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Aus dem Pathologischen Institut der Universit~it Wiirzburg 
(Direktor: Prof. Dr. H.-W. ALT~AX~) 

~ber das Cytocentrum in Gliomen und gem~isteten Gliazellen 
Von 

G. PALIVlE 

Mit 4 Textabbildungen in 27 Einzeldarstellunge~ 

(Eingegangen am 17. Januar 1961) 

Vor kurzem hat ALTMA~ 2 am Beispiel eines der seltenen, ungewShnlich groB- 
zelligen Tumoren des Zentralnervensystems, die ZOLCH 36, ~v als monstrecellul/tre 
Sarkome gekennzeichnet hut, sehr vielgestMtige Ver/tnderungen des cellul/tren 
Zentralapparates beschrieben und sich um ihre Deutung bemiiht. Die Unter- 
suehungen, die auch die Ergebnisse eigener 1 und fremder Beobachtungen an 
anderen lgiesenzellen heranziehen, gipfeln in der Feststellung, dal~ pluricorpus- 
eul/tre Cytoeentren in viel- oder grogkernigen Zellen h/tufig sind, dug die Centriolen 
in solehen F/tHen yon sehr versehiedener Gr6ge sein kSnnen und dug die Entwiek- 
lung perieentriol/trer Differenzierungen wie Centrosom und Centrosph/tre den 
morphologisehen Ausdruek einer funktionellen Entfaltung des Zentralapparates 
darstellen, der ein Teilungsbestreben der betreffenden Zelle anzeigt. Es war 
unsere Aufgabe, zu iiberpriifen, ob sigh entsprechende Ver/tnderungen aueh in 
den Riesenzellen anderer I-Iirntumoren naehweisen liegen. Ein positives Resultat 
war sehon deshalb zu erwarten, weil im Sehrifttum wenigstens eine positive An- 
gabe vorliegt. Vor vielen Jahren hut n/tmlieh L~wY ~a, ein Schiller BE~DAs 
(vgl. s), an vier ttirngew/tehsen Centriolenvermehrungen besehrieben, sei es, dub 
die kleinen St/tbchen rosettenfSrmig angeordnet waren und somit ein einheitliehes 
plurieorpuseul/tres Cytoeentrum im Sinne ttEIDn~gAI~S 17 bildeten, sei es, dag 
sie einzeln oder zu Paaren fiber den grogen ZeUeib verstreut waren. 

Zugleieh haben Mr in den Kreis der Untersuehungen noeh die vergr6Berten, 
oft mehrkernigen ,,gem/tsteten" (NIssL 27) Gliazellen einbezogen, dig man am 
l~ande sehnell wachsender Tumoren ebenso wie in der Umgebung vaseul/trer 
Erweiehungsherde anzutreffen pflegt. Denn da die an TumorzeUen vorkommenden 
Centriolenvermehrungen oder -vergrSBerungen niehts Geschwulstspezifisehes dar- 
stellen, sondern nut  etwa mit der t~iesenzellbildung als soleher zu tun haben, 
war zu vermuten, dug aueh hier, eine eehte t typertrophie des Zell- und Kern- 
materiales vorausgesetzt, quMitativ gleichartige, wenn aueh quantitativ geringere 
Veriinderungen auftreten. Das Sehrifttum enth/tlt allerdings auch hier nut  einen 
einzigen IIinweis. Sc~oLz2% a0 hut n/tmlieh an binucle/tren Formen zwei welt 
voneinander enffernte, jeweils yon einem hellen Hof umgebene Centriolen ge- 
sehen and diese Verdoppelung yon Kern und Centrosom als Vorstufe einer sp/tteren 
amitotisehen Zelldurehsehnfirung gewertet. 
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Untersuchungsgut 
Unsere Untersuchungen an Tumorzellen beziehen sich auf 24 Hirngew~chse, die aus 

einem sehr vie1 grSl~eren Material als geeignet ausgew~hlt worden sind*. Es handelt sich 
dabei um 13 Glioblastome, 7 protoplasmatische Astrocytome und 40ligodendrogliome. Die 
Befunde an grof]- und vielkernigen l~iesenzellen waren im Prinzip gleichartig, an einem 
multiformen Glioblastom allerdings besonders augenf~illig und vielfiiltig, weshalb dieser Fall 
das Gerfist der folgenden Darstellung liefert. I)as Verhalten der gem~steten Gliazellen wnrde 
aui~erdem noch an anderen, wenig oder nicht riesenzellha]tigen Gliomen und an mehreren 
subakuten Hirnerweichungen iiberpriift. 

