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In  frfiheren Untersuchungen haben wit unsum die m6glichst exakte Definition 
der einzelnen Lymphknotenzellen bemfiht. Wir begannen mit der vergleichenden 
Cytologic yon Schnitt und Ausstrich, indem wit histologische und Tupfpr~parate 
mit etwa ~quivalenten Methoden (Giemsa- bzw. Pappenheim-F~rbung) nnter- 
suehten (LnN~-E~T 1952, I953). Es gelang dabei, aueh eine Beziehung der Cyto- 
logic zu einzelnen histologisehen Grundstrukturen zu linden. So konnten z.B. 
die basophilen Keimzentrumszellen (Germinoblasten) bereits im Ausstrieh identi- 
fiziert und yon den Lymphoblasten der Pulpa abgegrenzt werden (LnNzCnRT 1957). 

Sodann versuchten wir, in ]caryometrischen Studien (LENNERT und I~E2CIMELE 
1958, 1959) die versehiedenen Zellformen des Lymphknotens nach ihrer KerngrSBe 
zu ordnen und damit eine weitere Grundlage ffir eine genaue Zellbestimmung zu 
finden. Tats/ichlich ergaben sieh hierbei eharakteristisehe Gesetzm~gigkeiten, die 
tells allgemeiner Natur  sind, teils ffir die Nomenklatur der vielgestaltigen Einze]- 
elemente des Lymphknotens als Basis dienen k6nnen. 

In  den folgenden Mitteilungen machen wir den Versueh, die verschiedenen 
Lymphknotenzellen und -s~rukturen unter normalen und pathologischen Um- 
sts histo- bzw. cytochemisch zu bestimmen. Wir m6ehten damit die bisher 
erarbeiteten cytomorphologisehen und karyometrisehen Ergebnisse welter unter- 
bauen und die Lymphknotenzellen noeh seh~.rfer definieren. Auch erhoffen wir 
uns dabei weitere Einblieke in genetisehe und funktionelle Zusammenh/~nge der 
einzelnen Lymphknotenelemente. Und sehlieBlieh so]fen die histochemischen Be- 
funde unsere Kenntnisse fiber einige Lymphknotenerkrankungen erweitern und 
vertiefen. 

Wir ffihrten die Untersuchungen an Schnitten und Ausstrichen durch; denn es konnte 
erwartet werden, d~B man yon gewissen Zellen des Ausstriches, deren Natur noch nieht 
eindeutig feststeht, auch die zugehSrige Struk~ur im Zellverband finder. Wir denken z.B. 
an die Identifizierung yon Gef~gendothelien. In der vorliegenden Arbeit so]l fiber das Vor- 
kommen der alkalischen Phosphatase in Schnitt und Ausstrich berichtet werden. 

Seit der Mitteflung von WAe~STEI~ (1946) haben zahlreiche Autoren die Aktivit~t der 
alka.lischen Leukoeytenphosloh~ase bei den verschiedensten Blutkrankheiten untersucht 
(Lit. u.a. bei MERK]~R und I-[EILN[EYER 1960 sowie LA1VI]~ERS 1960). ~ber das Vorkommen 
der alkalischen Phosphatase in Knochenmarkspunktaten, im Lymiohkno~en und in der 
Milz haben nur relativ wenige Autoren beriehtet. 

Eingehendere Untersuchungen fiber die Aktivit/it der alkalisehen Phosphatase in mensch- 
lichen Lymphknoten wurden bisher nur von ACKERMAN 11. Mitarb. (Gomori-Technik), 
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Mo~ITz (Gomori-Technik) sowie BR~V~ST~ u. Mitarb. (Gomori-Teehnik und Azo~arbstoff- 
methode) durehgeffihrt. Einzelne Befunde haben K ~  und FVRT~, Go~ol~ (1946), 
M~E~M~R und SELI~A~, GSss~R (1955, 1958), W~C~STEr~ (1955) sowie MONKS und 
RUT~]~Vl~ mitgeteilt. Ubereinstimmend wird fiber eine deutliche Aktivit~t der Gef~i~- 
endothelien, speziell der Capillaren, berichtet, ja, K~B~T~ und FUSTY, B ~ v ~ S ~  u. Mitarb., 
TROWELL sowie Mo~Is und RUTE~BURG geben an, dM~ keine weiteren Strukturen des Lymph- 
knotens positiv seien. Demgegenfiber soll naeh ACKERMAN U. Mitarb. in zahlreichen Lymph- 
knotenzellen eine erhebliehe alkMische Phosphataseaktivit~t nachweisbar sein, die in Kernen 
und Nucleolen starker sei als im Plasma. Sie benutzten die Ca-Co-Methode nach Alkohol- 
fixierung und Paraffineinbettung der Lymphknoten. Bei ihren Ergebnissen diirfte es sich 
woh] zumindest z. T. um Artefakte gehandelt haben (s. auch ACKERMAN 1960). Sie besehreiben 
eine positive Reaktion in l~eticulumzellen, Plasmazellen, Lymphocyten und Lymphoblasten. 
Bei der Entwieklung von Sternbergsehen l~iesenzellen aus Reticulumzellen soil die Phospha- 
taseaktiviti~t stetig zunehmen. M A ~ . ~ n ~  und S~L~GM~ fanden, da~ neben Blutgef~Ben 
auch fibr6ses Stroma Aktiviti~t zeige. In einem ]euki~misehen Lymphknoten waren gelegent- 
lieh kleine runde Zellen gef~rbt, daneben Blutgef~Be und Stroma. G S s s ~  (1955, 1958) sah 
in der l%andzone yon Epitheloidzelltuberkeln eine starke Reaktion, welehe Fibroblasten und 
Bindegewebsfasern gleichermM~en betraf. Dagegen waren Epitheloidzellen, Langhanssche 
Riesenzellen und Verk~sungsbezirke ohne erkennbare Aktivit~t. Nach W~C~STE~ (1955) 
sollen im Lymphknotenausstrieh mehr positive Lymphocyten vorkommen Ms im Blur, wo sie 
meist negativ seien. MOR~z untersuchte 50 Lymphknoten, die vorwiegend aus dem Mes- 
enterialbereich stammten, mit der Gomori-Methode. Sie land dabei neben einer starken Re- 
aktion der Capillarendothelien einen Niedersehlag im Bereich des LymphocytenwMls der 
Sekund~rknStchen. Die l~eaktion sei starker in ,,blfihenden" (grol~en) Ms in ,,abgeblfihten" 
Follikeln und ausgepragter in entzfindlich ver~nderten als in ,,normMen" Lymphknoten. Die 
positive Reaktion wird im wesentlichen auf den Gehalt an Capillaren in der Follikelauf~enzone 
zurfickgefiihrt. Sehlie~lieh konnte MORrTZ auch im neugebildeten Bindegewebe bei chroni- 
scher Entzfindung MkMisehe Phosph~tase naehweisen. Neuerdings erw~hnt auch B~AUN- 
ST~N (1960), dM~ ,,proliferierende Fibroblasten" in Entzfindungsherden und bei Lympho- 
granulomatose eine starke MkMische Phosphataseaktivit~t zeigen. 

Eigene Unte rsuchungen  

Material und Methodilc 

Wir untersuchten 75 lebensfrische Lymphknoten, die aus diagnostischen Grfinden in der 
Chirurgischen Universit~tsklinik Frankfurt a.M. (Direktor: Prof. Dr. GnISS~5~FER) ex- 
stirpiert worden waren. Die Diagnosen sind in Tabelle 1 zusammengestellt. 

