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I n  fr i iheren Arbe i ten  (GoTTLOI~ und  ZISCS=Eg) wurden  die morphologisehen 
Ver~nderungen besehrieben,  wie sie naeh  E inwi rken  s t~rkerer  oder  sehw~eherer  
Seh/~den an silbergef/~rbten Endo the l i en  gesehen werden(1)  und  ihre pa tho-  
physiologisehen Auswirkungen  d iskut ie r t (2) .  I m  Fo lgenden  sollen noeh einige 
Beobaeh tnngen  mi tge te i l t  werden,  die die K e n n t n i s  yon der  pa thologisehen 
Morphologie  der  Endothe lze l len  erwei tern  oder  berei ts  besehriebene Ph~nomene  
erkl~ren k6nnen.  

Material und Methoden 
Wie in den friiheren Arbeiten ausfiihrlich beschrieben wurde, haben wit an Halsvenen von 

Kaninchen Sch~digungen durchgef/ihrt, hierauf die Intima mit Silbernitratl6sung impr/~gniert, 
dann das Gefal3 prapariert, aufgesehnitten und nach der Nethode von O'Nmnn ausgespannt 
und aufgehellt, sodaB die Pr~parate im durchfallenden Licht beobachtet werden konnten. 
Diese Methode erm6glicht es, die Endothelien in ihrem Zusammanhang zu betraehten und so 
eine t~eihe yon Aufschliissen zu gewinnen, die bei Untersuehung der iiblichen Schnittprgparate 
entgehen wiirden. 

AnNrbung des Cytoplasma der Endothelien, Kernaussparungen 
Wie schon beschr ieben wurde,  k o m m t  es nach der  Si lber impr/ tgnierung im 

Bereiehe gesch~digter  Zellen zu einer dunklen  Verf~rbung,  die ~dr - -  ebenso wie 
verschiedene andere  pathologische  Zeichen in vers i lber ten  G e f ~ p r a p a r a t e n  - -  
als Ausd ruck  einer Pe rmeab i l i t a t s s t6 rung  gewer te t  haben.  Wie  wir  annehmen,  
k o m m t  es in den geschadig ten  Arealen zu einem Eindr ingen  der  f a rbenden  Silber- 
16sung in den Zelleib. Daneben  k6nn ten  noch andere  Vorgange eine Rolle spielen, 
e twa ein vorheriges E ind r ingen  yon  P l a smabes t and te i l en  in die geschadigte  
Endothelze l le  oder  eine t ropfige En tmi schung  des P ro top la sma .  Von der  Anf~tr- 
bung sind die Kerne  meis t  ausgenommen.  So k a n n  es vorkommen ,  daI~ die Endo-  
the lkerne  als mehr  oder  weniger  scharf  begrenzte  Aussparungen  im Bereiche des 
dunkel  erscheinenden P r o t o p l a s m a  s ich tbar  werden.  

SINAPIUS hat bei seinen ausgedehnten Untersuchungen fiber die Grundlagen der Vor- 
versilberung Anfgrbungen gesehen, wenn die Endothelien vor der Versilberung nicht geniigend 
dechloriert wurden. Auf Grund der folgenden Beobachtung kann man annehmen, da~ ein 
solcher Vorgang bei der yon uns sehr oft gesehenen Cytoplasmaanf~trbung nicht vorliegt: 
Untersuchungen tiber die Regeneration der Endothelien haben ergeben, dab Zellen, die einen 
kiinstlich erzeugten schmalen Endotheldefekt iiberwuchern, zun~tchst so permeabel sind, daft 

* Die Untersuchnngen wurden durch Zuwendungen aus dem Wissenschaftlichen Fonds der 
Gemeinde Wien und aus der Theodor K6rner-Stiftung erm6glicht. 
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sie eine Anf~rbung tieferer Schiehten zulassen, so dab Gitterfasem oder tiberwachsene Erythro- 
eytenlolaques dureh die neu gewachsenen Endothelzellen hindurch yon der Silberl6sung ange- 
f~rbt werden. Sparer werden die tieferen Schichten nieht mehr dargestellt, dagegen kommt es 
jetzt zu der typisehen Plasmaanf~rbung mit Kernaussparungen. Erst die reifen, etwa 7 Tage 
alten Endothelien sind ftir die Si]berl6sung vollst~tndig undurehl~ssig. - -  Bei Anf~rbung des 
Cytoplasmas der Endothelien scheint daher ein geringerer Grad von Permeabilit~tsst6rung 
vorzuliegen, als bei Anf~rbung tieferer Schichten. - -  Veto 7. Tag nach der Seh~digung an 
komrat es zu Plasmaanf~rbungen und Kernaussparungen im Bereiehe der alten, nicht regene- 
rierten Endothelien. Wir vermuten, dab hier die Reize der Freilegung und der aselotischen 
Entziindung in der nach der Seh~digung lorim~r verschlossenen Wunde dureh Summation zu 
einem vorzeitigen Altern der Zellen geftihrt haben, was wiederum die Permeabilit~t erhSht. - -  
Auch nach 3 Wochen sind diese Kernaussloarungen der alten Endothelien sehr deutlieh, w~th- 
rend dieser Zeit sind die neu gewaehsenen Endothelien vollst~ndig normal und undurchl~ssig 
und erscheinen daher in der Silberf~rbung hell und ohne Kerndarstellung. 