Die Gewebsstiickchen waren saint und spaders in Formalin fixiert. Brauchbare Ergeb- 
nisse erzielten wh" aber nur, wenn eine 10 % ige und nicht eine 4 % ige LSsung verwandt worden 
war. Das mag daran liegen, dal~ bei geringerer Konzentration des Fixierungsmittels am 
Zelleib und an den Centriolen Quellungsvorg~inge auftreten, welche die distinkte Erfassung 
der ZentralkSrperchen erschweren oder unmSglich machen. Die Paraffinsehnitte wurden 
mit den in der Arbeit ALTMA~:S e angegebenen und nach ihrer Eignung charakterisierten 
Verfahren behandelt. Vielfaeh war uns die phasenoptische Betrachtung feulgengef~rbter 
Schnitte yon besonderem Wert, well die HCl-ttydrolyse die sonst h~ufig stSrende cyto- 
plasmatische Basophilie beseitigt und der Phasenkontrast die sehr dichten Centriolen besonders 
klar vom ungef~rbten Cytoplasma abhebt. Hinzu kommt, da6 in den klassischen Heiden- 
hain-Pr~iparaten, wean die Differenzierung auf die Centriolen abgestimmt ist, die I~erne 
oft iiberf~irbt bleiben und sieh daher nicht beurteilen lassen. Dal] sieh die Centriolen, wenn sie 
yon besonderer Gr61~e sind, auch im Dunkelfeld als helle leuchtende Kfigelchen nachweisen 
lassen, sei beiliiufig erw~ihnt. Beziiglich der yon uns verwandten Bezeichnungen verweisen 
wir auf die bei ALTMA~:~ '2 angegebenen Begriffsbestimmungen. 

Ergebnisse  

1. Die Cytocentren in Riesenzellen von Gliomen. Bei den Riesenzellen,  in denen 
sich Cytocen t ren  und  Centr iolen besonders  ]eicht nachweisen lassen, hande l t  es 
sich s te ts  um hochpolyplo ide  E lemente ,  die meis t  viele gleich oder  verschieden 
groi~e, gelegent]ich mehr  oder  weniger mi t e inande r  verschmolzene Kerne  enthMten.  
Besonders  gfinstig s ind die Vorausse tzungen,  wenn die K e r n e  in F o r m  eines ha lben  
oder  ganzen Kreises  an der  Ze]lper ipherie  gelager t  sind. Dann  f inder  sich das  
Cy tocen t rum in der  Zel lmi t te .  Sind die K e r n c  dagegen an e inem Cytop lasmapole  
angeh~tuft, kann  das  Cy tocen t rum sowohl in  Kernn~he  wie an der Gegensei te  
anzut ref fen  sein. I n  der  Regel  s ind die Cytocen t ren  pluricorpusculi~r und  nur  
in der  E inzah l  vorhanden .  I h r  Aussehen und  ihre r~umliche Ausdehnung  s ind 
betr~tchtlichen, schon bei f l i icht iger  B e t r a c h t u n g  auffa l lenden Schwankungen  
unterworfen ,  in Abh~ngigke i t  yon dem jewei l igen Entfa l tungsgrad~ also yon  dem 
Vorkommen  oder  Feh len  pericentriol~trer Differenzierungen wie Ccn t rop lasma  
und  Centrosph~re einersei ts  und  yon  der  unterschiedl ichen Lagerungsd ich te  der  
Centr iolen andererse i ts .  

Die Var ia t ionen,  die dabe i  an den  in tegr ie renden  Bes tand te i l en  der  Cyto- 
centren,  den Centriolen, nachweisbar  sind, e rs t recken sich auf GrSi~e, Zahl  und  
Anordnung .  Sie t r e t en  schon bei  demselben,  erst  rech t  bei  verschiedenen Zell- 
vo lumen in Erscheinung.  

Die GrSfie der  Zen t ra lkSrner  is t  sehr ungleich. Das gi l t  in beschri~nktem MM~e 
schon ffir die Mitgl ieder  e iner  Centr io lengruppe,  besonders  aber  ffir die AngehSrigen 

* Dem Direktor der Universit~ts-Nervenklinik Wiirzburg, Herrn Professor Dr. It. Sc~nL- 
LE~, sowie Herrn Dr. J. PEIFFER danken wir fiir die ~berlassung mehrerer tIirntumoren. 
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verschiedener Cytocentren, auch wenn die zugehSrigen Zellen nahezu den n~mlichen 
Umfang haben (Abb. la  und b). Neben abnorm groBen Formen, die im Durch- 
messer fiber 0,8 # erreichen und meist nur zu wenigen nebeneinander liegen, 
gibt es ganze Schw/~rme kleiner und kMnster, lichtoptisch eben noch wahrnehm- 

A b b .  l a - - e .  C y t o c e n t r e n  i n  v i e l k e r n i g e n  l~ iesenze l len  e ines  r a u l t i f o r m e n  G l i o b l a s t o m s .  a u. b U n t e r -  
s ch i ed l i ehe  Z a h l  u n d  Gr6Be  d e r  C e n t r i o l e n ,  d ie  b e i d e n  ve rh f~ l tn i sm~Big  w e i r  v o n e i n a n d e r  e n t f e r n t e n  
K S r n e r  d e u t l i c h  e i n g e k e r b t ,  e u .  e V e r s t r e u t e ,  zirkul~tr  b z w .  o v a l h r  a n g e o r d n e t e  Z e n t r M k S r n e r ,  l i n k s  

n o e h  m i t  a n g e d e u t e t e m  C e n t r o p l a s m a .  N u r  e in  Te i l  d e r  C e n t r i o l e n  i n  d e r  o p t i s c h e n  E b e n e .  
E i s e n h i m a t o x y l i n  1200 • 