Die Lymphknoten wurden sofort nach der Operation hMbiert. Von der Schnittfl~che 
fertigten wir Tupfpr~parate an. Die eine Hi~lfte des Lympbknotens wurde nach den fiblichen 
Methoden in Paraffin eingebettet und histologisch im H~matoxylin-Eosin-, Giemsa- und 
Bielschowsky-Gomori-Pr~parat untersucht. Die andere H~lfte wurde mit dem Rasiermesser in 
2--3 mm dicke Scheiben zerschnitten und nieht ]~nger Ms 16 Std in der yon FIsm~A~ und 
BAKE~ angegebenen ChlorMhydrat-FormMinlSsung (0,1% Chloralhydrat in 8 %iger neutrMer 
FormMinlSsung) bei ~-4~ fixiert. ])iese Fixierung bietet gegenfiber anderen Methoden, 
besonders gegeniiber der Acetor~fixierung, den Vortei] guter StrukturerhMtung und ffihrt 
auch nach l~nger d~uernder l~ixationszeit zu keiner nachweisbaren Aktivit~tsverminderung 
verschiedener hydro]ytischer Enzyme (Einzelheiten siehe bei BA~:]~ und FIs]tMA:~ sowie 
L6FI~L]~t~). Nach Wi~sserung wurden die etwa 10 # dicken Gefriersehnitte auf s~ubere Objekt- 
tr~ger aufgezogen und luftgetrocknet. 

Naehweis der alkalischen Phosphatase im Schnittpr~parat. Zum Nachweis der MkMischen 
Phosphatase bedienten wir uns verschiedener Modifikationen der Azofarbstoffkupplungs- 
methode (GoMoRI 1951, GROaG und PnARSE, GSSS~E~ 1958). Bei diesen Methoden wird das 
yon GOMORI (1951) eingeffihrte u-Naphthy]phosphat als Substrat verwendet. GOMORI (1951) 
benutzte BoraxlSsung zur Einstellung des pH und setzte den Aktivator MgCl~ zu. Die fibrigen 
Autoren verwenden VeronMacetat- bzw. VeronM-HC1-Puffer und ffigen keinen Aktivator zu. 

Als DiazoniumsMze haben sich uns am besten konz. Echtblausalz BB (Diazoniumchlorid- 
Chlorzinkdoppelsalz des 4-Amino, 2,5-di~thoxy-benzanilid) sowie EchtrotsMz TR (Chlorzink- 
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doppelsalz des 5-Chlor-o-toluidin) bew~hrt. Eehtrotsalz TR liefert den besten farbigen Kon- 
t rast  zur tt~malamff/~rbung (rotbraunes Reaktionsprodukt) ,  zeiehnet sieh dureh fast  vSlliges 
Fehlen yon Untergrundf~rbung und nur  geringe Zersetzung in der Inkubat ionsl6sung aus; 
mi t  Eehtblausalz BB (konz.) erreieht man  die seh~rfste Lokalisat ion im Schnit t .  Von den 
verschiedenen InlcubationslSsungen seheint uns die folgende, von G6SS~ER (1958) empfohlene 
L6sung am besten geeignet: 

l0  mg saures Na-a-Naphthylphosphat  
40 cm 3 Veronal-HC1-Puffer, p~  9,2--9,4 
80 mg Eehtblausalz BB oder EehtrotsMz TI~ 

Die zur Verfiigung stehenden Sehnit te  wurden maxima] 60 rain inkubiert ,  da 1/~ngere 
Inkubat ionszei ten zu keiner Darstellung vorher  inakt iver  St rukturen  ffihrten. Augerdem 
wurden einzelne Sehnit te  10, 
30 und  50 rain in das Inku-  
bat ionsmedium eingestellt. 
Damit  errreichten wir eine 
seharfe Dars~ellung der s tark 
positiven Elemente,  konn- 
ten die sehwaeh reagieren- 
den Strukturen erfassen und  
ha t t en  die MSglichkeit, eini- 
germagen quant i ta t ive  Aus- 
sagen fiber die Aktivit/~ts- 
stgrke machen zu kSnnen. 
Ein  ghnliehes Verfahren ha t  
T o n g a  fiir die Gomori-Me- 
thoden zum Nachweis der 
alkalisehen und sauren Phos- 
phatase empfohlen. 

Zur weiteren Absiehe- 
rung unserer Ergebnisse un- 
tersuehten wit  zusammen 
mi t  H. RINNEBEIaG in eini- 
gen F~llen die Sehnit te  mi t  
der Ca-Co-Methode Go~1o- 
l~is. Dabei ergab sieh - -  bei 

Tabelle 1. Untersuchungsgut 
Diagnose Zahl tier F~llc 

,,Unspezifische Lymphadeni t i s"  . . . . . .  
Piringersche Lymphadeni t is  . . . . . . . .  
Retieulocytgre abseedierende Lymphadeni t is  
Lues I I  . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Tuberkulose . . . . . . . . . . . . . . .  
S~rkoidose . . . . . . . . . . . . . . .  
Paramyloidose . . . . . . . . . . . . .  
M. Whipple . . . . . . . . . . . . . . .  
Lymphogranulomatose . . . . . . . . . .  
Lymphosarkom und Leukosarkomatose . . 
Maligne Retikulose und  Retikulosarkom . . 
M. Brill-Symmers . . . . . . . . . . . .  
Carcinommetastase . . . . . . . . . . .  

31 (8) 
3 (1) 
3 (0) 
1 (0) 
6 (1) 
5 (2) 
1 (~) 
1 (1) 

H (5) 
6 (2) 

(2) 
1 (0) 

(o) 

Insgesamt 75 (23) 

NB. Die Zahlen in Klammer  geben die Zahl der F~lle an, 
yon denen Tupfpr~parate ausgez~hlt wurden. Mit dem Begriff 
,,unspezifisehe Lymphadeni t i s"  sind alle jenen Lymphknoten-  
ver/~nderungen belegt, die aueh als ,,ehronisehe Lymphadeni-  
t i s"  oder , ,reaktive Hyperplasie" bezeiehnet werden. 

gleieher Vorbehandlung des Materials - -  eine lJbereinst immung mit  den Ergebnissen, die 
mi t  der Azofarbstoffmethode erzielt worden waren. 

Augerdem wurden die iibliehen Kontrollen (Hitzeinaktivierung, Weglassen des Substrates) 
durehgefiihrt.  

Naeh der Inkuba t ion  wurden die Sehnit te  in fliegendem Wasser gespfilt, 5 min in MAYE~s 
Hs gefgrbt, gewgssert und sehlieglieh mi t  Gelatinol eingedeekt. 

Nachweis der alkalischen Phosphatase im Ausstrich. Die lufggetrockneten Ausstrieh- 
pr~parate wurden wenige Stunden nach dem Abtupfen 30 see lang in der gleiehen LSsung 
wie die Sehnit te  fixiert oder 30 see in der von KAPLOW angegebenen Methanol-Formalin- 
LSsung (absol. Methanol 90%, neutrales Formalin 10%) fixiert. Die Phosphataseakt iv i t~t  
ist naeh Anwendung beider Fixierungsarten etwa gleieh, hinsicht]ich St rukturerhal tung ist 
die Kaplow-Technik besser. Bei der Auswertung unserer Tupfpr/~parate haben wir deshalb 
den hiermit  fixierten Ausstr iehen den Vorzug gegeben. 