Das gleichzeitige Vorkommen yon norma]en Zellen und yon Zellen mit angef~rbtem 
Cytoplasma im gleiehen Pr~parat sprieht in unserem Falle gegen eine mangelnde Dechlorierung 
als Ursache ftir die Ver~nderung, da eine mangelnde Dechlorierung ja das ganze Pr~parat 
betreffen mtil~te. (Unsere Untersuchungen tiber die Regeneration sollen in einer slo~teren 
Arbeit ausftihrlich ,rer6ffentlicht werden.) 

Die Anfs  des Cy top la sma  wird  in  verseh iedenar t iger  F o r m  beobaehte t .  
Es k6nnen  ganze Endothe lbez i rke  homogen angefs  erseheinen,  wobei  meis t  

A 8 
Abb. 1. Schemat i sche  Dars te l lung  der ve r sch iedenen  Ferment bei  der zen t ra len  Cy top l a smaanfh rbung .  
A Zel lkern und  Gi t t e r f a se rn  auBerhalb der Anf~rbung.  B An~&rbung von  Gi t te r fasern .  C A u s s p a r u n g  

des Zel lkernes 

K e r n a u s s p a r u n g e n  s ich tbar  sind, w~thrend die K i t t l i n i en  verschiedene Grade  der  
Sch~digung aufweisen oder  ganz fehlen. Neben  dieser di]fusen F o r m  der  Cyto- 
plasmaanfL~rbung f inder  m a n  oft  weite Areale ,  die nur  die Anf~rbung b e s t i m m t e r  
Endothe lze l lbez i rke  zeigen. En twede r  hande l t  es sich u m  die k i t t l in iennahen ,  
randstiindigen Bezirke,  wobei  das  Gebie t  des Kernes  und  e ia  mehr  oder  weniger  
groBer Hof  ungef~rbt  b le iben oder  es s ind e lek t iv  nur  die zentralen Zellbezirke 
angef~rbt .  Die versehiedenen morphologisehen  Ersehe inungen  bei  einer Anfs 
bung  der  Ze l lmi t te  s ind auf der  schemat isehen Skizze, Abb.  1, dargeste l l t .  

Hguf ig  sieht  m a n  im Zen t rum der  Endothe lze l len  nur  einen rundl ichen,  
brs  dunklen  F leck ,  der  e inem Zel lkern t~uschend ~hnlieh sehen kann ,  
tats/~ehlieh abe t  mi t  dem Kern ,  der  in der  Si lberfs  niemals  angef/~rbt wird,  
n iehts  zu tun  ha t  (A in Abb.  1). W i r  haben  so]the Ersehe inungen  , P s e u d o k e r n e "  
genannt .  DaB es sieh hierbei  nur  um eine Cy top lasmaanf~rbung  im Z e n t rum der  
Endothelze l le  hande l t ,  e rkenn t  m a n  aueh oft  daran ,  dab  in d iesem Bereich aul~er- 
dem Gi t te r fasern  der  B a s a l m e m b r a n  s ieh tbar  werden k6nnen,  d .h . ,  da6  manch-  
ma l  aueh t iefere Sehiehten  der  GefLtBwand angefLLrbt werden.  (B in Abb.  1 - -  
s. aueh Abb.  20 in unserer  fr t iheren Arbe i t  in  diesem Archiv. )  SehlieBlieh k a n n  
der  Zel lkern selbst  in der  zen t ra len  P la smaanf~rbung  als Ausspa rung  zu sehen 
sein (C in Abb.  1 und  2a).  