barer KSrnchen. Andere Zellen enthalten mehrere K6rperchen, die dann an Zahl 
und Gr6$e in tier Mitre zwischen den beiden Extremen stehen. Im allgemeinen 
ergibt sich der Eindruck: Je gr6Ber die Zelle, je grSter die Masse der Kerne, 
desto grSger auch die Menge centriolgren Materiales, mag dies nun auf einige 
wenige groge K6rner oder auf mehrere und dann entsprechend kMnere K6rper- 
chen verteilt sein. Eine exakte messende Best/~tigung dieser Relation ist freilich 
nicht durchfiihrbar. Sehr groBe Centriolen zeigen oft eine unregelm/~Bige gekerbte 
Kontur oder wenigstens eine kreisfSrmige Einschnfirung, woraus eine ,,BrStchen- 
form" resultiert, die als solche entweder als Teilungs- oder als Verschmelzungs- 
stadium interpretiert werden k6nnte (Abb. 1 a). Aufs Ganze gesehen ist die Zahl 
der erkennbaren ZentralkSrner nach dem eben Gesagten also ceteris paribus der 
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Gr6lte der EinzeMemente indirekt und der GrSge der betreffenden Zelle direkt 
proportional. 

Was die Anordnung der Centriolen angeht, so finder man sie znweilen in 
kleineren rundlichen oder ovMen Haufen, und zwar teils dicht (Abb. 2a--c) ,  

A b b .  2 a f .  C y t o c e n t r e n  i n  R i e s e n z e l l e n  e ines  m u l t i f o r m e n  G l i o b l a s t o m e s .  ~ - - c  M i t  d i e h t e r ,  
d - - f  m i t  l o e k e r e r  L a g e r u n g  d e r  C e n t r i o l e n ,  s t e l l enwe i se  n o c h  e t w a s  C e n t r o p l a s m a  n a e h w e i s b a r .  

E i s e n h ~ m a t o x y l i n  1200 x 

teils sehiitter (Abb. 2 d, e) gelagert. Das entspricht dem gewohnten Bild umschrie- 
bener pluricorpuscul/irer Cytoeentren. Man sieht aber auch hMbkreis-, stab- und 
bandartige (Abb. 2c und f), aufgelockerte oder gedr/~ngte Formationen und 
sehlieBlich ganz verstreute, mitunter auch kugelsehMenartige Anordnungen, die 
im optischen Querschnitt Ms ein dem peripheren Kernsaum angens K6rner- 
kreis in Erscheinung treten (Abb. 1 c--e). In solehen l~gllen haben wi res  nicht 
mehr mit einem umsehriebenen, lokalisierten, sondern mit einem ausgebreiteten, 
diffusen Cytocentrum zu tun. 

Virchows Arch.  pa th .  Anat . ,  Bd,  334 l l a  
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Bei jeder GrSBe und bei jeder Anordnung kSnnen die Centriolen frei, allenfalls 
noch yon einem schmalen hellen Hof umgeben im Cytoplasma liegen. Sie kSnnen 
aber auch eine deutliche pericentrioliire Di/]erenzierung aufweisen. Im Lypischen 
Falle, der freilich nur bei einem lokalisierten Cytocentrum verwirkhcht ist, sind 
sie dann in ein einheitliches dunkler getSntes Centroplasma eingebettet, so da$ 

Abb.  3 a - - f .  Lokalisierte,  anfgelockerte  nnd  , ,diffuse" Cytocent ren  in gl iomatSsen ~iesenzellen,  
jeweils yon  Cent roplasma umgeben ,  a - - c  Eisenhamatoxyl in ,  a - - f  PAS und  nega t ive r  Phasenkont ras t .  

1200 • 

ein Centrosom entsteht, das aul~en noch yon einem heller getSnten Plasmabezirk 
umzogen ist (Abb. 3a--c).  Diese ,,Sphare" kann verschiedene GrS[te haben und 
sich langs~m im restlichen Plasm~ verlieren oder - -  seltener - -  mit scharfer 
Grenze dagegen abgesetzt sein (Abb. 3 a). Dann gleicht das Bild demjenigen, das 
yon wachsenden Epitheloidzellen her bekannt ist (vgl. ~, g, ~s, ~9, ~, s~, s2). Mit 
zunehmender Auflockerung der Centriolenanordnung mach~ sich eine Tendenz 
zur Aufteilung des zun~chst einheitlichen Centrosomes bemerkbar, dergestalt, 
du~ schlie~lich jedes einzelne der welt voneinander entfernten Zentr~lk5rner eine 
eigene Centroplasmahtille besitzt (Abb. 3 c und e, unten). Wenn dann eine Sphgre 
iiberhaupt noch als solche erkennbar ist, umfal~t sie ~ls einheitliche Bildung alle 
die voneinander  getrennten Centrosomen. 
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Wendet man die PAS-Reaktion an, so geben Centrosom und Sph/ire, wie seit 
H•NPERL 15 und GEDIGK 13 bekannt (vgl. ~, 84), eine positive Reaktion, nieht abet 
die Centriolen selbst 2 (Abb. 3 d ~ ) .  Darfiber hinaus zeigt sieh - -  am besten bei 
negativem Phasenkontrast,  der die Centriolen hell heraushebt - - ,  dab selbst die 
kugelschalenartig angeordneten Centriolen in einem anders nicht sieher abgrenz- 
baren gemeinsamen PAS-positiven Sph/~renbereiche, und zwar an dessen I~ande 
liegen, obgleich manche yon ihnen noch von einem eigenen diehteren Hof hoteh- 
kisspositiven Materiales, einem allerdings nur unscharf begrenzten Centroplasma, 
umgeben werden (Abb. 3f). Das belegt, dab auch dann s/~mtliche Centriolen und 
alle die mehr oder weniger selbst/~ndig erseheinenden Centrosomen Angeh6rige 
eines, allerdings stark vergr6Berten und daher recht ,,diffusen" Cytocentrums 
sind. In anderen F/~llen sind die einzelnen voneinander getrennten centriolen- 
haltigen Centrosomen welt deutlieher gegeneinander abgesetzt. Das Bild gleicht 
dann dem auseinandergewiehener und sich verselbstgndigender Tochtercentriolen 
der gewShnlichen Karyokinese. Doch handelt es sich in unserem Material, soweit 
wir sehen, um ein durchaus passageres Ereignis, da solche Zellen keine echten 
mitotisehen Teilungen des Zelleibes mehr durchmaehen und sich die einzelnen 
Centrosomen sp/iter wieder zu einem einheitlichen Cytocentrum zu vereinigen 
pflegen. 