Naeh der Fixierung wurden die Pr/~parate in fliel~endem Leitungswasser abgespfilt und  
erneut  luftgetroeknet.  AnsehlieBend inkub ie~en  wir 60 rain lang in dem oben augegebenen 
~Iedium bei Zimmertemperatur .  Naeh kurzem W~tssern wurden die Ausstriehe 5 rain in 
H~malaun gef/~rbt, erneut  gew~ssert und in Gel~tino] eingedeekt. Die fertigen Pr~parate  
wurden mi t  der Olimmersion be t rachte t  und  eytologisch ausgewertet. Da alkalisehe Phos- 
phatase in Lymphoeyten  n ieht  nachweisbar war, besehr~nkten wir uns auf die nieht lympho- 
eyt/iren Elemente des Lymphknotens  und stellten in jedem Pr~para t  fest, welche Formen 
unter  200 gez/~hlten Zellen positiv reagierten. Aul3erdem sch~tzten wir die St~rke der Re- 
akt ion jeweils ab. 

28* 
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Als Grundlage der Zelldiiferenzierung diente eine Klassifizierung, die sich seit einigen 
Jahren bei unseren Ausstrichbeurteilungen bew~hrt hat, und fiber die an anderer Stelle aus- 
ffihrlich berichtet wird (LE~rERT 1961). Wir unterscheiden Germinoblasten (LENNV.~T 1957), 
basophile Stammzellen, die Plasmazellreihe, kleine und groBe Reticulumzellen, Epitheloid- 
zellen, Kerntriimmerphagen, Gewebsmastzellen, neutrophile, eosinophile und basophile 
Granulocyten sowie eine Sammelgruppe yon Zellen, die wit kurz als reticul~re Reizzellen 
zusammenfassen. Diese kommen in groBen, mittleren und kleinen Formen vor. Die groBen 
l~eizzellen entsprechen zum fiberwiegenden Tell don basophilen Stammzellen des Schnittes, 
die mittleren Reizzellen sind zum Teil als Lymphoblasten, zum Tell wohl aueh als histiocyt~re 
Elemente anzusehen. Die kleinen Reizzellen stellen u.a. wohl lymphoide geticulumzellen dar. 

Es ist zwar zun~chst nicht ganz einfach, in den] nur mit tt~malaun gef~rbten Pr~parat 
eine sichere Klassifizierung durehzufiihren, doch gelingt es unter Beriicksiehtigung eines 
parallel gef~rbten Pappenheim-Ausstriches in der l~ege], die einzelnen Formen in das ge- 
gebene Schema einzuordnen. 

Es stellte sich bald heraus, dab die Zellen, die wir nach den fiblichen Kriterien als groBe 
Reticulumzellen einstuften, uneinheitlich sind und keinesfalls si~mtlich die Bezeichnung 
,,Reticulumzellen" verdienen. Wir haben sie dessen ungeachtet in den Adenogrammen als 
Reticulumzellen aufgeffihrt und werden sie im Text n~her analysieren. Die wenigen nicht 
differenzierbaren Zellen wurden nicht mitgezahlt. 

Ergebnisse 
1. Die alkalische Phosphatase im Lymphknotensehnit t .  I n  normalen und 

hyperplastischen Lymphknoten (,,unspezi[ische Lymphadenitis", ,,chronische 
Lymphadenitis") reagieren die Blntgef/~Be, speziell die Blutcapillaren, am sti~rk- 
sten, so dab man  -- /~hnl ich wie in Injektionspr/~paraten - -  einen ausgezeichneten 
Eindruck  yon  Gef~f~gehalt und  -archi tektur  gewinnt  (Abb. 1). Die F/~rbung der 
Capillaren war bereits nach 10 rain dauernder  Inkuba t ion  deutlich ausgepr~gt 
und  nahm bei 1 stfindiger Inkuba t ion  nu t  relativ wenig zu. Zur Darstel lung aller 
fibrigen posit iven Lymphkno tens t ruk tn ren  war meist eine 1/ingere Inkubat ions-  
zeit erforderlich. 

AuBer den Capillaren stellten sich auch die Arteriolen nnd  gelegentlich ein 
Tell der Venolen (s. auch L6]rFLE~) in gleicher oder wenig verminderter  Farb-  
intensit/~t dar. Ob in den kleinen oder kleinsten Blutgef/iBen auBer dem Cyto- 
plasma der Eudothel ien auch die Basa lmembran  positiv reagierte, liel3 sich nicht  
sicher beurteilen. Die gr6Beren Gef/iBe nnd die Lymphgef/~Be des Hilusbereiches 
zeigten ein wechselndes Bild. I h r  Endothe l  war oft gering bis m/iBig s tark gef/irbt; 
ein Teil der Gef~Be oder auch nur  ein Tell der Endothel ien eines Gef/~Bes blieben 
jedoch negativ.  

Die Sinus zeigten immer  eine negative l~eaktion der I~etothelien. Nu t  die 
nentrophilen Granulocyten,  die manchmal  hier lagen0 ergaben m/~Big starke Farb-  
stoffniederschl/~ge. Die Gewebsmastzellen blieben stets ungef/~rbt, desgleichen die 
eosinophilen Granulocyten.  

Die Pulpa  war weithin negativ,  atlein um die Sinus - -  speziell unter  den 
gands inus  - -  und  um die Sekundi~rkn6tchen herum sahen wir manchmal  eine 
kr~ftige Anf~rbung. Diese Eeakt ion  schien die Fasern zu umscheiden;  sie zeigte 
keine gesetzmi~Bige Beziehung zur Gef~Barchitektur. Manchmal  konnte  man  in der 
Pulpa  wenige einzeln liegende Zellen mit  deutlicher Phosphatasereakt ion  ihres 
Plasmas beobachten.  M6glicherweise handelte  es sich hierbei um groBe t~eticulum- 
zellen. 
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Die Follikel waren stets phosphatasenegativ. Dies gilt f/Jr die Zellen der Primgr- 
kn6tchen ebenso wie fiir die der Sekund/~rknStehen mit ihren Keimzentren und dem 
dunklen Lymphocytenwall. Dagegen fand sieh in den Lymphknoten, die Sekund/ir- 
kn6tchen enthielten, eine versehieden starke Aktivit~t an Fasern in der Umgebung 
der Follikel. Diese schien dem Grad der Follikelhyperplasie parallel zu laufen und 
war bei starker Follikelhyperplasie so krgftig ausgepr~gt, dag sieh die negativen 
Sekund~rkn6tehen, in denen nur Gefgge eine I%eaktion zeigten, sehon makro- 

Abb.  1. Alkalisehe Phospha tase  in e inem hyperplas t i schen  L y m p h k n o t e n .  l~bersieht. Die Gefhg- 
ver te i lung  t r i t t  deutl ich hervor .  Un te r  dem Randsinus  (RS) deutl iehe Phospha tas2ak t iv i t~ t .  

E t w a  50 x vergr .  

skopisch scharf yon dem umgebenden positiven Netzwerk abhoben (Abb. 2). 
In einem Fall yon hoehgradiger Follikelhyperplasie bei ehronischer Polyarthritis 
grenzten an die Sekund~rknStehen erweiterte Sinus an, so dab nur ein sehmaler 
Streifen lymphatischen Parenehyms verblieb, in dem die ,,Faserreaktion" naeh- 
weisbar war. 

Die Lymphknotenkapsel und -trabekel ergaben meist eine v611ig negative 
Phosphatasereaktion, d.h. Fibrocyten und Bindegewebsfasern waren ungefgrbt. 
Manchmal aber enthielten Kapsel und Trabekel etliche groBe langgestreckte oder 
gesehw/~nzte Zellen mit deutlieher ReaktJon ihres Plasmas. Es d~rfte sich hierbei 
um Fibroblasten gehandelt haben. 

