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Die verschiedenen Funktionszustidnde der Nebennierenrinde, die durch ACTH
reguliert werden, konnen lichtmikroskopisch an einer Verdnderung der Rinden-
dicke, der Kernvolumina und der Fettverteilung beurteilt werden (Literatur
8. BacaMANN 1954). Die Verdnderungen an den Zellorganellen sind wegen ihrer
GroBenordnung dabei nicht darzustellen. Deshalb kénnen die Zellbestandteile,
die bei der Synthese von Corticosteroiden eine Rolle spielen, nur durch biochemi-
sche Untersuchungen von Zellfraktionen und elektronenmikroskopische Unter-
suchungen von Diinnstschnitten erfafft werden. Hier liegen nur wenige elektronen-
mikroskopische Untersuchungen vor.

LEever (1955, 1956) verlegte die Synthese der Corticosteroide in die Mitochondrien, die
in der Zona fasciculata keine Cristae, sondern Tubuli besitzen. In der Mitochondrienmatrix
fand er Anhiéufungen einer osmiophilen Substanz, die er mit der Produktion von Cortico-
steroiden in Zusammenhang brachte. Nach Hypophysektomie nahm die Zahl der Mitochon-
drien und die Menge der osmiophilen Substanz ab. Die Substitution mit ACTH hob diese
Wirkungen wieder auf. BeLT und PrasE (1956) konnten einen tubuliren Innenaufbau der
Mitochondrien noch in anderen steroidproduzierenden Organen nachweisen. Auch SaBATINI
und pE RoBERTIS (1961) nahmen die Entstehung der Corticosteroide in den Mitochondrien
an, die aber einen vesiculiren Aufbau haben sollen. Gleichzeitig fanden sie im Cytoplasma
kleine Blischen und vermuteten deshalb eine AusstoBung der Vesiculae aus den Mitochon-
drien in das Cytoplasma. Auch experimentell konnte ein Zusammenhang zwischen Mito-
chondrien und Corticosteroidproduktion elektronenmikroskopisch gefunden werden. Luyr
und Hecurer (1957) fanden an isolierten Nebennieren nur bei intakten Mitochondrien eine
Hormonausschiittung. Nach Formalinstress sahen MOLBERT et al. (1960) hauptsichlich Ver-
dnderungen an den Mitochondrien. Eine Vermehrung und Vergroflerung der Mitochondrien
stellten AsaworTH et al. (1959) nach Stress und Gaben von ACTH fest. Aulerdem beobachte-
ten sie im Cytoplasma noch ein Auftreten von Vesiculae, die sie fiir eine besondere Form des
endoplasmatischen Reticulums hielten. Carr (1961) fand nach ACTH-Gaben in der mensch-
lichen Nebennierenrinde ebenfalls eine Vermehrung der Mitochondrien und der Strukturen
des endoplasmatischen Reticulums. UprrBERG (1960) sah nach Cortisongaben ein Auftreten
von groBen Vacuolen im Cytoplasma. Er hielt sie fiir aufgeblihte Teile des endoplasmatischen
Reticulums, das er fiir eine Stapelung der Corticosteroide verantwortlich machte.

Aus diesen Untersuchungen geht hervor, dafi die Mitochondrien an der Produk-
tion der Corticosteroide wesentlich beteiligt sind. Die morphologischen Versnde-
rungen, die dabei auftreten, wurden jedoch verschieden beschrieben und gedeutet.
Unklar bleib auch der Aufbau und die Bedeutung des endoplasmatischen Reti-
culums in der Nebennierenrinde.

* Mit Unterstiitzung durch die Deutsche Forschungsgemeinschaft.
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Die biochemischen Befunde an Mikrosomenfraktionen sprechen fiir eine Beteiligung des
endoplasmatischen Reticulums an der Corticosteroidsynthese (BucHER et al. 1956, Havano
et al. 1956 und LyNN et al. 1958). FAwWCETT et al. (1961) haben auch in den interstitiellen
Hodenzellen des Opossums die Bedeutung des endoplasmatischen Reticulums (ohne RNS-
Granulabesatz) fiir die Steroidsynthese elektronenmikroskopisch nachweisen kénnen. Dar-
iber hinaus ist die Natur und Funktion der Vacuolen, die von einigen Untersuchern in den
Fasciculatazellen beschrieben wurden, unklar geblieben. Die morphologischen Verdnderungen
an den Zellorganellen bei der Corticosteroidproduktion lassen sich in einer normal arbeitenden
Nebennierenrinde nur schlecht erfassen.