Gleichwohl gibt es auch Zellen, bei denen man zwei oder mehrere, deutlieh 
voneinander abgesetzte und offensichtlieh selbst/indige Cytoeentren vorfindet, 
yon denen eines in der Regel centriolenreicher als das andere ist. Dies kann dann 
entweder allein den Mittelpunkt des Cytoplasmas einnehmen oder mit den anderen 
an der Peripherie, meist kernfern, gelegen sein. Solehe Befunde einer ,,Zentral- 
k6rperehenhauptgruppe" und einer oder mehrerer kleinerer ,,Nebengruppen" 
( =  Nebenmikrocentren) sind vor allem dureh }IEIDENHAINs 16, 27 Untersuchun- 
gen an den Megakaryoeyten des Kaninehenknochenmarkes bekanntgeworden 
(vgl. 9, is, I% 22, al, 82). 

2. Die eytocentren der gem~isteten Gliazellen. An den protoplasmareichen 
,,gem/~steten" Gliazellen ist sowoh] in der Umgebung yon Hirntumoren wie yon 
Erweiehungen ein Mikrozentrum mit ziemlicher Regelm~gigkeit darstellbar 
(Abb. 4). Meist sind zwei Centriolen zu erkennen, die ffir gewShnlich in Form 
eines Diplosomes dieht beieinander in der Zellmitte liegen und yon einem gemein- 
samen hellen Hof umgeben sind (Abb. 4a). Nur selten sind ein wohlausgebildetes 
Centrosom und eine Sph/~re wahrzunehmen, die dann bisweilen eine positive 
PAS-Reaktion geben. In anderen, oft mehrkernigen Zellen sind die beiden 
Centriolen welter auseinandergewiehen und jedes mit einem eigenen hellen tIof 
versehen, so wie das Sc~oLz 2a besehrieben und abgebildet hat. Doch kann auch 
eines oder jedes dieser beiden kleinen Cytocentren fiber ein doppeltes Centriol 
verffigen, dessert Partner dann kleiner als das benachbarte einzelne Zentralkorn 
zu sein pflegen (Abb. 4f). Aueh mehrere Centriolenpaare kommen vor, teils 
nebeneinander, tells welter voneinander entfernt und dann nicht selten an ent- 
gegengesetzten Stellen der Zelle lokalisiert. Oft entspricht die Zahl der selb- 
st/~ndigen Centriolen bzw. der Centriolenpaare derjenigen der Kerne. Gelegentlieh 
wird aber aueh ein doppeltes Centriolenpaar in Zellen angetroffen, die nur einen, 
daftir aber auffallend groBen, normal ehromatinreiehen, also wohl polyploiden, 
Kern aufweisen. Manehmal ist die Centriolenzahl auch hSher - -  dann lieg~ in 



166 G. PA~E: 

jedem Falle ein einheitliches pluricorpuscul/~res Cytocentrum vor, das in alien 
seinen Erscheinungsformen dem gliomat6ser Riesenzellen weitgehend gleicht 
(Abb. 4k). 

Hi~ufig liegen die Cytoeentren in einiger Entfernung yon den Kernen; manch- 
real sind sie ihnen aber aueh stark angeni~hert, besonders dann, wenn der betref- 
fende Kern eine langgestreckte gerade oder gekrfimmte Form besitzt. Das Zentrum 
ist dann an der dem Zellinnern zugewandten konkaven Seite des Kernes zu 
finden, mitunter  unmittelbar fiber einer seichteren oder tieferen Kernbueht,  so 
dal~ ,,amitoseartige" Kernkonfigurationen zustande kommen. Das Cytoplasma 

Abb. l a - - k .  Cytocent ren  in grotl- und vielkernigen gemhs te ten  Gliazellen. Von a bis k:  Z u n a h m e  
der Centriolenzahl.  h Goldner und  Phasenkont ras t ,  sonst Eisenhfumatoxylin. 1200 x 

weist dabei nicht selten eine konzentrische Schichtung auf. Wo eine schmale 
Brficke zwei mehr oder weniger rundliehe Kernteile verbindet, ist das zugeh6rige 
Cytocentrum, oft mit Centrosom und einer verwaschenen Sph/~re versehen, in der 
l%egel mittelsti~ndig und brfickennah zu finden (Abb. 4c). 

