegen entweder sp~rlich in der Umgebung  des Ze]lkernes, 
manchmal  in kappenar t iger  Anordnung,  oder fiillen in gro~er Zahl eine 
Endothelzelle aus. ~}ftcr schliel~en sie sich auch in der Peripherie an 
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groBe, in Nachba r scha f t  des Kerns  (oder der  Kerne)  gelegene Granu la  
an. Auch die F a r b e  der  KSrnchen  ist  verschieden.  I n  der  Regel  s ind 
sie farblos,  m a n c h m a l  b lab  gelblich und  nur  auBerordent l ich  sel ten 
deut l ich  ge lbbraun  (s. unten) .  Mi tun te r  Weisen die grSBeren Granu la  im 
Zen t rum einen dunklen  K e r n  auf. 

2. Untersuchungen i~ber die chemische Zusammensetzung der Granula. 

Bei der  Un te r suchung  auf  anorganische Subs tanzen  ergab sich kein  
AnhaI t  fi ir  e inen bet r~cht] ichen Ka lk -  oder  E isengeha l t  (s. un ten)  der  
Granula .  Zur  Unte r suchung  der  organischen Subs tanz  wurde  der  nach-  
folgend geschi lder te  Ana lysengang  durchgef i ihr t .  

a) Nucleins/iure. Nach S~APIVS f/~rben sich die Granula mit HARRIS' H~ma- 
toxylin blau. Mit Hiimatoxylin nach P. MAIEn und mit WEIGBRTS Eisenh/~ma- 
toxylin f~rben sich die Granula jedoeh bei gewShnlicher F~rbedauer nieht oder 
kaum an. Die Feulgen- und Gallocyaninchromalaun/iirbung (s. RO~EIS) sind 
negativ. Demnach entha]ten die Granula keine Nucleins~iuren in nachweisbarer 
Menge. 

b) Fette und Lipoide. Die gebrdiuchliehenFett/dirbungen (Sudansehwarz, Schar- 
laehrot) fallen ebenso wie die Ziehl-Neelsen-Fiirbung negativ aus. Nach SI~APIVs ist 
aueh die Smith-Dietrieh-Fiirbung negativ. Demnach enthalten die Granula keine 
Fette oder Lipoide in nachweisbarer Menge. Damit scheidet auch die MSglichkei~ 
aus, dab die X5rnchen Ceroide enthalten. An dieses Pigment, das kiirzlich BUnT 
n d e r  Aortenintima, besonders bei Arteriosklerose, nachwies, war wegen der 
S/iurefestigkeit der Granula im Aortenendothel, der schwachen Eigenfarbe und 
ihrer Eigenfluorescenz (s. unten) gedaeht worden (vgl. SCHMIDT). 

e) EiweiB. Histochemisehe /iirberische Untersuchungen. Die Reaktion mit 
syrup6ser Phosphvrs~iure zum Nachweis von Tryptophan (s. GLICK) and die Nin- 
hydrinreaktion, die Eiweil]abbauprodukte und niedere Eiwei~kSrper nachzuweisen 
gestat~et (s. ]~OMEm) verliefen negativ. Die Xanthoproteinrea]ction war sehwaeh 
positiv. Der saure Farbstoff Liehtyriin; der basische Eiweil]e anf~rben soll (s. GOESS- 
NER), fi~rbte die Granula nur teilweise blab gr/inlich an. 

Fermentuntersuchungen. An alkoholfixierten Pr/iparaten waren naeh 5sttin- 
diger Verdauung mit Pepsin und darauffolgender 42stfindiger Verdauung mit 
Panlsreatin bei 37 ~ C (s. ROULET) in den H/iutehen noeh die Granula, aber keine 
Kerne oder andere Strukturen mehr zu erkennen. Auch verhalten sich die KSrn- 
chen den autolytischen Fermenten gegeniiber sehr resistent: In unfixierten 
Pr~paraten, die in Leitungswasser aufgehoben wurden, lieBen sieh naeh einem 
Vierteljahr noeh die Grannla (aber keine Zellkerne oder andere Strukturen mehr) 
erkennen. 