Erst ein Vergleich von Nebennierenrinden, die &uBerst unterschiedliche Hor-
monmengen produzieren, ermoglicht eine sichere Erkennung und Deutung der
Strukturverinderungen. Solche extremen Bedingungen koénnen durch Hypo-
physektomie und ACTH-Gaben geschaffen werden.

Material und Methoden

Die Untersuchungen wurden an 80—100 g schweren Rattenbocken eines Sprague-Dawley-
stammes vorgenommen. 25 Tiere wurden hypophysektomiert, davon wurden 12 Tieren am
4. Tag danach die Nebennierenrinden zur elektronenmikroskopischen Untersuchung heraus-
genommen. Die restlichen 13 Ratten erhielten am 1., 2. und 3. Tag nach der Hyposektomie
eine Injektion eines ACTH-Depots in Gelatine mit Phenol von 0,5 cm?® (0.25 1E) und wurden
am 4. Tag zur Entnahme der Nebennierenrinde getttet. Sieben normale Ratten ohne jegliche
Behandlung bzw. Stress dienten als Kontrollen. Bei sieben anderen Ratten wurde die linke
Nebenniere entfernt, ihre rechte bei zwei Tieren nach 2 Std und bei fiinf Tieren nach 4 Tagen
zur Untersuchung entnommen. Zwei normale Tiere erhielten eine Injektion von 0,2 ml Corti-
sol-21-Acetat, was einer Dosis von 10 mg/100 g Korpergewicht entspricht. Ihre Nebennieren
wurden fiir die elektronenmikroskopische Untersuchung nach 2 Std fixiert. Bei neun nor-
malen Tieren wurde die linke Nebenniere entfernt und gleichzeitig Cortisol-21-Acetat in ver-
schiedenen Dosen gespritzt (drei Tiere 10 mg/100 g Korpergewicht, drei Tiere 3 mg/100 g
Korpergewicht, drei Tiere 1 mg/100 g Korpergewicht). Ihre rechten Nebennieren wurden
dann 2 Std spiter zur Untersuchung entnommen.

Fixierung der Nebennieren: 1% 0sO,-Losung in Veronalacetatpuffer (pm 7,4} mit Sac-
charosezusatz. Einbettung: Butyl-Methylmethacrylat 30:70. Mikrotom: Porter-Blum.
Kontrastierung: Uranylacetat, PWS, Bleihydroxyd. Manche Schnitte wurden mit Kohle
nachbedampft. Aufnahmen: Zeiss-Elektronenmikroskop EM 8/IT (Strahlspannung 40 KV)
und Siemens Elmiskop I (Strahlspannung 60 KV).

Betunde

In dieser Arbeit sollen nur die Zellorganellen und ihre Verinderungen bei den
verschiedenen Funktionszustinden in der Zona fasciculata beriicksichtigt werden.
Auf die Morphologie der Zelloberfliche, des subendothelialen Raumes und der
Capillaren kann hier nicht eingegangen werden.

Die Fasciculatazellen von normalen und unbeeinfluften Ratten haben einen
groBen ovalen oder runden Kern, der gleichmidBig mit Granula angefiillt ist
(Abb. 1). Ein zentral gelegener Nucleolus zeigt die iibliche Form und GroSe.
Die doppelte Kernmembran ist reichlich mit Poren von 400—500 A Weite be-
setzt. Das endoplasmatische Reticulum ist im Zelleib gleichméBig verteilt und
besteht aus Vesiculae und Tubuli, deren Durchmesser zwischen 200 und 600 A
schwankt. Thren Membranen sitzen keine RNS-Granula auf. Sie haben oft
enge Beziehungen zu den Fetteinschliissen und den Mitochondrien. Freie
RNS-Granula liegen in Gruppen im Cytoplasma verstreut. Alle Fasciculatazellen
enthalten zahlreiche stark osmiophile und homogene Fetteinschliisse mit einer
GroBe von 2000 A bis 2 4, die mitunter kleine Vacuolen besitzen. Die Form der
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Abb, 1. Fasciculatazellen aus der Nebennierenrinde einer normalen unbehandelten Ratte. Cy Cytosom,

e R endoplasmatisches Reticulum, 7. Lipoidtropfen, M Mitochondrium, N Nucleus, ¥V Vacuole, ZM
Zellmembran. 1:31 500