Die einzelnen Zentralk6rperchen stellen sich meist als drehrunde Kfigelchen, 
gelegentlieh aber auch als kurze plumpe St/ibchen dar. Derartige Gr6Benschwan- 
kungen wie in Gliomen sind nicht zu beobachten; es ist jedoch hervorzuheben, 
dab in den benachbarten normalen Astrocyten die Zentralk6rperchen niemals 
auch nur ann~hernd so deutlich sind, sondern, wenn iiberhaupt, nur eben erkannt 
werden k6nnen. 

Bespreehung 
Die Vielfalt der Erscheinungsformen, die dem Cytocentrum gliomat6ser 

Riesenzellen eignet, ist auf Grund der y o n  ~-~]~ID]~NI~AI~ 16, 17 und ALTMANN 1, 2 
zusammengetragenen Beobachtungen einer Deutung zugi~nglieh. Um Wieder- 
holungen zu vermeiden, diskutieren wir unsere Befunde nur dann ausffihrlicher, 
wenn sis fiber das bisher bereits Er6rterte hinuusffihren. 

Wie bei anderen Riesenzellen, ganz gleieh weleher Genese, ist das Cytoeentrum 
auch bier in der Regel plurieorpusculi~r. Eine Beziehung zwisehen Kern- und 
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Centriolenzahl ist nicht vorhanden. Doch besitzen Zellen mit grol~er Kernmasse, 
gleichgfiltig ob sie in einem Nucleus vereint oder auf mehrere aufgeteilt ist, 
meist zahlreichere Centriolen als ehromatin~rmere Exemplare (vgl. Abb. 1 und 2). 
Wenn man bei der Gegenfiberstellung nicht nur die verschiedene Zahl, sondern 
such die variable Gr51~e der ZentralkSrner berficksiehtigt und beides als Centriolen- 
substanz zusammenfa~t, wird die numerische ~bereinstimmung zwischen Kern 
und Centriolen sogar noeh deutlieher. Sie kann sich allerdings nur auf den opti- 
schen Einch~uek stfitzen und ist aus methodischen Grfinden durch Messungen nicht 
zu best~tigen. In den verh~ltnism~Big wenigen multi- oder mononuele~ren Riesen- 
zellen, die, darin der Norm entsprechend, nur fiber ein Diplosom verffigen, 
pflegen die beiden Centriolen dementspreehend besonders groB, also stark ,,hyper- 
trophiert  ''~ zu sein (Abb. la). Ausnahmen kommen freflich immer wieder vor; 
sie best~tigen zwar die l~egel, machen abet doch deutlich, dal3 nur yon einer 
Tendenz zu gemeinsamer Substanzvermehrung gesproehen werden kann, dal~ 
aber beide Wachstumsprozesse nieht streng miteinander korreliert sind nnd 
offensiehtlich such ganz auseinanderfallen kSnnen, worauf ja schon Bov~RI 4, 5 
hingewiesen hat. Dabei ist es, zumindest in den yon uns untersuehten Gliomen, 
vornehmlieh, wenn nieht ausschliel]lieh so, dal] die Vermehrung der Centriolen- 
substanz mit der der Kerne nieht Schritt gehalten hat. 

Die Beobaehtungen an den gem~steten Gliazellen fiigen sieh gut in das Gesagte 
und in das bisher yon kleineren mehrkernigen Zellen her Bekannte ein (z.B. 1, 6, 
7, 9-n, 17-1s, 2s, ~6, 35). A uch hier ist eine Zunahme der Kernsubstanz yon einer 
Tendenz zu Centriolenwaehstum oder -vermehrung begleitet (Abb. 4). Gelegent- 
lieh ist nur eines der friiheren, jetzt  voneinander getrennten Diplosomen doppelt 
vorhanden (Abb. 4f). Dann ist das andere allerdings deutlieh grSl3er, so da~ 
man nur yon einem Ausbleiben, vielleieht sogar nur yon einer VerzSgerung der 
Cen~riolenteilnng, nicht aber yon einer Unterbindung ihres Waehstums sprechen 
kann. Auf ]eden Fall belegen solche Bilder, da~ Teilungsprozesse an verschiedenen 
Centriolen der gleichen Zelle nieht synchron zu verlaufen brauchen. Sie stfitzen 
abet such die Ansicht, da~ die voluminSsen Centriolen der Riesenzellen wirklieh 
hypertrophierte Exempla~re darstellen. Schliel~Hch erleiehtern sie noch das Vet- 
st~ndnis dafiir, dal~ in pluricorpuscul~ren Cytoeentren die GrSBe der einzelnen 
KSrner unterschiedlieh sein kann nnd dab in funktionell ausges~alte~en Formen 
oft nut  einzelne yon ihnen Einkerbungen oder Einschnfirungen als Teilungszeiehen 
erkennen lassen. Darfiber hinaus weist sowohl die leichtere Darstellbarkeit wie 
die GrSl]enzunahme der Centriolen yon gem/~steten gegenfiber denen yon ge- 
wShnlichen Gliazellen darauf hin, dal~ ihre Aktivierung yon gestaltlichen Verande- 
rungen begleitet ist (vgl. s0, 33), deren Einzelheiten noeh im Dunkeln liegen. Auger 
an intracentriolgre Vermehrungsvorggnge wird man dabei in erster Linie an eine 
Geffigelockerung, gleichsam eine ,funktionelle Sehwellung" und an eine Stoff- 
produktion zu denken haben. 