Demnach ist es unwahrseheinlieh, dab die Granula einfache Eiweil~k6rper in 
grSBerer Menge enthalten. Es bleiben als mSgliehe organisehe Bestandteile der 
Granula nur noch zusammengesetzte EiweiBe und Kohlenhydrate iibrig. 

d) Zusammengese tze  EiweiBe und Kohlenhydra te ,  Diese Stof fgruppen 
wurden  mi t  Hilfe der  Per]odsgure-Leul~o/uchsin- ( ~ PA S-) Fi~rbung unter -  
sucht  (HoTcttKISS-1V[cMAI~US, s. GLICK). Dabe i  reagieren die Granu la  
unterschiedl ich .  Die  groBen f~rben sich cn tweder  schwach,  ga r  n ich t  
oder  s t a rk  an. Die k le inen KSrnchen  s ind fas t  s te ts  s t a rk  PAS-pos i t iv .  
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Die PAS-Fgrbung nach Acetylieren war durchweg negativ, nach 
darauffolgender Deacetylierung (Methoden bei G o ~ ; s s ~ )  fanden sich 
wieder rotgefiirbte Granula. Die Leulco/uchsinfiirbung nach B A u ~  (siehe 
ROULET) war in tier Regel negativ, nur selten waren einige K6rnchen 
blaBrot. 

Es gibt eine Reihe yon Substanzen mit positiver PAS-F~irbung (vgl. das 
Schema yon GEDIGK). Gegen die Lipidnatur der Granula sprechen die negativen 

Abb. 1. EinschluBendothelien mit kleinen Granula. Aortenh~utchen, alkoholfixiert. 
24stfindige t~:inetinbehandlung, PAS-Fgrbnng. (68j~hrigo Frau, Apoplexie.) Olimmersion, 

Phasenkontrast. 

Fettf~rbungen und die vollst/~ndige Blockierung der Perjodsgureoxydation durch 
Acetylierung. Gegen Glykogen spricht die negative BAvmzsche Reaktion. Auch 
waren die X6rnchen nach 5stiindiger Speichelverdauung (bei 370 C) an unfixierten 
Prgparaten noch nachzuweisen. Gegen s~ure Mucopolysaccharide sprich~ die 
fehlende Metachromasie. Auch ~nderte sich nach 24stfindiger Kinetinbehandlung 
bei 370 C (10 Schering-Einheiten in 2 cm s physiologiseher KochsalzlSsung unter 
Zusatz yon 0,04 cm s Toluol) die F/~rbbarkeit der Granula mit Thionin und Perjod- 
saure-Leukofuchsin nicht (Abb. 1). 

Wir nehmen daher per exclusionem an, dab die PAS-positiven Sub- 
stanzen in die restliche Gruppe PAS-positiver Verbindungen gehSren, 
n~mlich zu den neutralen Glykoproteiden. Allerdings pagt  zu dieser 
Einordnung nicht die F~rbbarkeit der Granula mit basischen Farb- 
stoffen, die den Substanzen dieser Gruppe fehlt. Vielleich~ wircl die 
Basophilie durch ~ndere, PAS-negative EiweiBk6rper bedingt. PAS- 
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F~rbung und Basophilie gehen night immer parallel, denn aueh die 
PAS-negativen Granula sind basophil. 

Es ist interessant, dal~ auch dem Hgmosiderin eine PAS-positive Substanz zu- 
grunde liegt, die sich mit basischen Farbstoffen ebenfalls orthochromatisch an- 
fgrbt. GEDIGK und Swl~Allss fassen sie trotz fehlender Metachromasie als saures 
~ueopolysaceharid auf. 

3. Gibt es i~hnliche Granula in anderen Geweben ? 

DiG 5fter zu beobachtende blasse Eigenfarbe der K5rnchen in den 
Aorteneinschlul~endothelien wirft die Frage auf, ob sit sich mit be- 
stimmten Pigmenten vergleichen lassen. Von den bekannten Pigmenten 
scheiden nach den beschriebenen Eigensehaften der Granula Hgm- 
atoidin, Melanin, Carotinoide und Malariapigment aus, H~mosiderin 
kommt nur se]ten vor (s. unten). 

]Jbrig bleibt die Samme]gruppe der Fuscine (Alterspigment, Ab- 
nutzungspigment, Lipofuscin. Vgl. I-IUECK, neue Literatur bei BAOI~- 
lVL~_N:N ). 