Fetttropfen ist meistens rund. Daneben kommen aber noch andere Fetteinschliisse
mit gezackten Réndern vor. In ihrer unmittelbaren Nachbarschaft liegen Vesi-
culae, Tubuli oder schalenartig geformte Teile des endoplasmatischen Reti-
culums (Abb. 3). Im Cytoplasma kommen Vacuolen mit einer GréBe von 800 bis
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3000 A vor, die hiufig in der Nihe der Mitochondrien liegen. Sie werden durch
eine einfache glatte Membran begrenzt und haben keinen elektronendichten
Inhalt. Die Golgi-Zone besteht aus 3—5 Doppellamellen, an deren Enden Vesi-
culae liegen, die von denen des endoplasmatischen Reticulums nicht zu unter-
scheiden sind.

Die Mitochondrien sind in den Fasciculatazellen so zahlreich, dafl sie das
Bild beherrschen. Ihre Form ist rund bis oval und ihre Lange betrigt etwa
5800 A. Die auBere Begrenzung wird von einer Doppelmembran gebildet. Im
Innern enthalten sie meistens Vesiculae mit einem Durchmesser von 300—600 A.
Mitunter lassen sich aber auch wenige Schréig- oder Langsschnitte von Tubuli
darstellen, die dann im Zentrum des Mitochondrinms liegen. An manchen Stellen
sieht man die Membranen einiger Vesiculae bzw. Tubuli in das innere Blatt der
Mitochondrienumhiillung iibergehen. Zusammenhinge zwischen den zentral ge-
legenen Vesiculae und Tubuli und der inneren Mitochondrienmembran lassen
sich jedoch nicht nachweisen. Selten sind die duBleren Mitochondrienmembranen
etwas abgehoben und bilden an diesen Stellen 500—1550 A groBie blasige Vor-
wolbungen. Héufig grenzen Mitochondrien so dicht an Fetttropfen an, dafl die
duBeren Mitochondrienmembranen nicht mehr sicher darzustellen sind (Abb. 2).
Von den Mitochondrien lagsen sich gut kleinere Zelleinschliisse abgrenzen, die
als Cytosomen bezeichnet werden. Sie haben eine runde bis ovale Form und sind
0,2—1 g grof. Thr Inhalt ist granulir und sehr elektronendicht.

Neben den typischen Fasciculatazellen kommen noch vereinzelt sehr dichte
Zellen vor, in denen die Zellorganellen so eng gepackt sind, daB dadurch der Ein-
druck einer dunklen Zelle entsteht. In sehr diinnen Schnitten und bei guter Auf-
l6sung lassen sich aber auch hier die typischen Zellorganellen darstellen.

Hypophysektomie

Die Fasciculatazellen nach Hypophysektomie zeigen eine besonders starke
Einlagerung von Fetttropfen (Abb.2). Diese Einschliisse haben entweder sehr
bizarre Formen oder sie sind rund und haben dann meistens eine zentral gelegene
Vacuole. Die engen réumlichen Beziehungen zum endoplasmatischen Reticulum
sind nicht mehr vorhanden. Die Form des endoplasmatischen Reticulums ent-
spricht jedoch dem normalen Bild. Die Menge dieser Strukturen hat aber deut-
lich abgenommen. Auch kommen weniger freie RNS-Granula und Cytosomen
vor. Die Vacuolen im Cytoplasma sind nur noch selten nachzuweisen, dadurch
sehen die Zellen heller aus. Die sehr dunklen Zelien, die im normalen Bild vor-
kommen koénnen, sind nicht mehr vorhanden. Die Mitochondrien haben ihre
Form und ibren Aufbau behalten. Ihre GroBe ist etwa gleich geblieben (0,58 u).
Blasige Auftreibungen der Mitochondrienmembranen sind nirgends zu erkennen.