Unsere Untersuchungen erlauben noch keine sichere Aussage dartiber, warum einmal die 
zentralen und im anderen Fall die peripheren Anteile der Endothelien angef~rbt werden. 
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VielMcht fiihren Schgdigungen vom Gefgglumen her (injizierte hypertone LSsungen, zu 
briiskes Spiilen des GefgBes) vorwiegend zur Anf/~rbung der Zellmitte und Sch~den, die yon 
augen auf das Gefgg einwirken (Prgparationstrauma, Entziindungsreize) eher zur Anfgrbung 
der Zellperipherie. 

Abb.  2. a JKernaussparungen in zentrM a n g e f g r b t e n  P a r t i e n  der Endothelzel len;  b K e r n a u s s p a r u n g e n  
in ]yophi l is ier ten Venen;  e oben Qucrlinien, u n t e n  K e r n a u s s p a r n n g e n ,  Aussehn i t t  m i t  t y p i s e h e m  
Bild, das sieh in  dieser F o r m  l~ngs der beobaeh te t eu  Vene for t se tz t ;  d , ,S taehe lb i ldungen"  an  den Eiit t-  
I inien;  e 13bergang der , ,S tachel"  in  Querl inien;  f die Querl inien sind fas t  ganz  angef~rbt ,  m a n  e rkenn t  

dal~ die Staeheln  dora Ansa tz  der Querl inien (Gi t ter fasern)  an den Zellgrenzen entspreehen.  
Alle Aufnahmen ,  bis  anf  2e, sind 200real vergr6Bert ,  Abb.  2e is t  315mal vergn'6gort 

Wie Abb. 2c zeigt, kommen  Sehaden, die mit  Anf/~rbung des Cytoplasma 
einhergehen und Sch/~den, die zur Anf/trbung der Querlinien (Gitterfasern) 
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ffihren, oft gleichzeitig vor. Man sieht dann 1/~ngs der Gef/~gachse Streifen mit 
Kernaussparungen, Streifen, in denen Querlinien sichtbar sind und fallweise auch 
Streifen, die ein Endothel von normMer Permeabilit~t aufweisen. Die normalen 
Streifen beginnen in leicht geseMdigten Venen oft an Stellen, wo ein Seitenast 
einmfindet und ziehen von dort Ms helles Band eine liingere Streeke stromabw~rts. 

Wir haben ursprfinglich angenommen, daft hier eine Unterschichtung der fi~rbenden Silber- 
16sung durch einstr6mendes Blur stattgefunden haben kSnnte, doch wurden solche Streifen 
auch beobachtet, wenn am herausgeschnittenen, er6ffneten und ausgespannten Gef~ft gefi~rbt 
wurde. 

Besonders h/iufig haben wir Kernaussparungen an lyophilisierten Gef/s 
beobaehtet (Abb. 2b). Wir haben Gef/~ge pr/~p~riert, aufgeschnitten, auf eine 
Korkplatte aufgespannt, mit 5%iger Dextrose16sung abgespfilt und dann schnell 
in einen Glaskolben eingebracht, der in einer K~ltemisehung aus Kohlens/~ure- 
schnee und Methylalkohol vorgekfihlt war. Nach diesem schnellen Einfrieren 
wurden die Pris im Vakuum bei Temperaturen unter 0 ~ C getrocknet. Nach 
mehreren Wochen wurden die inzwischen bei Zimmertemperatur aufgehobenen 
troekenen Pr~parate mit Ringerl6sung angefeuehtet und dann mit ~/~%iger Silber- 
nitratl6sung gefs Aueh bei diesen devitalisierten Pr/s war eine seh6ne 
Kitthnienzeiehnung zu sehen. Daneben zeigten alle Pr/iparate eine ziemlieh 
grobk6rnige Cytoplasmaanf/~rbung und deutliehe Kernaussparungen. 

Die Zackenbildung der Kittlinien und ihr Zusammenhang mit den Querlinien 
AIs ersten und leichtesten Sch/idigungsgrad haben wir eJne Zackenbildung der 

Endothelgrenzen beschrieben (GOTTLOB und ZI~N~R). Durch diese Zackenbildung 
erhalten die Endothelzellen eine angedeutete Stechapfelform oder die Form yon 
Stechpalmbl~ttern. 