Diese Pigmente h~ben nach I-IIIECK eine Reihe gemeinsamer Eigenschaften. 
Es sind gelbbraun gef~Lrbte K5rner oder Tropfen, die gegen Sguren und Laugen 
resistent sind, sieh eisennegativ verhalten und mit basischen Farbstoffen (z. B. 
Nilblausulfat, Neutralrot) anfgrben lassen. Sie sind argentaffin (HAMsERL). Sie 
besitzen im ultravioletten Licht im allgemeinen eine hellgelbe bis braunrote Eigen- 
fluorescenz (HAMPEI~L, SAOlZS). Auch der oxydierte Pigmentkern hat eine helle 
Eigenfluoreseenz (SAe~s). 

Von diesen obligaten Eigenschaften der Fuscine fehlt den Granula 
der Endothelzellen gewShn]ich dig deutliche Eigenfarbe. Sit sind da- 
gegen ebenso wie die Fuscine resistent gegen S~uren und Laugen, in 
der Regel eisennegativ (Ausnahmen s. unten) und mit basisehen Farb- 
stoffen anfgrbbar. Sit lassen sich aul~er mit Thionin, Toluidin und 
Cresylechtviolett auch mit Nilblausul]at, Neutralrot und Grams Gentiana- 
violett vollst~Lndig nnd gut anfgrben. Die letztere F~Lrbung soll nach 
v. VOLI~MAN~ sogar spezifisch ftir Fuscine und deren Vorstufen skin. 
Bei der argenta~finen Reaktion nach M_ASSO~-HAI~:eEI~L (S. ROUL~T) 
werden die KSrnehen in den Aortenendothelien naeh 24 Std meist 
dunkelbraun, seltener gelbbraun oder sehwarzbraun, jedoeh nicht aus- 
gesprochen sehwarz wie z. B. das Melanin (Abb. 2). Im ultravioletten 
Licht besitzen dig Granula in der Regel eine sehwache, seltener mittel- 
starke weil31iche oder schwach gelbliche Eigenfluoreseenz. 

Die Fuscine besitzen neben den obligaten noch eine Reihe fakultativer Eigen- 
schaften. Haufig lassen sie sich - -  im Gegensatz zu den Granula im Aorten- 
endothel - -  mit Fettfarbstoffen anf~rben (in der Regel jedoeh nicht in den glatten 
Muskelzellen, s. Hu~eK). Auch bei der PAS-Realction verhalten sich die Fuseine 
verschieden, wie neuerdings HAMPEI~L und auch GOESSI~E~ mitteilten. Eigene 
Untersuchungen am Lipofuscin des Herzens und der Leber best~tigten dies. Die 
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LipofuscinkOrnchen fgrbten sich schw~ch, deutlich oder gar nicht rot an. Die 
Reaktion gnderte sich nach Fettextraktion durch 24sttindiges Behandeln der 
Schnitte im Chloroform-Methanolgemisch bei 600 C niche. Offenbar ist diese 
Reaktion also unabhgngig yon der Fettkomponente des Lipofuscin. Eine ghnliche 
PAS-Reaktion geben die grol~en Gr~nula der EinschluSendothdien. Bei einer 
Fermentuntersuchung (50sttindiges Verdauen mit Pankreatin) waren noch Lipo- 
fuscinkSrnchen in Herzmuskelfasern nachzuweisen, aber keine Zellkerne oder 
andere 8trukturen mehr. (Vgl. die Befunde am Aortenendothel.) 

Abb.  2, E insch lufendothe lze l le  m i t  g ro2cn  Orannl~. .Kortenhgntchen,  ~ers i lber t  nach  
�9 ~r Auch  bci dieser Fg rbung  s 6f ter  im I n n e r n  gr68erer  Granu]a  

dunkler  gefgrb te  K 6 r n c h e n  auf .  (68jghrige Frau ,  Apoplexie.)  01immersion.  

Schon HuEcK v e r t r a t  die Ansich~, dab  in den P igmen ten  oft  ge- 
formtes ,  organisches ungefgrb tes  S u b s t r a t  und  der  an  diese S t r u k t u r  
gebundene  Fa rbs to f f  vorliegt,, und  v. VOLK~aA~_X erwghnt ,  dab  bere i ts  
die P igmen t t rgge r  die kons t an t e s t e  fgrber isehe Eigenschaf t  der  Ab-  
nu tzungsp igmente ,  die Basophi l ie ,  besi tzen.  