Die pluricorpuseul~ren Cytoeentren (p. C.) kSnnen uns in reduzierter Form 
entgegentreten - -  dann liegen ihre ZentralkSrperehen ohne nennenswerte peri- 
centriol~tre Differenzierungen dieht beieinander (Abb. 2a--e) ;  sie kSnnen aber 
aueh entfaltet ~, ~ sein und dann in graduell verschiedener Weise fiber Centro- 
und Sphgroplasma verffigen (Abb. 3). Gerade diese ausgestalteten Stadien im 
Centreneyclus sind in unseren Tumorzellen reeht vielgestaltig. Bestimmend is~, 

u Arch. path. Anat. Bd. 334 ] l b  
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wieweit die Centriolen w~thrend dieser Phase dcr funktionellen Aktivierung aus- 
einanderweichen. 

Etwas schematisierend kann man danaeh folgende Formen abgrenzen, die 
freilieh durch Uberg~nge miteinander verbunden sind. 

1. Entfal te te  p. C., die denen yon Epitheloiden gleiehen, die also fiber eine 
deutlieh abgesetzte Sphere mit  zentralem Centrosom verffigen, in welehem die 
Centriolen meist etwas lockerer als sonst 9 gelsgert sind (Abb. 3a). Diese Form, 
deren Sonderstellung bereits frfiher besprochen worden ist 1, kommt  sowohl bei 
kreisf6rmiger wie bei einseitiger Kernanordnung vor. I m  ersten Fall ist das 
Centrum mittelst~ndig, im zweiten entweder kernnah oder kernfern zu linden. 
Wir k6nnen demnach yon einem ,,umsehriebenen", , ,konzentrierten" oder,,lokali- 
sierten" Typ  sprechen. 

2. Cytocentren, in denen die yon einem einheitliehen Centroplasma umgebenen 
Zentralk6rner viel loekerer liegen. Das Centrosom ist dementsprechend gr6~er, 
teils rundlich, tells bandf6rmig und mitunter  von den s Centriolen maul- 
beer~rtig vorgebuckelt (Abb. 3b und e). Die Sphere ist verwasehen, oft bei ge- 
wShnlieher Farbung als solehe nicht sieher erkennbar. Diese Form, die ebenfalls 
bei jeder Kernlage zu beobaehten ist, bezeichnen wir als ,,aufgeloekert". 

3. Cytocentren, deren Centriolen fiber ein welter ausgedehntes, oft den Gro~teil 
des Zelleibes betreffendes Areal verstreut  sind. Oft sind sie dabei kreisf6rmig oder, 
bei gr61~erer Zahl, zu einer Kugelschale angeordnet. Jedes Zentralkorn hat  seine 
eigene Centroplasmahfille, die freilich mit  den benachbarten mitunter  noch zu- 
sammenh~ngt.  Die Sphere ist ihnen jedoch in jedem Falle gemeinsam (Abb. 3f). 
Solehe ,,ausgebreiteten" oder ,,diffusen" p. C. sind auf Zellen mit  kranzf6rmiger 
oder gegenstgndiger Kernanordnung besehrankt. 

Fiir die Erkennung dieser ]etzten Form ist der Nachweis einer einheitlichen Sphere 
wesentlich. Er gelingt oft nur mit Hflfe der yon HAMS]~L 15 und GEDIGX ls in diesen Problem- 
kreis eingefiihrten PAS-Reuktion, wenn sie auch oft genug sehr schwach ausf~llt und zu 
ihrem optischen Nachweis eines entsprechenden Lichtfil~ers bedarf. Andernfalls k6nnte es 
sich auch jeweils um selbst~ndige, mono- oder bicentriol~re Zentren handeln, die sich ent- 
weder durch Aufteilung eines bisher einheitlichen p. C. entwickelt haben oder gar nach einer 
Zellverschmelzung noch in der N~he ihrer Kerne liegen geblieben sind (vgl. r~, 25). Die letzte 
MSglichkeit ist allerdings nur dann zu diskutieren, wenn Diplosome vorliegen, deren Zahl 
und L~gerung iiberdies mi~ derjenigen der Kerne gen~u iibereinstimmen mul3. 

Da Cytoplasmateilungen niemMs stattfinden, geht die Reduktion der Cyto- 
centren, gleiehgfiltig, wieweit sie aufgelockert waren, damit  einher, dab sich die 
Centriolen ,,durch eine geregelte centripetale Bewegung ''17 wieder an einem 
umschriebenen e r r  zusammeniinden. Dabci wird das Centroplasma frfiher oder 
sps wieder abgebaut,  wodurch im einzelnen sehr verschiedenartige, stets aber 
leicht deutbare Bilder zustande kommen. Freiliegende zerstreute Centriolen 
beispielsweise sprechen f fir die noch nieht abgeschlossene Regression eines ent- 
falteten Cytocentrums (vgl. Abb. l e- -e ,  2 d ~ f ) .  