Hypophysektomie und ACTH
Das endoplasmatische Reticulum hat unter ACTH wieder stark zugenommen
(Abb. 3). Die Form und der Durchmesser der Vesiculae und Tubuli haben sich
jedoch nicht verindert. Einzelne Teile des endoplasmatischen Reticulums liegen
dicht an den Mitochondrien und Fettiropfen. Auch die freien RNS-Granula sind
deutlich vermehrt. Die Cytosomen, die nach Hypophysektomie fast vollig ver-
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Abb. 2. Fasciculatazelle einer hypophysektomierten Ratte. K Capillare. 1:31500. Einschub: Lipoid-
tropfen in einer Fasciculatazelle einer hypophysektomierten Ratte. 1:27000
schwunden waren, treten jetzt wieder auf. Dagegen hat unter ACTH die Menge
der Fetteinschliisse abgenommen. Die meisten Fettitropfen enthalten eine Vacuole.
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Abb. 3. TFasciculatazelle einer hypophysektomierten, mit ACTH substituierten Ratte. Blasige Vor-
wolbungen der duBeren Mitochondrienmembran ({). Einschub: Vesiculdre und tubuldre Strukturen
des endoplasmatischen Reticulums um einen Lipoidtropfen (}). 1:81000
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Abb, 4a u. b, Blasige Vorwolbungen der &uBeren Mitochondrienmembran ( x ) nach Hypophysektomie
und ACTH-Substitution. Beginn der Abschniirung durch Vorwachsen der inneren Mitochondrien-
merobran ({). a 1:72000, b 1:63000

Die auffilligsten Verdnderungen spielen sich aber an den Mitochondrien ab. Die
Verteilungskurve ihrer Langen hat zwei Maxima (0,58 und 0,76 4). Damit ist
die Schwankungsbreite der Mitochondrienldnge sehr viel grofier als in der normalen
Fasciculatazelle. Der Durchmesser der Vesiculae und Tubuli in den Mitochon-
drien ist abhidngig von der Mitochondriengrofle. Man findet in den kleineren
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b
Abb. 5a——c. a Fasciculatazelle der rechten Nebenniere einer Ratte, 2 Std nach Entfernung der linken

Nebenniere. 1:47000. b und c¢: mehrfaches Ausstiilpen der Mitochondrienmembran am gleichen Ort
(4).1:72000

Mitochondrien Vesiculae mit einem Durchmesser von 250—350 A und in den
groBeren Vesiculae von 300—600 A.
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Die blasigen Vorwdlbungen an den Mitochondrien, die im normalen Bild nur sel-
ten beobachtet werden, sind unter ACTH so stark vermehrt, dall man sie in jedem
Schnitt an mehreren Mitochondrien feststellen kann (Abb. 4 1. 5). Ihre Form und
GroBe wechseln. Man kann eine Reihe aufstellen, die von der Entstehung solcher
Vorwélbungen bis zur Abschniirung einer Vacuole reicht. In Abb. 11 sind diese

Virchows Arch. path, Anat., Bd. 335
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Vorginge schematisch dargestellt. Zuerst wolbt sich die Doppelmembran des Mito-
chondriums blasig nach auflen vor. Man findet darin aber weder Vesiculae noch
Tubuli, sondern nur einzelne granulére und fadige Strukturen. Die duBlere Mito-
chondrienmembran 16st sich dabei mitunter auf, so dal} in diesen Fillen die Vor-
wolbung nur von der inneren Membran begrenzt wird. An der Basis der Vor-

Abb. 7. Fasciculatazelle der rechten Nebenniere einer Ratte 2 Std nach Entfernung der linken
Nebenniere bei gleichzeitiger Behandlung mit Cortison. 1:31500

wolbung sechiebt sich die innere Mitochondrienmembran nach innen vor und
schniirt dadurch eine Vacuole vom Mitochondrium ab. Ist die &uBere Mito-
chondrienmembran verlorengegangen, so entsteht eine Vacuole mit einfacher
Grenzmembran. Wenn beide Membranen erhalten bleiben, ist nach dem Ab-
schniiren die Vacuole von einer Doppelmembran umgeben. Hiufig verbreitert
sich hier der Spalt zwischen den beiden Membranen bis zum Bild einer Vacuole
in einer Vacuole. Dieser Prozel der Vacuolenbildung kann sich an der gleichen
Stelle mehrmals wiederholen. Dabei werden in die erste Vorwolbung kleine Bléis-
chen hineingeschoben, die von der neugebildeten Mitochondriendoppelmembran
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ausgehen. Dadurch kénnen Vacuolen entstehen, die in ihrem Innern konzen-
trisch geordnete Lamellen enthalten (Abb. 5). Neben dieser Vacuolenbildung
durch Vorwélbungen der dulleren Mitochondrienmembranen sind noch Vacuolen
im Innern der Mitochondrien zu unterscheiden (Abb. 6). Hier bleibt aber die duBere
Umbhiillung der Mitochondrien intakt. Der Inhalt ist elektronenoptisch meistens
leer oder enthilt nur wenig fadiges Material. Die GroBe dieser Vacuolen ist sehr
verschieden. Ihre Begrenzung kann als Membran nicht dberall eindeutig er-
kannt werden.