Auch bei eigener UnLersuchung lieSen sich am Paraginsehnitt im Herzmuskel 
nach 24stfindigem Entfetten im Chloroform-Methanolgemisch (s. oben) und naeh- 
folgendem 3tggigen Bleichen in 3 % H202 die entfgrbten Lipoiuscink6rnchen mit 
Neutralrot anfgrben. 

Aus  den mi tge te i ] t en  Befunden  ziehen wi t  den SchluS, dab  die  
Granu]a  in den EinschluSendothe] ien  der  Aor$a nach  ihren  fgrber ischen,  
h i s tochemischen  und  f luorescenzmikroskopischen  Eigenschaf ten  der  
Trggersubs tanz  im t~'uscin v e r w a n d t  sind. 
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Sehr selten kommen im Aortenendothel regeireehte FuscinkSrnchen 
vor. Dies war bisher unbekannt.  Wir sahen lediglieh in einem H~ut- 
ehenpr~parat yon einer 76j~hrigen Frau, die an einer Pyelonephritis 
starb, eine einzige groge, mehrkernige Endothelzelle vollgestopft mit 
kleinen runden, deutlich gelbbraun gef~rbten Granula. (Die in benaeh- 
bat ten Endothelzellen liegenden waren blaggelb.) Die gelbbraunen 
Granula waren resistent gegen S/~uren und Laugen, eisennegativ, f~trbten 
sieh mit Thionin und Nilblausutfat an und fluoreseierten gelblich. Mit 
Sudansehwarz waren sie nieht anzuf~rben. 

Bei den in der Regel vorkommenden blaB- oder ungefitrbten KSrn- 
ehen im Aortenendothel hielten wires  ffir m6glieh, dab sie farblose Pig-. 
mentvorstnfen (Leukoverbindungen ?) enthalten und behandelten sie 
mit mehreren Oxydations- und aueh Redulctionsmitteln (Wasserstoff- 
superoxyd, Kaliumpermanganat,  Perjods~ure und Oxydation an der 
Luft, sowie mit sehwefliger S~ure). In keinem Fa]le &nderte sieh dabei 
jedoch die Eigenfarbe der Granu]a. 

4. Wie entstehen die Granula 

Die Bausteine der Granula werden entweder in den Aortenendo- 
thelien selbst gebildet oder es sind unverdaute, aufgenommeae Teil- 
ehen. Mit histochemischen Untersuchungen wurde die Frage geprtift, 
ob die KSrnehen nahe Beziehungen zum tt~tmoglobin und seinem Ab- 
bau oder zu den Mastze]lgranu]a haben. 

H~imoglobin selbst l~Bt sich in den Gr~nula nicht nachweisen: Die Benzidin- 
reaktion nach LEPEHNE (S. ROMEIS) und die Reaktion nach GOULLIART (S. GLIOK) 
verlaufen negativ, ebenso f~rben sich die KSrnchen mit Kalilauge nicht rot an. 

Die Eisenreaktion mit der Berl inerblau-und Turnbullblaufs 
(s. R o ~ I s )  fiihren zum gleiehen Ergebnis: Es gibt selten Granula, die 
im ganzen blau gef~trbt sind, und es gibt noeh seltener grSgere Granula, 
die meist im Zentrum ein (manehmal mehrere) blaue KSrperehen ent- 
halten, die gewShnlieh rund, sehollig oder l~nglieh, mitunter aueh 
hantel- oder getreidekornf6rmig sind (Abb. 3). In der Regel sind meh- 
rere, 6fter alle Granula einer Endothelzelle blau gef~rbt oder enthalten 
ein (oder mehrere) blaue KSrnehen. 