Es ist bemerkenswert,  dal~ gerade in dem Glioblastome, in dem lockere und 
aktivierte Cytocentren besonders haufig vertreten sind, Karyokinesefiguren, ganz 
anders als bei dem frfiher geschilderten monstrecellul~ren Sarkome ~, recht spar- 
lich sind. Das betrifft sowohl das Vorkommen yon Teilungsspindeln wie von 
kl~r erkennbaren Teilungschromosomen. Und dies, obwohl Kernkoniigurationen, 
die reich an Auslgufern sind und an chromosomale Karyomeren erinnern, 
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besonders bei sehr lockeren Cytoeentren vergleichsweise h~ufig sin& Der Gedanke 
lieg~ nahe, da6 in diesem Glioblastom echte intraeellul/~re Mitosen mit Spindel- 
bildung und regelreehter Chromosomenentbindung kaum je zustande kommen, 
dab vie]mehr die begonnenen mitotischen Umgestaltungen des Kernes vorzeitig 
wieder r/iekl~ufig werden. Dal~ es so etwas gibt, davon haben wir (ALTMANN) 
uns am Beispiel der Riesenkerne iiberzeugen kSnnen, die bei einem Befall mit  
der intraeellul/~r parasitierenden Eimeria travassosi im G/irteltierdarm (vgl. 2s). 
zustande kommen. Die Kernvergr613erung geht bier sehrittweise vonstatten, 
dergestalt, dab jeder Waehstumsschritt  dureh eine Aufgliederung des einheit- 
lichen Grol~kernes in kleinere Karyomeren und dutch eine mitose~hnliehe Chro: 
matinkondensation eingeleitet und durch eine anschliel]ende Auflockerung und 
Karyomerenversehmelzung abgeschlossen wird. Wir m6chten daher einen ~hn- 
lichen Modus des Kernwachstumes, der aus der Mitose abzuleiten ist und der 
typisehen Endomitose la nahestehL auch f/ir die in Rede stehenden Gliome in 
Betracht ziehen. Das Ausbleiben der Spindelbildung an den aktivierten Zentren 
w/~re dann dem AusbMben der Chromosomenentbindung an den Kernen gleich- 
zusetzen, und die gesehilderten Kern- und Zentrenver/tnderungen w~ren beide in 
gleicher Weise als Ausdruck einer bestimmt eharakterisierten abortiven Mitose 
zu verstehen, die auf der Stufenleiter der Mitosereduktion zwisehen der intra- 
eellulgren Mitose und den Vorggngen bei dem endomitotiseh-amitotisehen Waehs- 
turn der Epitheloide einzureihen ist. 

Ob und wieweit jede stgrkere Aufloekerung der p. C. mit einer Vermehrung 
oder wenigstens mit einem Waehstum der Centriolen gekoppelt ist, lg/?t sieh nieht 
sieher sagen und wohl kaum einheitlich bean~worten. DaB Teilungsvorggnge an 
den Zentralk6rpern ablaufen k6nnen, ist aus dem gelegentliehen Vorkommen 
zwei- oder mehrfaeh eingekerbter KSrner abzulesen (Abb. 1 a). Aber yon einem 
gese~zmgBigen, allenfalls aueh asynehron ablaufenden Prozel~ kann man sehon 
deshalb nieht spreehen, weil eehte Diploformen unter den verstreuten Centriolen 
allzusel~en sind. Man mug also damit reehnen, dab sieh die Entfaltung p.C. 
unter Umstgnden auf eine funktionelle Ausgestaltung und auf ein Auseinander- 
weiehen der ZentralkSrper besehrgnkt. Sie kann zur Erh6hung der Centriolen- 
zahl eines p. C. beitragen, braueht es aber nieht. 