Stress

Zwei Stunden nach einseitiger Adrenalektomie zeigen die Fasciculatazellen
der anderen Nebenniere Verinderungen, die ungefahr in der Mitte zwischen
Normalbild und den Verhéltnissen nach hoheren ACTH-Gaben stehen. Das
endoplasmatische Reticulum ist stdrker ausgeprigt als in den normalen Fasci-
culatazellen. Fetttropfen kommen nur vereinzelt vor. Die blasigen Vorwélbungen
an den Mitochondrien und auch die isolierten Vacuolen sind ebenfalls hiufiger
als in den normalen Fasciculatazellen. Einzelne Mitochondrien haben eine innere
Vacuole.

Abb. 8. Schema der Vacuolenentstehung aus den Mitochondrien

Cortison nach einseitiger Adrenalekiomie

Nach einseitiger Adrenalektomie und Cortisoninjektion fallt die groBle Zahl
freier Vacuolen im Cytoplasma auf (Abb. 7). Einige enthalten im Innern kon-
zentrisch geschichtete Lamellen. Die blagigen Vorwélbungen an den Mitochon-
drien sind selten. Im Innern der Mitochondrien findet man keine Vacuolen. Die
Fetteinschliisse sind zablreich und haben oft eine zentrale Vacuole. Die Cyto-
gomen lassen sich in allen Zellen beobachten.