In  ungef~rbten Pr~tparaten fallen mitunter gelbbraune, gl~nzende 
K6rnehen auf, die zum Tell in grSBeren Granula liegen. Einige davon 
wurden genauer verfolgt. Sie fgrbten sieh eisenpositiv und waren bei 
blasser Fgrbung mit Thionin nieht anzufiirben. Dagegen f~rbten sieh 
die Granula selbst, die solehe KSrnehen enthalten, mit Thionin an. Aus 
dieser Beobaehtung sehliegen wir, dab die eisenpositiven KSrnehen 
tt~mosiderin darstellen. Dieses Pigment diirfte aus dem H~moglobin- 
abbau stammen, denn die Menge des in den Mitoehondrien enthaltenen 
Fermenteisens ist zum f/irberisehen Nachweis viel zu gering. 
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Das Vorkommen  von Hgmos ide r inkSrnchen  in manchen  Einschlul~- 
endothe l ien  lgBt d_aran denken,  dag  auch die anderen  Granu la  in Be- 
ziehung zum H g m o g l o b i n a b b a u  s tehen und  vie l le icht  die eisenfreie 
Trggersubs tanz  des Hgmos ider ins  dars te l len .  I) iese 1/il~t sich mi t  ko]- 
lo idalem Eisen - -  nach der  Methode  yon  HALE (S. G~DmK und  ScRavss)  - -  
be laden,  die KSrnchen dagegen nicht. Demnach  sind die eisenfreien 
Granu la  yon der  Grundsubs t anz  des Hgmos ider ins  verschieden.  Auch 

Abb. 3. Grolae Granula  m i t  zen t ra ]en  dunklen,  e isenhal t igen K6rnchen .  Aussehni t t  aus 
einer  grol~en Einschlul3endothelzelle, deren  k ranza r t i g  angeordnete ,  gro2e Ke rne  in der  
l inken Bildhglfte liegen, rechts  da~mn sieht  m a n  die Grannla .  Aor tenh~utchen,  Berl inerblau- 

fgrbung.  (79jahriger Mann, P ros ta taca rc inom) .  01immersion,  Phasenkon t ra s t .  

f and  sich in der ngheren  Umgebung  fr ischer und  gl terer  Thromber~ der  
A o r t a  und  A. pu lmona l i s  lediglieh bei  e inem yon  l 0  un t e r such ten  
Fgl len  (neben e inem fr iseheren Aor t en th rombus )  eine Hi iufung der  
EinsohluBendothel ien.  

An Beziehungen zu den Mastzellgranula wurde wegen des ziemlich hgufigen 
Vorkommens yon Mastze]len unter dem Aortenendothel gedacht und wegen der 
Fghigkeit der Gefiil3endothelien, I-Ieparin zu speiohern (AsPLU~D, BORELL und 
HOL~GREX). Im Gegensatz zu den Mastzellgranula und zum Heparin (vg]. 
FLaSOUE~R/4CER) fehlt jedoch den K6rnohen in den EinsohluBendothelien die 
~etachromasie, auoh bei F~irbung mit Thionin-und Cresylechtvio]ett-Weinstein- 
sgure. 

Wegen  der  sehr wenigen spezifisehen Nachwei sme thoden  lgBt sieh 
mi t  h i s tochemisehen  Un te r suchungen  die Genese tier Granu la  n ioht  

Virchows Arch. :Bd. 326. 25 
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aufld~ren. Es kann beispielsweise nicht ausgesehlossen werden, dab die 
KSrnchen Umwandlungsprodukte der Tr~gersubstanz vom H/~mo- 
siderin sind. Auch mug die Frage often bleiben, woher die PAS-posi- 
tiven Substanzen in den Granula stammen, ob sie in der Zelle selbst ge- 
bildet oder aus dem Blutstrom (kohlenhydrathaltige Serumeiweige?) 
aufgenommen werden. 

Die morphologische Untersuchung bringt etwas Licht in die Ent- 
stehungsgeschiehte der Granula. Nach ihrer Anordnung und Lage 
(s. S. 363) ha]ten wir es ftir wahrsehein]ieh, dab sich zun~chst in der 
Ni%he der Ze]lkerne kleine runde KSrnehen bilden, aus denen sich dann 
die grol~en, oft vielgestaltigen Granul~ entwiekeln k6nnen. Die gleieh- 
m~gige Gestalt und die Anordnung der kleinen XSrnehen ls da ran  
denken, dab sieh zun~chst PAS-positive Substanzen an vorgebildeten 
Strukturen niedersehlagen, vielleieht an den Mitoehondrien. Braueh- 
bare Mitochondrienf~rbungen sind an unserem Material leider nieht 
gelungen. 

5. Vergleichende Unte~'suchungen. 
Untersucht wurden die Aorten yon 2 Katzen (yon einer jungen, ein- 

j~hrigen, und einer sehr alten, 16j~hrigen), sowie yon 2 ~lteren Hunden 
(9 und 12 Jahre alt). Die Tiere wurden wegen ihres Alters oder wegen 
Krankhei t  getStet. 