In einem Leistenlymphknoten bei M. W~IPrLE waren auger den Gef~gen nur 
einige perisinu6se Pulpaabsehnitte phosphatase-aktiv. 

Ein Lymphknoten mit Paramyloidose zeigte ebenfalls nut  eine starke I%eak- 
tion der GefgBe. Das Amyloid fgrbte sieh mit dem Eehtrotsalz TR intensiv 
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citronengelb. Auch das Hyalin versehiedener Lymphknoten  nahm cJnen gelb- 
lichen Farbton an; es war im fibrigen ebenfalls phosphatase-negativ. 

Abb .  2 a  u.  b.  A l k a l i s c h e  P h o s p h a t a s e  i n  tier U m g e b u n g  y o n  ! ~ e i m z e n t r e n  (Kz) be i  fo l l i cu l~re r  l y m -  
p h a t i s c h e r  t t y p e r p l a s i e ,  a e t w a  50 •  b p o s i t i v e  , , F a s e r r e a k t i o n "  z w i s e h e n  2 IKe imzen t ren  (Kz) e t w a  

125 x ve rg r .  

Drei Lymphknoten,  die als reticulocytdre abscedierende Lymphadenitis (K~tzen- 
kratzkrankhcit  ?) diagnostiziert wurden, enthielten stellenweise auffallend reich- 
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lieh und krs gef~rbte Strukturen, die als neugebildetes Granulationsgewebe 
mit zahlreichen Capfllaren und Fibroblasten aufznfassen waren. Einige faserfreie 
Epitheloidzellherde innerhalb yon Sekund~rkn6tchen waren vollst~ndig phospha- 
tase-negativ. In der Umgebung yon Sekunds war auch hier eine ,,Faser- 
reaktion" nachweisbar. 

Bei einem Fall, der histo- und serologisch als Lues I I  diagnostiziert wurde, 
bestand eine sehr stark ausgepr/~gte Follikelhyperplasie. Das sehr schmale inter- 
follicul/ire Gewebe lieg - -  analog zu den oben mitgeteilten Befunden - -  eine 
Aktivit/~t, die Fasern angelagert ersehien, erkennen. Die Gef~ge reagierten wie 
bei ,,unspezifiseher Lymphadenitis".  In der verdickten Kapsel lagen einige 
Riesenzellen vom Langhanstyp ; sie zeigten keine alkalisehe Phosphataseaktivit~t. 

Drei Lymphknoten,  bei denen die Diagnose Piringersche Lymphadenitis gestellt 
wurde, liegen ebenfalls zwischen den vergr6gerten Sekund~rkn6tehen eine deut- 
liehe ,,Faserreaktion" naehweisen. AuBerdem land sieh eine starke Aktivit/~t 
am l~ande yon Sinus, in denen eine ausgepr/~gte unrei/e Sinushistiocytose (LEN- 
iEnT 1958) vorhanden war und die zwisehen vergr6gerten Sekund~rfollikeln 
lagen. Kleine Epitheloidzellherde in phosphatase-negativen Keimzentren sehienen 
hgufig phosphatase-aktiven Capillaren anznliegen. 

In 5 F/tllen yon Sarkoidose und 1 Fall yon epitheloidzelliger-Tuberkulose sahen 
wit /~hnliehe Bilder wie G6ssz~Ea (1955, 1958): In der Umgebung der Tuberkel 
land sieh eine positive Phosphatasereaktion, die sieh gelegentlieh etwas auf die 
/iugersten Zonen der Tuberkel ausdehnte. Diese positiven Bezirke entspreehen 
im Bielsehowsky-Pr/~parat Gebieten yon hohem Fasergehalt (Abb. 3 a u. b). Die 
Reaktion war zum Tell diffns fiber Zellen und Fasern ausgebreitet, zum Teil er- 
sehienen die Fasern und das Plasma der ,,Fibroblasten" yon Farbstoffgranula 
impr/~gniert. Die faserarmen bis Iaserfreien inneren Bezirke der Tuberkel blieben 
stets ohne geaktion. Aueh Langhansehe I~Jesenzellen und Verk/isungsbezirke 
waren phosphatase-negativ. Der Grad der Phosphatasereaktion sehwankte in den 
versehiedenen Lymphknoten erheblieh. 

In den Tuberkeln waren im allgemeinen keine enzymaktiven Gefs naehweis- 
bar. Nur gelegentlieh sahen vdr im Inneren gr6Berer Tuberkel eine Capillare, die 
sieh jedoeh in der Regel als Gef/~B des lymphatisehen Restgewebes ausweisen lieg, 
das yon dem tuberkul6sen Granulationsgewebe umwaehsen wurde; sie war n/~m- 
lieh meistens yon einigen Zellen der Lymphknotenpulpa, vorwiegend Lympho- 
eyten, umgeben. 

Die fibrigen Lymphknotenstrukturen verhielten sieh wie bei unspezifiseher 
Lymphadenitis. 

Bei den yon uns untersuehten 5 Fallen von verlciisender Lymphlcnotentuber- 
/culose fiel besonders die starke alkalisehe Phosphataseaktivitgt in der K/iserand- 
zone, peripher yon den ,,d/irren Epitheloidzellen", ins Auge. Diese Reaktion war 
z.T. dureh Capillaren, z.T. dureh Fibroblasten und Fasern bedingt. Zwischen 
und vor den ,,dfirren Epitheloidzellen" der K/~serandzone fanden wir phos- 
phataseaktive Zellen, die morphologisch nieht yon Epitheloidzellen zu unter- 
seheiden waren. Im Restparenchym war h~ufig eine starke GefiiB- und Faser- 
reaktion naehweisbar; die Umgebung einzelner epitheloidzelliger Tuberkel ver- 
hielt sieh wie bei Sarkoidose oder epitheloidzelliger Tuberkulose. 
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I m  Schni~t wurden l0 Fi~lle yon Lymphogranulomatose untersucht. Die Lymph-  
knoten zeigten verschiedene Entwieklungsphasen der Erkrankung:  ein Lymph-  

Abb. 3~ u . b .  L y m p h k n o t e n  bei S~rkoidose (M. BESNIER-I~oEcK-SCHAU~cIANN). 8~ Alkalische Phos- 
phat~se.  N u t  die Randzone  ~nd  U m g e b u n g  der Tuberke l  sin4 posit iv,  b En tsprechendes  Pr~p~ra t  

bei Faserdars te l lung nach  BIELSCHOWSKY-GOlYlORI, je 125 • vergr .  

knoten war ganz frisch befallen, die tibrigen waren mehr oder weniger stark mit  
fibr6sem Narbengewebe durehsetzt. Die alkalische Phosphataseaktivit/~t entsprach 
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den histologischen Stadien der Erkrankung insofern, als bei frischem Befall nur 
die Gef/~6endothelien des Lymphknotengewebes dargestellt waren, wghrend bei 
fortschreitender Vernarbung an den Orten der Bindegewebsneubildung eine er- 
hebliehe Phosphataseaktivitgt bestand. Alte Vernarbungsbezirke zeigten nur 
geringe Aktivitat.  Bei einem Fall war nur in einem Absehnitt des Lymphknotens 
eine Faservermehrung nachweisbar, der eine hochgradige Phosphatasereaktion 
entsprach, w~hrend der fibrige Anteil des Lymphknotens nur positive Gefgl3e 
zeigte. 