Wit haben nachgewiesen, dab diese Erscheinung meist beobachtet wird, wenn man in situ 
oder an sehr frischen Pr~paraten f~rbt. Bei F/~rbung der bereits herausgeschnittenen Vene 
tritt diese Zackenbildung nut ausnahmsweise auf, an konservierten oder vor der F/~rbung 
devitalisierten Pr/~paraten haben wir keine Zackenbildung mehr beobachten k6nnen. Wit ha- 
ben angenommen, dab es sich bei diesem ersten Sch~digungsgrad um einen passageren ~eiz- 
zustand handelt. ~hnliche Zacken an Endothelzellen wurden bisher nut an Capfllaren (VIM- 
T~OP, ZI~IM:Eg~rn~N) und an der Aort~a (EFsKI~D) beobaehte~. Unsere Mitteihng yon der 
Zackenbildung an gr6Beren Venen wurde kfirzlich durch die Arbeit yon Ro]3]~Tso~, MOOgE 
und N~RSE~AU best/~tigt. Auch diese Autoren haben mit in situ gef~rbten Venen gearbeitet. 

Aufschlfisse fiber die Entstehung der Zackenbildung geben uns die Abb. 2 d 2 f. 
Abb. 2d zeigt an den Zellgrenzen dornartige Gebilde, durch die die Kittlinien 
stellenweise ein stacheldrahturtiges Aussehen erhalten. Die ,,Stachel': finden 
sieh vorwiegend ~n Stellen, an denen die Kittlinien einen Knick aufweisen. 
Abb. 2e zeigt, dab yon diesen Stacheln Forts/s ausgehen. Beobachtet man solche 
Pr~parate mit dem Mikroskop, so kann man bei ausgiebigem Spielen mit der 
Mikrometerschraube sehen, dal3 jede Kittlinienzaeke einen solchen Fortsatz hat. 
Abb. 2f zeigt schliel31ich, dab diese Fortsatze den Gitterfasern der BasMmembran 
entsprechen, die als Querlinien siehtbar werden. 

Aus diesen Befunden geht hervor, dM3 die GJtterfasern im Bereiche der Kitt- 
linien an der Int ima ansetzen. Die Zackenbildung der Kittlinien dfirfte die Folge 
einer Liingens der Gitterfasern seJn. Wieweit diese L~ngen/inderung 
dureh ~nderung des Quellungszustandes der Gitterfasern, dutch Kontraktion der 
Gefgl3muskulatur oder dureh andere Faktoren zustande kommt, bleibt noch often. 
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Nach unseren bisherigen Erfahrungen scheint die Zackenbildung der Kittlinien zu 
beweisen, dal~ die Endothellen z.Z. der Silberf/~rbung vital waren. 

Dal~ in einigen Pr/iparaten nur Zacken, aber keine Querlinien sichtbar sind, 
in anderen Pr/iparaten nur ein kurzer Dorn gesehen wird, der yon der Kittllnie 
ausgeht und wieder andere Pr/~parate die Querlinien vollst/~ndig erkennen lassen, 
ist mit dem verschiedenen Grad der Permeabilit~tsstSrung leicht zu erkls und 
steht mit unserer frfiher gei~ul~erten Ansicht in Einklang, wonach der zweite 
Sch/idigungsgrad (Sichtbarwerden der Querlinien) als Folge einer pathologisehen 
Durehl~ssigkeit der Gef/~l~wand ffir die f/~rbende SilberlSsung aufzufassen ist. 

Zusammenfassung 
In  Erg/inzung zu den in einer frfiheren Arbeit beschriebenen Zeichen der Zell- 

sch~digung, wie sie an silberimpragnierten Endothelien auftreten, wird eine 
Anf/irbung des Cytoplasmas mit Ausspaxung des Zellkernes beschrieben. Dabei 
dfirfte es sieh um eine leichte Permeabiliti~tsstSrung handeln, die ein Eindringen 
der SilberlSsung in den Zelleib zul/~13t. Die Gitterfasern der Basalmembran 
(Querlinien) setzen im Bereiche der Kittlinien an den Endothelzellen an. Die 
frfiher beschriebene Zackenbildung (Stechapfelform) der Endothelien wird als 
Folge einer Verziehung der Zellgrenzen dutch die in ihrer L/~nge ver/~nderten 
Gitterfasern angesehen. 

Summary 
As a supplement to previous reports, the signs of cell damage are described as 

they appear with silver impregnation of endothelial cells. A staining of the 
cytoplasm occurs without nuclear impregnation. This difference might well 
represent a mild disturbance in permeability, allowing penetration of the silver 
solution into the cytoplasm. The reticulum fiber structure of the basement mem- 
brane (cross striations) are applied to the endothelial cells in the region of the 
cement lines. The formation of serrations (thorn-apple shape) of the endothelial 
cells is looked upon as a result of a distortion of the cell boundaries due to the 
reticulum fibers changing their length. 
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