Bei allen ist das Aortenendothel iihnlich gebaut und ungef~hr mit 
dem des neugeborenen Menschen zu vergleiehen: Die diehtliegenden 
Kerne sind 1/~ngsoval oder spindelig, in Zfigen und manehmal in Wirbeln 
angeordnet. In keinem der zahlreichen untersuchten Pr~parate wurden 
Riesenzellen oder Granula gefunden. (Das Kerz der alten Katze ent- 
hielt Lipofusein.) 

D. Sehlullbetraehtung. 
Die Verwandtsehaft der KSrnchen mit der Triigersubstanz der Fus- 

eine l~Bt daran denken, daG sie das Aquivalent dieses Pigmentes in den 
unter besonderen Bedingungen lebenden Aortenendothelien sind. It/ 
diesen platten, dem sauerstoffreiehen Aortenblut unmittelb~r ~nliegen- 
den Zellen wird vielleicht der Farbstoif, tier sieh sonst im Fuscin finder, 
bald wieder oxydativ abgebaut - -  ~hnlieh wie sieh bestimmte Pigmente 
am histologisehen Pr~parat bleiehem lassen - - ,  oder das Farbstoff- 
angebot ist sehr gering. 

Fiir die Verwandtsehaft zum Fusein l~13t sich auger dem sehr sel- 
tene~ Vorkommen yon FuseinkSrnehen im Aortenendothel ins Feld 
fiihren, dab die Granula bisher bei Kindern nnd Jugendliehen nieht be- 
obaehtet wurden. Aueh ergab sieh bei unseren 2~ untersuehten F/~llen 
ebenso wie bei SINAPI~S (27 F~lle) kein Zusammenhang mit bestimmten 
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Erkrankungen. Mit diesen relativ geringen Zahten ist jedoch die Frage 
noch nicht entschieden, ob gewisse physiologische oder pathologische 
Veranderungen im Organismus die E~tstehung der Granula fSrdern 
oder bedingen. 

Sicher l~l~t sich nach den bisherigen Befunden eine lokale Disposi- 
tion erkennen: Die Granula liegen fast ausschlie61ich in grol~en Aorten- 
endothelien u n d e s  ist anzunehmen, da~ die Strukturellen nnd Stoff- 
wechseleigentfimlichkeiten dieser Zellen die Entstehung der KSrnchen 
begiinstigen. Das Fehlen tier Granula in den Aorten der untersuehten 
alten Tiere bringen wir mit dem regelma2igen Bau ihres Endothels und 
dem Fehlen yon mehr- u~d grol~kernigen Zellen in Zusammenhang. 

Es ist interessant, daf3 ]Vfi)L~ER und K s x  am Herz- und Skelet- 
muskel vermehrt Lipofnscin in tier Umgebung grSl3erer Kerne be- 
sehreiben. Sie haben jedoch fiir diese Aussage zu wenig Messungen 
durchgefiihrt. 

Zusammenfassung. 
Die bei i~lteren Menschen fast ausschliel~lich in mehr- oder groi~- 

kernigen Aortenendothelzellen vorkommenden Granula wurden mit 
fgrberisehen und histochemisehen Methoden sowie fluorescenzmikro- 
skopisch untersueht und folgende Befunde erhoben: 

]. In den Granula ]assen sieh keine Ni~eleinsguren, Fette oder 
Lipoide nachweisen, aueh nicht sieher einfache Eiwefl3e. Dagegen ent- 
halten dig K6rnchen haufig zusammengesetzte EiweiBe mit positiver 
Perjods~ure-Leukofuchsinf~rbung, die als neutrale Glykoproteide auf- 
gefaf3t werden. 

2. Die Granula sind der Tr~gersubstanz im Fuscin verwandt. 

3. Sehr selten linden sigh im Aortenendothel auch regelreehte Fus- 
cinkSrnchen (,,Abnutzungspigment"). 

4. Daneben kommen in Aortenendothelzellen sparlieh Hgmosiderin- 
kSrnchen vor, die manchmal im Innern gr52erer Granula ]iegen. 

5. In  den regelm~13ig gebauten Aortenendothelien einiger zum Ver- 
gleich untersuchter alter Tiere lie2en sich keine Granula auffinden. 
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