12*



176 W. Scawarz, H.-J. MERKER und G. SUCHOWSKY:

Diskussion

Die Zellorganellen (Mitochondrien, endoplasmatisches Reticulum und Va-
cuolen) der Fasciculatazellen reagieren auf ACTH-Mangel oder UberschuB in cha-
rakteristischer Weise. Die stimulierte Zelle hat grofere Mitochondrien, weniger
Fetteinschliisse und mehr Vacuolen und Strukturen des endoplasmatischen Reti-
culums. Diese Verdnderungen an den Zellorganellen weisen auf vermehrte Lei-
stungen hin, die hier einer erhéhten Produktion von Corticosteroiden entsprechen.
BrLT et al .(1956), Lever (1955, 1956), LUFT et al. (1957), MOLBERT et al. (1960)
und SABATINT et al. (1961) haben die tubulédre bzw. vesiculire Form der Mito-
chondrien in den Fasciculatazellen fiir die Steroidproduktion verantwortlich ge-
macht. Asaworrta (1959), CARR (1961) und UBERBERG (1960) schlieBen aus den
Verdnderungen des endoplasmatischen Reticulums unter verschiedenen experi-
mentellen Bedingungen auf eine Mitbeteiligung dieses Zellorganells an der Hormon-
synthese. Auch die biochemischen Untersuchungen von Zellfraktionen der
Nebennierenrinde haben zeigen konnen, dafl neben den Mitochondrien die Mikro-
somenfraktion an diesen Prozessen beteiligt ist. Dariiber hinaus konnte auch der
Zusammenhang verschiedener Stufen der Steroidsynthese mit den einzelnen
Fraktionen festgestellt werden. Nach BucHER et al. (1956) ist zur Bildung des
Cholesterins aus Azetat die losliche und die Mikrosomenfraktion notwendig.
Hayaxo et al. (1956) und SaBa et al. (1955) konnten Cholesterin in Progesteron
bei Anwesenheit von Mitochondrien umwandeln. Dieser mitochondrienabhéingige
Schritt ist aber nur die Umwandlung des Cholestering in Pregnenolon (SaBa
et al. 1955). Die Entstehung von Progesteron aus Pregnenolon soll wieder an die
Mikrosomenfraktion gebunden sein (AxELROD et al. 1954). Zur Bildung des
17-Hydroxyprogesterons ist nach den Untersuchungen von Lyxx et al. (1958)
ebenfalls die Mikrosomenfraktion verantwortlich. Progesteron und 17-Hydroxy-
progesteron gelten beide als Vorstufen der Corticosteroide (Literatur s. Havawo
et al. 1956). Thre weitere notwendige Hydroxylierung in Stellung 21 soll nach
PracER et al. (1954) durch Fermente bewirkt werden, die im Uberstand nach
einer Zentrifugierung (20000 g) vorkommen. BrowNiE et al. (1954) konnten zei-
gen, daf} die folgende Hydroxylierung zu den 11-.Desoxycorticosteroiden in der
Bullennebennierenrinde durch Enzyme ausgefithrt wird, die wieder in den Mifo-
chondrien lokalisiert sind. Diese biochemischen Daten erleichtern die Deutung
unserer elektronenmikroskopischen Bilder. Die vesiculdren und tubuliren Struk-
turen des endoplasmatischen Reticulums fihren in der Zelle die Funktionen aus,
die man in der Mikrosomenfraktion nachweisen kann. Drei wesentliche Schritte
in der Hormonsynthese, ndmlich der Aufbau von Cholesterin aus Acetat, die Um-
wandlung von Progesteron in 17-Hydroxyprogesteron und von Pregnenolon in
Progesteron, sind an das Membransystem des endoplasmatischen Reticulums ge-
bunden. Dadurch erklirt sich auch der enge Kontakt dieser Membranstrukturen
mit den Fetteinschliissen (als Rohstoffquelle) und mit den Mitochondrien, die
fir die tbrigen Schritte der Hormonsynthese verantwortlich sind. Hier ist der
erste mitochondrienabhingige Schritt die Umwandlung von Cholesterin in Pre-
gnenolon. Ein gleicher Vorgang spielt sich auch in den interstitiellen Hodenzellen
des Opossums ab, die FAwcETT (1960) elektronenmikroskopisch untersucht hat.
Er beobachtete hier in den wenigen Mitochondrien, die sowohl Cristae als auch
Tubuli enthalten, keine morphologisch fallbaren Zeichen einer Sekretion. Wir
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fanden dagegen an den Mitochondrien der Fasciculatazellen starke Verdnde-
rungen, die als eine Sekretion zu deuten sind und nach ACTH-Gaben bzw. beim
Stress vermehrt auftreten. Deshalb mochten wir diese Sekretionsvorginge mit
dem zweiten Syntheseschritt, der an die Mitochondrien gebunden ist, ndmlich
mit der 11-8-Hydroxylierung in Zusammenhang bringen. Dieser Schritt kommt
in den Hodenzwischenzellen bei der Bildung androgener Substanzen nicht vor,
entsprechende Mitochondrienverdnderungen sind deshalb auch hier nicht zu er-
warten. Die Verdnderungen an den Mitochondrien der Fasciculatazellen beginnen
als blasige Vorwolbungen der duBleren Mitochondrienmembranen. Durch Ab-
schniirung entstehen dann geschlossene Vacuolen, die an das Cytoplasma ab-
gegeben werden. Sie sind leicht an den Vesikeln des endoplasmatischen Reti-
culums durch ihre Gestalt und GroéBe zu unterscheiden. Ihr Inhalt miilite das
fertige Hormon sein. Auch die Verdnderungen nach einem Stress entsprechen
den Bildern nach ACTH-Gaben. Das vermehrte Auftreten der Vacuolen nach
Operationsstress und Cortison kénnte auf einer Verhinderung der Abgabe des
Hormones beruhen, das durch Stress vermehrt gebildet wird.