Die starke Phosphatasereaktion lymphogranulomatSser Lymphknoten ist 
also an die Vernarbungsbezirke des M. Itodgkin geknfipft. Sie ist am st~rksten 
an der Grenze zwischen floridem und fibrosiertem Lymphogranulomgewebe 
(Abb. 4a u. b). Sie betrifft hier Fibroblasten nnd Fasern gleieherma6en. 

Auff~llig war bei allen Lymphogranulomf/~llen die starke Aktivit/~t neutro- 
philer Granulocyten, w/~hrend in den Eosinophilen kein Reaktionsprodukt naeh- 
weisbar war. Sternbergsehe Riesenzellen und t[odgkinzellen waren phosphatase- 
negativ. 

Die untersuehten malignen Lymphlcnotener~ran~ungen umfagten ein groBfolli- 
kul/~res Lymphoblastom (M. Drill-Symmers), 3 Lymphosarkome (davon 4 Lymph- 
knoten nntersueht), 2 Leukosarkomatosen, 1 maligne I~etieulose, 3 I~eticulo- 
sarkome und 2 Carcinommetastasen. 

Bei dem grofi/olliculgren Lgmphoblastom t ra t  die KnStehenstruktur im Phos- 
phataseprgparat besonders deutlieh hervor. Die negativen Follikel wurden yon 
diffus angefarbtem Gewebe ums/~nmt. Die zahlreiehen Capillaren in der Follikel- 
umgebung verstgrkten welter den kn6tehenfSrmigen Eindruek. 

Ein interessantes Verhalten lieBen die Lgmphosarkomf~lle erkennen. Bei 
2 Lymphkno~en, die im Abstand yon mehreren Woehen yon demselben Patienten 
exstirpiert worden waren, zeigte ein Tell der Sarkomzellen - -  vorwiegend die 
gr6geren Formen - -  eine deutlJehe Phosphatasereaktion (Abb. 5). Daneben war 
Enzymaktivit/~t nur in Gef~13en naehweisbar. Bei einem weiteren Fall waren die 
Sarkomzellen sehwaeh angef/~rbt und bei einem 3. Fall waren die Sarkomzellen 
negativ. Neben den positiven Gefagen waren vereinzelt enzymaktive t~etieulum- 
zellen eingestreuL Der Befund, dab Zellen des Lymphosarkoms Phosphatase- 
aktivit~t zeigen, ist nm so bemerkenswerter, als normale Lymphoeyten niemals 
positiv reagierten. 

Bei den Fallen von Reticulosarkom nnd Leukosarkomatose blieben die Tumor- 
zellen stets ungef~rbt. Die Zerst6rung der Lymphknotenstruktur  wurde aber 
nach dem Gef/s augenf~lhg. 

Ein Lymphknoten, bei dem eine maligne Reticulose diagnostiziert worden war, 
lieB neben positiven Gef/~gen eine Faserreaktion erkennen, die regellos den ganzen 
Schnitt durchsetzte. I-listologisch konnte in diesem Fall dam Initialbild einer 
Lymphogranulomatose nicht sicher ausgeschlossen werden. Auch das Verhalten 
der alkalischen Phosphatase entsprach eher dem der Lymphogranulomatose als 
des I~eticulosarkoms. 

In den Metastasen zweier solider Carcinome zeigten nur die Gef/tBe Phospha- 
taseaktivit~t. 

2. Die alkalisehe Phosphatase hn Lymphknotenansstrieh. (Tabelle 2.) Alka- 
lische Phosphatase konnte im Cytoplasma yon neutrophilen Granuloeyten, in 
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Abb.  4 a - - c .  Alkalische Phospha tase  bei s t a rk  v e r n a r b t e r  Lymphogranu loma tose .  S tarke  Akt iv i t~ t  
in Fibroblasten und Capillaxen a m  U b e r g a n g  yon f loridem zu v e r n a r b t e m  Granula t ionsgewebe.  ~ 50 • 

b 125 •  500 • vergr .  

,,kleinen" und ,,grol~en Reticulumzellen" und in ~bgetupften Capillaren nach- 
gewiesen werden. Au~erdem zeigte ein Teil der abgetupften Lymphos~rkom- 
zellen eine positive Reaktion. 
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Die Plasmazellen nnd deren Vorstufen, die retieul~ren l~eizzellen, Kern- 
tr/immerphagen, ttistiocyten, Epitheloidzellen, eosinophilen Granulocyten, Ge- 
websmastzellen, Hodgkinze]len, Sternbergschen Riesenzellen und l~etieulo- 
sarkomzellen waren negativ. 

Der Prozentsatz phosphatase-positiver neutrophiler Granulocyten im Lymph- 
knotenausstrich ist bei der ,,unspezifisehen Lymphadenitis" im Verg]eieh zu den 
yon versehiedenen Autoren mitgeteilten Normalwerten des peripheren Blutes 

Abb .  5 a  u.  b. A l k a l i s c h e  P h o s p h a t a s e  be i  L y m p h o s a r k o m .  a SchnJ t t ,  b A u s s t r i c h ;  je  e t w a  250 • ve rg r .  

leicht erh6ht. Er betr~gt im Durchschnitt 47,2%. Auffallend ist die starke 
Phosphatasereaktion bei der Lymphogranulomatose: 92,7% der Neutrophilen 
zeigen eine meist kr~ftige Reaktion. Bei den fibrigen Lymphknotenerkrankungen 
ist die Zahl der ausgezs Neutrophilen zu klein, um Aussagen maehen zu 
kSnnen. 

Die als ,,kleine Retieulumzellen" (Abb. 6a) angesproehenen Elemente be- 
saf~en kleine rundliche Kerne mit relativ kr~ftiger Membran und klumpigem 
Chromatin. Das Plasma war meistens m~Big breit und unseharf begrenzt. Die 
Phosphatasereaktion erschien im al]gemeinen nur gering bis mgBig stark. ~ber  
die Natur  dieser Zellen sind wit noch nieht im klaren, da wir die entsprechenden 
Elemente im Sehnitt nieht identifizieren konnten. Am ehesten handelt es sieh 
um kleine lymphoide Retieulumze]len im Sinne yon RoHR. 

Der hohe Prozentsatz (100%) an positiven ,,kleinen Reticulumzellen" rtihrt 
daher, dal~ diese Zellen yon den Lymphoey~en im H~malaun-gefarbten Prs 
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k a u m  u n t e r s e h i e d e n  w e r d e n  k 6 n n e n  n n d  d a h e r  zu  d e n  L y m p h o c y t e n  gez / t h l t  

w e r d e n ,  w e n n  d a s  P l a s m a  n i e h t  p h o s p h a t a s e - a k t i v  is t .  

D i e  , , g r o g e n  R e t i c u l u m z e l l e n "  s t e l l e n  e ine  h e t e r o g e n e  G r u p p e  y o n  Ze l l en  d a r :  

Z u n ~ e h s t  i s t  e ine  m e i s t  s t a r k  p o s i t i v e ,  m a n e h m a l  i n  k l e i n e n  G r u p p e n  z u s a m m e n -  

Abb. 6a--e. ,,Kleine lymphoide Reticulumzelle" (a) und 2 ,,grol3e l~eticulumzellen" (b, c) mit positiver 
Reaktion im Plasma. Sarkoidose, etwa 1000 x vergr. 

T~belle 2. Alkalische Phosphatase im Lymphknotenausstrich bei ,,unspezi/ischer LymphadenitiF', 
diversen Lymphadenitiden und Lymphogranulomatose 

Zellart 

Basophile Stammzellen 
Germinoblasten . . . .  
Plasmazellreihe . . . .  
geticul~re Reizzellen 
Hist iocyten . . . . . .  
Groge Reticulumzellen 
Kleine Reticulumzellen.  
Epitheloidzellen . . . .  
Kerntrf immerphagen . 
Neutrophile . . . . .  
Eosinophile . . . . . .  
Gewebsmastzellen . . . 
Hodgkinzellen . . . .  
Sternbergsche Riesen- 

zellen . . . . . . .  