Damit wird die Frage dringlieh, wie denn die p. C. unseres Materiales/iberhaup~ 
entstanden sind. Sehen wir davon ab, dab dergleiehen aueh dureh Konfluenz 
vorher selbstgndiger Zellen und ihrer Zentren zustande kommen kann (vgl. 12,25) 
- -  sie diirfte in unserem Material freilieh h6ehstens eine untergeordnete Rolle 
spielen - - ,  so m/issen wir die intraeellul/tren Centriolenvermehrungen hyper- 
trophierender Zellen in. jedem Falle auf Abwandlungen der normalen Mitose 
beziehen. Der M6gliehkeiten, die sich dabei anbieten, sind viele. ])as Spektrum 
reieht yon einfaehen intraeellulgren Mitosen, die bei unserem monstreeellularen 
Sarkome vorherrsehend waren, bis zu dem ,,inneren Waehstum" der entfalteten 
Zentren, das bei den Epitheloiden verwirklieht ist. Die letztgenannte Form 
braueht ffir unser jetziges Material ihrer Seltenheit halber nicht ngher erSrtert  
zu werden. Andere Prozesse d/irften entseheidender sein. Ihre Eigenart ist an 
unseren Tumorzellen selbst nicht mehr zu erkennen, wit kSnnen sie abet am ehesten 
noch aus deln Verhalten der gem~steten Gliazellen erschlieBen, da diese Elemente 
ja ,,auf dem Wege" zu einern plurieorpuseul/iren Cytocentrnm sind. Als ersten 
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Schritt  finder man eine dem Verhalten bei der Mit0se gleichende Teilung des 
Cytoeentrums und eine konsekutive, allenfalls asynehrone Verdoppelung der da- 
durch verselbst~ndigten Centriolen (Abb. 4). Die Tochtereentren bleiben an- 
scheinend kfirzere oder ls Zeit voneinander isoliert, verschmelzen aber stets 
zu einem einheitlichen Sammelcytocentrum, wean ihre Zahl und damit die der 
Centriolen auf dem gleichen Wege welter zugenommen hat (Abb. 4k). Gleich- 
wohl bleibt unklar, auf wclche Weise die begleitende KernvergrSBerung oder 
Kernvermehrung zustande kommt. SC~OLZ29, 3~ hat sich ffir eine Amitose aus- 
gesproehen, eine Ansicht, die auch ffir ~hnlich konfigurierte Zellen mit mehreren 
Centriolen vertreten worden ist (z.B. 11, as). Manche Bilder legen eine solehe 
Annahme gewil~ sehr nahe. Zumindest ffir jene Zellen, in denen die Tochter- 
centren und die Tochterkerne welt voneinander entfernt liegen, wie z.B. auch auf 
der yon ScHozz ~9, 30 verSffentlichten Abbildung, halten wir allerdings eine vorauf- 
gegangene intracellul/~re Mitose ffir wahrscheinlicher, zumal deren Bedeutung 
ffir die Entstehung all solcher Zell- und Centrenformen schon yon BRO~A~ 6, 7 
und I-I~IDn~AI~ 17 sichergestellt worden ist. Die ]etzte Entscheidung, welcher 
Weg hier beschritten worden ist, ja, ob w i r e s  hier fiberhaupt mit einem Ent- 
weder-Oder und nicht mit einem Sowohl-Als-auch zu tun haben, mul~ aber noeh 
offenbleiben. Das liegt daran, da{~ wit fiber den Komplex der Amitose (vgl. 3, as) 
erst so wenig und fiber das zugeh6rige Verhalten der Cytocentren nichts Sicheres 
wissen und seit der zusammenfassenden Darstellung yon WASSE~MA~ 33 auch 
nichts Neues mehr erfahren haben. Die progressiv ver/tnderten Gliazellen mit 
ihren grol]en Centriolen und ihrer unkomplizierten 1)lasmastruktur w~ren aber 
ffir weitere Bemfihungen um diese Frage sicher ein besonders ertragreicher Boden. 

Zusammenlassung 
In den gliomat5sen Riesenzellen sind die Cytocentren in der Regel pluri- 

corpuscular. Sic kommen in reduzierter und in ausgestalteter Form vor. In 
letztem Falle sind, wie bei der regelhaften mitotischen Aktivierung, Centroplasma 
and  Sph/ire entwiekelt. Je nachdem, wie welt die Centriolen dabei auseinander- 
weichen, kSnnen lokalisierte, aufgelockerte und diffuse Formen unterschieden 
werden, die mit dem Abklingen der Aktivierung in jedem Falle wieder zu der 
Gestalt eines einheitlichen, ruhenden ]okalisierten pluricorpuscul/s Cytocen- 
trums zurfickkehren. 

Oft ist cine Parallele zwischen der jcweiligen Kernmasse (Kernvolumina und 
Kernzahl) und der Menge an Centriolensubstanz (Centriolenzahl und -grSI3e) 
augenfs Ausnahmen yon dieser Regel kommen abet vor. 

Auf die Bedeutung abgewandelter mitotischer Vorgi~nge wird hingewiesen, die 
yon einer intracelluls Karyokinese fiber abortive Formen bis zur Amitose 
rcichen kSnnen. Alle an den Kernen wie an den Centren crkennbaren Veri~nde- 
rangen sind aus der Mitose ableitbar. 

Summary 
The cytocentrums of gliomatous giant cells are pluricorpuscular. They occur 

in reduced or enlarged forms. In  the latter instance, as in normal mitotic activity, 
the centroplasm and the sphere are developed. Depending upon the distance 
the centrioles are separated, localized, loosely arranged, and dispersed forms 
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m a y  be distinguished, which revert  in  each ins tance  with the t e rmina t ion  of the 
divis ion back in to  the form of a unified, rest ing and  localized mul t i -corpuscular  
cy tocen t rum.  Often there is a s t r iking s imilar i ty  between the nuclear  mass 
{nuclear volume) and  the a m o u n t  of centriole substance (centriole n u m b e r  and  
:size). Except ions  to this rule occur however. A t t en t ion  is d rawn to the significance 
of abnorma l  mitot ic  processes which m a y  extend from an  int racel lu lar  karyo- 
kinetics to abort ive  forms and  to amitosis. All of the changes recognizable in  
the nuclei  and  in  the cen t rums m a y  be a t t r i bu t ed  to the mitosis. 
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