SaBaTiNT und DE RoBERrTIS (1961) haben ebenfalls Vacuolen in den Fasci-
culatazellen der Ratte beschrieben und sie mit der Hormonbildung in Zusammen-
hang gebracht. Nach ibrer Ansicht sollen sie von den Vesiculae aus dem Innern
der Mitochondrien abstammen, die in das Cytoplasma abgegeben werden sollen.
Wir konnten solche Vorgidnge nicht beobachten. Nach unseren Befunden ent-
stehen die Vacuolen im Cytoplasma nicht aus der vesiculiren Komponente der
Mitochondrien, sondern aus Vorwélbungen der duBleren Mitochondrienmembranen.
Diese Membranteile sind aber oft so zart, dafl sie nur nach Kontrastierung, Kohle-
bedampfung (Sandwich) und hoher AnfangsvergréBerung darzustellen sind. Wahr-
scheinlich handelt es sich bei dem partiellen Verlust der dulleren Mitochondrien-
membranen, wie sie LEVER (1956) nach ACTH-Gaben beobachtet hat, um solche
blasigen Vorwolbungen, die aus prédparativen Griinden nicht erfafit wurden.
Auch UsersERrG (1960; nach Cortison) und ASHWORTH et al. (1959; nach ACTH)
fanden ebenfalls Vermehrung der Vacuolen im Cytoplasma, die sie jedoch vom
endoplasmatischen Reticulum ableiten. Wir sahen aber niemals Uberginge zwi-
schen dem kleinblasigen endoplasmatischen Reticulum und den grofen Vacuolen.
Die Vacuolen dieser Autoren stammen wobhl ebenfalls aus den Mitochondrien ab.

Unklar bleibt die Bedeutung und Entstehung der Vacuolen in den Mitochon-
drien. Sie erinnern an die Befunde, die BARGMANN et al. (1959/60) an den Mito-
chondrien der eosinophilen Vorderlappenzellen von Cottus bubalis gefunden haben.
Diese Mitochondrienverinderungen treten zwar nach ACTH und Stress etwas
vermehrt auf, doch sind sie auch dann noch zahlenméBig so selten, dafl iiber ihre
Bedeutung fiir die spezifische Hormonproduktion nichts gesagt werden kann.

Zusammenfassung
Die Zona fasciculata von 80—100 g schweren Rattenbocken wurde elektronen-
mikroskopisch untersucht. Nach Hypophysekiomie nehmen das endoplasmatische
Reticulum, die Cytosomen und die RNS-Granula ab. Die Lipoideinlagerung
nimmt zu. Neben bizarr geformten Fetteinschliissen kommen noch runde Fett-
tropfen mit einer zentralen Vacuole vor. Freie Vacuolen im Cytoplasma sind
verschwunden. Nach Hypophysektomie und anschliefender Substitution mit ACTH
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vermehrt sich wieder das endoplasmatische Reticulum. Auffallend ist die groBe
Zahl der blasigen Vorwolbungen der dufleren Mitochondrienmembranen bis zur
Abschniirung einer Vacuole. Die Linge der Mitochondrien hat erheblich zu-
genommen. Nach Stress treten zwar gleiche Verinderungen wie nach ACTH auf,
doch sind sie mengenméfig nicht so ausgeprigt. Cortisonbehandlung nach Ent-
fernung einer Nebenniere fihrt zu einem vermehrten Auftreten von freien Vacu-
olen im Cytoplasma der anderen Nebenniere. Die Vermehrung der feinblasigen
und tubuléren Strukturen des endoplasmatischen Reticulums und der Vacuolen-
bildung aus den Mitochondrien nach ACTH und Stress spricht fiir eine Beteiligung
des endoplasmatischen Reticulums und der Mitochondrien an der Hormon-
synthese in den Fasciculatazellen.

Summary

The zona fasciculata of male rats weighing 80—100 g was studied electron-
microscopically. After hypophysectomy the endoplasmic reticulum, the cytosomes,
and the granules of RNA decrease. The deposits of lipids increase. In addition
to peculiarly formed inclusions of fat, round droplets of fat with a central vacuole
appear. Free vacuoles in the cytoplasm are gone. With hypophysectomy followed
by substitution of ACTH the endoplasmic reticulum increases again. Numerous
vesicle-like protuberances of the outer membranes of the mitochondria pinch
off to become vacuoles. Their number is striking. The length of the mitochondria
increases considerably. After stress, changes appear which are similar to those
seen after ACTH ; in quantity, however, they are not as marked. Cortisone therapy
after unilateral adrenalectomy leads to an increase of free vacuoles in the cyto-
plasm of the other adrenal. The increase of finely vesiculated and tubular struc-
tures of the endoplasmic reticulum and the formation of vacuoles from the mito-
chondria after ACTH and stress suggest a participation of the endoplasmic reti-
culum and the mitochondria in the synthesis of hormones in the cells of the
fasciculata.
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