Unspezifisehe Diverse Lymphogranulo - 
Lymphadenitis Lymphadenitiden matose 

g e -  
z~hlte 
Zellen 

15 
347 

57 
265 
292 
347 

12 
27 
43 

180 

d a v o n  

positiv 

12 

85 

posi- 
tive 

Zellen 
% 

K5 
100 

47,2 

zg~lte davon 
Zellen positiv 

- 

2 8  

67 
137 
592 

143 3 

13 
178 

l 0  - 

posi- 
g e -  

tive z~hlte 
Zellelx Zellen 

% 

m 

100 

26,9 

posi- 
davon tire 
positiv Zellen 

% 

88 
63 

4 100 
18 - -  - -  

9 2 L 7  
138 - -  - -  

10 

l i e g e n d e  Z e l l a r t  zu  n e n n e n ,  d e r e n  P l a s m a  b r e i t  u n d  o f t  g e s e h w i i n z t  i s t  u n d  d e n  

1/~ngl ieh-ovalen K e r n  m e i s t  w e i t g e h e n d  v e r d e e k t  ( A b b .  6 b  u.  e). E s  d f i r f t e n  h ie r -  

be i  e e h t e  G e f ~ B e n d o t h e l i e n  vo r l i egen .  A b g e t u p f t e  C a p i l l a r e n  u n d  Cap i l l a r s t f i eke  

s i n d  a u e h  i m  A u s s ~ r i e h  l e i e h t  zu  e r k e n n e n  ( A b b .  7). W i r  f a n d e n  f a s t  i n  a l l en  

u n ~ e r s u e h t e n  A u s s t r i e h e n  Tei le  p h o s p h a t a s e - p o s i ~ i v e r  Cap i l l a r en .  

S o d a n n  s i e h t  m a n  Z e l l e n  m i t  s e h w a e h e r  b i s  m/ iBig  s t a r k e r  R e a k t i o n  des  P l a s -  

m a s  u n d  m i t  v i e l g e s t a l t i g e m  m i ~ t e l g r o B e m  bis  g r o B e m  K e r n .  D i e s e r  b e s i t z t  o f t  e ine  
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kr&ftige Kernmembran und ein relativ grobts Chromatin. Seine Form ist unregel- 
m/~l~ig etkig bis oval, die grSgeren Kerne erseheinen plnmpoval. Nukleolen sind 
in der Regel nieht zu erkennen. Das Plasma ist m/~gig breit bis breit und oft 
gesehw&nzt. Einmal beobaehteten wit eine zweikernige Zelle dieser Art mit posi- 
river geaktion. Die Identifizierung dieser Zellen ist sthwierig. Wit glauben, dal3 
es sieh in der Hauptsathe um Fibroblasten bzw. Retieulumzellen handelt, die sieh 
zu Fibroblasten weiterentwiekelt haben, wh ~ k6nnen abet nieht aussthliegen, dab 
sieh aueh abgelSste Gef/~6endothelien darunter befinden. 

Abb.  7. S t a r k  pos i t ive  Capillare i m  Lymphkno ten tup fp r~ tpa r a t .  Lues  I I ,  125 x vergr .  

Z/~hlt man die als ,,groge t~etieulumzellen" zusammengefagten Elemente aus, 
so finder man insgesamt 16,2% positive Zellen. Die Menge der phosphatase- 
aktiven ,,I~etieulumzellen" zeigt bei den einzelnen Krankheiten dentlithe Unter- 
sehiede. Bei der ,,unspezifisthen Lymphadenitis" ergibt sith t in Durehsehnitts- 
weft yon 11,5 % enzymaktiver Zellen. Dieser Weft  liegt bei der Lymphogranulo- 
matose mit 27 % positiver Zellen mehr als doppelt so hoth. 

Bei den iibrigen Lymphknotenreaktionen ist die Zahl dtr  untersuthten F~lle 
zu klein, um verbindliehe Aussagen mathen zu k6nnen. Immerhin zeigt auth 
die Sarkoidose einen Durthsthnit tswert  yon I5,1% positiver ,,lgetieulumzellen". 
Diese Zahl ist sieher zu niedrig, da offensithtlieh im eytothemisehen Pr/~parat t in 
Tell der abgetupften Epitheloidzellen nicht erkannt und als , ,getitulumzellen" 
eingestuft wurde. 

Zwei der vier untersuehten Lymphosarkom-F/~lle, die im Sehnitt eine positive 
Phosphatasereaktion in einem Teil der Zellen zeigten, konnten wir aueh im Aus- 
strieh untersuehen. ~rir fanden dabei, dab 9,8% der Sarkomzellen alkalisehe 
Phosphataseaktivit/~t aufwiesen. Bei den positiven Zellen handelte es sith in der 
Mehrzahl um solehe mit grSBeren, z.T. ovalen Kernen, die in der Literatur viel- 
faeh als , ,Lymphoblasten" oder ,,Lymphosarkomzellen" bezeiehnet werden 
(Abb. 5 b). 
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Diskussion 
Was bedeuten die vorliegenden Ergebnisse fiir die Histologie des normalen und 

pathologisch ver/~nderten Lymphknotens und ffir die Lymphknoteneytologie ? 
Histologisch war eine Phosphataseaktivit~t in GefaBendothelien, an Orten 

starkerer Faserbildung, an Fasern in der Umgebung von SekundKrknStehen und 
Sinus, sowie in einzelnen Retieulumzellen der Pulpa nachweisbar. Lymph- 
follikel und Sinus blieben stets phosphatase-negativ. 

Die starkste Reaktion zeigte das Endothel der Capillaren und Arteriolen, 
sehwacher reagierte ein Tell der Venolen, wogegen die Sinus-,,Endothelien" niemals 
alkalisehe Phosphataseaktivitat  erkennen lieBen. Dies unterstreicht erneut die 
lange behauptete und auf verschiedene Weise erhartete Festste]lung (F~Es~ ,  
Lit.), dab Sinusretothel und GefaBendothel funktionell verscbiedenen Zell- 
systemen angehSren. G O s s ~  (1958) vermutet, dab die alkalische Phosphatase 
beim aktiven Transport dutch Grenz/liichen gro[3e Bedeutung habe und dab damit die 
starke Phsophataseaktivit/s der Capillaren erkl~rbar sei (s. a. B~ACEET). Damit 
ware die geringere und nur unregelmaBig vorhandene Reaktion der Endothelien 
yon LymphgefaBen und grSBeren BlutgefaBen (s. a. ttORT und ttORT) ebenfalls 
verstandlich zu machen. 

Wenn ~ir  die Ergebnisse bei unspezifischer Lymphadenitis, Tuberkulose und 
Lymphogranulomatose vergleichen, so wird das Vorkommen yon a]kalischer 
Phosphatase in ]aserreichen Bezirken eviden~: Schon in Kapsel und Trabekeln der 
hyperplastischen Lymphknoten kommen oft einige phosphatase-positive Fibro- 
blasten vor. In  den Randzonen der Tuberkel, die immer eine lebhafte Faser- 
bildung zeigen, und in den Randzonen der Verkasung ist stets eine deutliehe, oft 
eine starke Phosphataseaktivitat  naehweisbar. Endlich sieht man bei vernarben- 
der Lymphogranulomatose eine erhebliehe alkalische Phosphatasereaktion, die 
tei]s im Cytoplasma yon Fibroblasten, tefls an Fasern lokalisiert zu sein scheint. 
Die l~eaktion ist am starksten in den l~andgebieten yon noch floriden Lympho- 
granulomherden, wo die Vernarbung des zellreiehen Gewebes eben einsetzt. 

Alle diese Befunde deuten darauf hin, dab die alkalische Phosphatase eine 
Beziehung zu den Faserbildungszellen und den Fasern hat. Weleher Art diese 
Beziehung ist, wurde in zahlreichen experimentellen Arbeiten der Literatur ver- 
schieden beantwortet  (BRADSI~LD ; JEESEa; 1%OB~l~TSON U. Mitarb. ; GOMOR11954 ; 
ttus~BY und ThomAs; GoLD und GOULD ;VoRBt~ODT ; DANIELLI U. Mitarb. ; WASSer- 
MANN). VORBRODT nimmt an, dab die alkalisehe Phosphatase bei der Reifung 
yon Prakollagen zu Kollagen beteiligt ist. Auch BRADFIELD vermutet, dab die 
Synthese gewisser Faserproteine an eine starke Phosphataseaktivitat gekn/ipft 
ist. Naeh G~oss sollen junge Kollagenfasern das Enzym stark adsorbieren und 
festhalten. In den neueren Arbeiten wird immer wieder die Frage aufgeworfen, 
ob die alkalische Phosphatase zur Faserbildung selbst erforderlich ist oder ob sie 
aus anderen, noeh unbekannten Grfinden an Orten der Fibrillogenese auftritt.  
Sicher sind die widerspriichliehen Ansichten fiber diese Frage zum Tell Fo]ge un- 
zureichender Untersuchungstechnik. Eine Oberprfifung der bisherJgen Tier- 
experimente mit der Azofarbstoffmethode dfirfte vielleicht zu einem einheit- 
lJcheren Bild ffihren. 

Die manehmal vorhandene deutliche Phosphatasereaktion in der Umgebung 
der Sinus und Lymphfollikel erscheint Fasern angelagert. Die starkste An- 
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f~rbung sieht man bei hochgradiger Follikelhyperplasie und gelegentiich unter den 
Randsinus. Eine schliissige Deutung dieser Befunde ist noch nicht m6glich, viel- 
leicht hat aber die perifollicul~tre und perisinu6se Phosphatasereaktion einen ge- 
memsamen Grund: An beiden Stellen trifft Lymph- bzw. Blutfliissigkeit auf das 
lymphatische Parenchym; yon den Sinus, speziell den Randsinus aus, str6mt 
Lymphe in die benachbarte Pulpa ein; von dem Capillargebie~ der Follikel, be- 
sonders der Sekund~rkn6tchen, trifft Blutfl~issigkeit auf die umgebende Pulpa. 
Es besteht die Mgglichkeit, dab hier die alkalische Phosphatase eine ~hnliche 
Funktion ausiibt wie bei dem Transport durch Grenzfl~tchen (Capillaren), und 
dal~ die Phosphatase den Fasern yon der umgebenden Gewebsfliissigkeit angelagert 
wird. 

Aus den bisherigen Befunden an malignen Lymphomen lassen sich keine 
wesentliehen Schlfisse, insbesondere keine diagnostisehen Konsequenzen ziehen. 
Allenfalls is~ die Zerst6rung der Gef~6architektur ein gewisser Hinweis auf Mali- 
gnit~t. Weitere Untersuehnngen miissen zeigen, ob eine Beziehung zwischen Phos- 
phataseaktivit~t, Fasergehalt und Zelltyp - -  zum Beispiel beim Reticulosarkom - -  
bestehen. 

Bei 2 yon 3 Lymphosarkomen beobachteten wir eine positive alkalische Phos- 
phatasereaktion in einem Teil der Sarkomzellen. Wir lassen die Frage nach der 
diagnostischen Bedeutung wegen der geringen Zahl der untersuehten F~lle often. 
Einen Hinweis, der eine m6gliehe Beziehung aufzeigt, m6chten wir jedoch geben : 
Aus der Literatur ist bekannt, dal~ ,,Lymphoblasten" oder ,,Lymphosarkom- 
zellen", d.h. gr61~ere und unreifer erscheinende Zellen bei Lymphosarkom und 
lymphatischer Leuk/imie, signifikant mehr Polysaceharide enthalten (AsTALDI und 
VEI~GA) oder h~ufig, wenn aueh nicht immer, eine sehr starke PAS-Reaktion 
zeigen ( QITAGLIr und HAYI~OE). Es erhebt sich die Frage, ob hier ein Zusammen- 
hang zwischen der Phosphataseaktivit~t und der Vermehrnng yon Polysacchariden 
besteht. Ein gleichsinniges Verhalten yon PAS-lZeaktion und alkaliseher Leuko- 
cytenphosphatase konnten Mm~KER und CI~uN YII7 t[17I aufzeigen. 

Vergleichen wir die cytologischen Befunde von Schnitt und Ausstrieh, so sind 
- -  bei der angewandten Technik - -  folgende Zetlen als phosphatase-positiv an- 
zusehen : Alle Endothelien der Capillaren, Arteriolen, ein Tell der Endothelien yon 
Venolen, Arterien, Venen und Lymphgef~l~en, ein Tell der Fibroblasten und neu- 
trophilen Granu]oeyten und vielleieht auch ein Tefl der grol3en IZetieulumzellen. 
Uber die Menge der positiven ,,kleinen l~etieulumzellen" des Ausstriches k6nnen 
wir niehts Sicheres sagen, da wir negative lymphoide Reticulumzellen nieht yon 
Lymphocyten abgrenzen k6nnen, also nieht wissen, ob alle vorhandenen oder nur 
die phosphatase-positiven Zellen ausgewertet wurden. 

Demgegeniiber bleiben folgende Zellen phosphatase-negativ : Lymphocyten und 
Vorstufen (Ausnahme: ein Tell der Zel]en von 3 Lymphosarkomen), Germino- 
blasten, Plasmazellen und Vorstufen, der gr61~te Teil oder alle groBen Reticulum- 
zellen, die Sinusretothelien, Gewebsmasfzellen, eosinophile Granuloeyten, Epithe- 
loidzellen, Langhanssche t~iesenzellen, I-Iodgkinzellen, Sternbergsche Riesenzellen, 
sowie reticulate Reizzellen und I-Iistiocyten. 

Die ,,gro[3en Reticulumzellen" unserer Ausstrichpr~parate stellen zum Teil 
Gefi~[3endothelien, zum Te~l Eibroblasten dar. Die Endothelien sind im allgemeinen 
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starker positiv als die Fibroblasten. Es bleibt aber die Frage, ob sieh nieht aueh 
eehte getieulumzellen in dieser Gruppe befinden. 

Ein Vergleieh der Ausstriehpr/iparate mit den Sehnitten lehrt, dab die geti-  
eulumzellen im allgemeinen keine alkalisehe Phosphataseaktivitgt zeigen. Nut 
hier und da fanden wit groBe einzeln liegende Zellen in der Pulpa, die m6glieher- 
weise Retieulumzellen, eher aber Endothelzellen kollabierter Capillaren darstellen. 
Dagegen waren in den I~andzonen yon Tuberkeln und bei Lymphogranulomatose 
stets grSgere Mengen phosphataseaktiver Zellen im Sehnitt naehweisbar, die in 
der Literatur meist als Fibroblasten gedeutet werden (z.B. yon G6SSNER 1955, 
1958), zumal sie stets in faserreiehen Bezirken liegen. Wit diirfen annehmen, dab ,  
sie sieh aus retieul/~ren Elementen entwiekelt haben. Insofern ist es m6glieh, dab 
ein Teil dieser phosphatase-positiven Zellen, speziell die sehw/~eher reagierenden, 
I~etieulumzellen mit fibroblastiseher Differenzierungsriehtung darstellen. Die 
I-Iauptmasse der grogen getieulumzellen im Lymphknoten ist aber phosphatase- 
negativ. Finder man im Lymphknotenausstrieh vermehrt getieulumzellen mit 
Phosphataseaktivitgt, so kann dies als tIinweis auf einen fibrosierenden ProzeB 
gelten. 

Die negative Phosphatasereaktion der Gewebsmastzellen steht in Widersprueh 
zu zahlreiehen Angaben der Literatur, wonaeh bei Menseh und vielen Tierarten 
mit der Caleium-Cobalt-Methode alkalisehe Phosphatase naehgewiesen wurde 
(WIsLOCKI und DEMPSEY; MO~TAGNA und NOBACK 1916, 1948; PArF, MON- 
TAGNA und BLOOM ; WISLOCKI, BUNTING und DEMPSEY ; WISLOCKI und FAWCETT ; 
FADEM; LI~DNV, R u.a.). RILEY und DRENNAN dagegen fanden nur bei Maus 
und gat te ,  dagegen nicht bei anderen Tierarten und aueh nieht beim Mensehen, 
eine positive Gomori-Reaktion eines Teiles der Gewebsmastzellen. Wir sahen 
nur einmal im Sehnitt einzelne KSrnchen des Reaktionsproduktes im Cyto- 
plasma einer Gewebsmastzelle, die zwischen den Granula zu liegen schienen. 
Da wir hierbei einen Diffusionsartefakt vermuteten, haben wir diesen Befund 
nicht mit ber/icksiehtigt. Auf alle Fglle d/irfen wir die mit der Ca-Co-Methode 
gewonnenen Ergebnisse nur mit groBer Vorsieht verwerten; denn wir wissen heute, 
dab Caleiumphosphat yon verschiedenen sauren Gewebsorten, z.B. yon Kernen 
oder Mastzellengranula, adsorbiert wird, wodureh eine unspezifisehe Anfgrbung 
solcher Strukturen entsteht (GoMoRI 1951; HERMAN und DEANE; FEIGIN u. 
WoLf). Aus diesem Grunde dfirften die mit der Azofarbstoffmethode erhobenen 
Befunde zuverl/~ssiger sein und zu der Aussage berechtigen, dab die Gewebsmast- 
zelle des Mensehen zumindest in den Granula keine eytoehemiseh nachweisbare 
alkalisehe Phosphatase enthglt. 

Naeh VnRCAVTEREN sowie C~SARO u. Mitarb. sollen die eosinophilen Granulo- 
cyten phosphatase-positiv sein. Dies kann nach unseren Untersuehungen jedoeh 
nieht besti~tigt werden und wurde sehon friiher yon zahlreiehen Autoren (u. a. 
WAeHSTEIN, KAPLOW, FRIEDERICI, MERKER und HEILMEYEtt) bestritten. Sehwache 
diffuse Anf/~rbung des Cytoplasmas mit der Azofarbstoffmethode (HAYI~OE und 
QUAGLINO; PLENERT) kSnnte auf einer unspezifisehen Untergrundfarbung 
dureh das benutzte Diazoniumsalz beruhen, da sieh die yon den genannten Autoren 
verwandten Kupplungsfarbstoffe (Echtgranatsalz GBC und Eehtblausalz BB), 
vor allem im alkalisehen MAlieu, dureh eine ziemlieh intensive Eigenfarbe (G6ss- 
NER 1958) auszeiehnen. 
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Zusammenfassung 
Mit der Azofarbstoffmethode wurde das Vorkommen yon alkaliseher Phos- 

phatase in Lymphknotensehni t t  und -ausstrich untersueht. 
I m  normalen oder hyperplastisehen Lymphknoten  sind am st/~rksten und 

regelm/~6ig die Capillaren und die Arterio]en positiv, unregelm&gig ist die Phos- 
phataseaktivit/~t in den Endothelien der Venolen, der grSBeren Blutgef/tge und 
der Lymphgefs Sodann finder man in Kapsel  und Trabekeln oft einige posi- 
tive Fibroblasten. Weiterhin zeigt die Pulpa manehmal  eine geakt ion  in der 
Umgebung der Sinus (besondcrs nnter den Randsinus!) und der Keimzentren, 
welehe Fasern angelagert erseheint. Die Aktiviti~t in der Umgebung der Keim- 
zentren ist bei hoehgradiger follikul~rer ]ymphatischer Hyperplasie am sti~rksten 
ausgepr&gt. Am Rande yon Tuberkeln, tuberku]Ssen Kiiseherden und in den 
Vernarbungsbezirken von Lymphogranulomatosen ist eine erhebliehe alkalisehe 
Phosphataseaktivi ts  festzustellen. 

In  Lymphknotenausstr iehen waren yon den als groBe I~etieulumzellen einge- 
stuften Elementen etwa 16 % phosphatase-aktiv.  Sic stellen sieher zum Teil Ge- 
f/~l~endothelien und Fibroblasten dar. Weiterhln fanden sich im Ausstrich kleine 
,,lymphoide" t~eticulumzellen mit  deutlieher Phosphatasereaktion. Die Gewebs- 
mastzellen lassen - -  zumindest in den Granula - -  keine alkalische Phosphatase 
naehweisen. 

Der Anteil phosphatase-positiver neutrophiler Granulocyten ist bei ,,un- 
spezifiseher Lymphadeni t is"  gegentiber den Normalwerten des peripheren Blutes 
leieht, bei Lymphogranulomatose stark erh6ht. 

Ein Tell der Zellen yon 2 Lymphosarkomen lie$ sowohl im Sehnitt als aueh 
im Ausstrieh deutliche Phosphataseaktivit/~t erkennen. 

Summary 

The presence of alkaline phosphatase was inveshgated in slide preparations 
and smears of lymph nodes with the azo dye method. 

In  the case of normal or hyperplastic lymph nodes, capillaries and arterioles 
are regularly and most strongly positive; the phosphatase activity in the endo- 
thelium of the venules, the larger blood vessels and the lymph vessels is irregular. 
One occasionally finds a few positive fibroblasts in the capsule and trabeculae. 
In  addition, the pulpa sometimes shows a reaction in the region of the sinus, 
especially of the marginal sinus, and in the region of the germinal centers which 
appears to be associated with fibers. The activi ty in the region of the germinal 
centers is most fully developed with severe follicular lymphatic  hyperplasia. 

A considerable degree of alkaline phosphatase activity can be noted at the 
edge of tubercles and tubercular caseous foei and in the scarified areas of the lympho- 
granulomatosis. 

In  lymph node smears, elements interpreted as large retieulum ceils were found 
to be about  16% phosphatase active; in part  these cells are for certain vascular 
endothelium and fibroblasts. 

In  the smears, we also found small lymphoid reticulum cells which gave a 
clear cut phosphatase reaction. No alkaline phosphatase act ivi ty could be de- 
monstrated in the tissue mast  cells, at  least, tha t  is, in their granula. 

Virchows Arch. path. Anat., Bd. 334 29 
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Phosphatase  ac t iv i ty  could be clearly demons t ra ted  in  slide preparat ions  as 

in  smears in  a par t  of the cells from 2 lymphosarcomas.  
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