
Virchows Arch. path. Anat. 340, 231--242 (1966) 

Vergleiehende enzymhistochemische Untersuchungen 
an den (]ewebseosinol)hilen im Uterus yon Ratte und Maus* 

t~. FISCHER und H. E. SCttAEFEE 
Pathologisches Institut der Universit~t Bonn (Direktor: Prof. Dr. H. HAMI~EEL) 

Eingegangen am 27. September 1965 

I m  Stroma der Uteruswandung erwachsener l%atten und Ms findet sich 
eine cyclusabhiingige, unterschiedlich dich~e Durchsetzung mit eosinophil granu- 
lierten Leukoeyten. Diese unter dem Einflu~ yon Follikelhormon stehende In- 
filtration fehlt sowohl in den Uteri gravider bzw. mit  Progesteron behandelter 
Tiere als auch bei infantilen oder kastrierten Rat ten  und M/~usen (HOM~A; 
GANDEI%; W. M. ALLEN; GANSLER, 1954 u. 1956; BENJOIT; t~YTSMAA; BEAVER 
U. DUMMIT; JSCItLE; SCttULZ; BJEI~SING U. BORGLIN). Die funktionelle Bedeutung 
dieser hormonell beeinfluBten Ver/~nderung im Uterusstroma der Nager ist bisher 
unbekannt.  Strittig ist vor allem noeh die Frage nach der formalen Genese der 
als Gewebseosinophile bezeichneten Zellen. ~hnlieh wie bei den Gewebseosino- 
philen an anderen Stellen des lockeren Bindegewebes der Eager  stehen auch 
hier im wesentliehen die Ansiehten fiber eine hgmatogene Herkunft  (Ito~MA) der 
einer ortsst/tndigen Entstehung aus Fibroblasten (GANsLER, 1954; BENOIT), 
glatten Muskelzellen (GAb;SLER, 1956), Zellen des I~ES (J6cgr, E) oder Adventitia- 
zellen (ScI~ULZ) gegenfiber. 

Naehdem in einer frfiheren Untersuehung (SchAEFER U. FISCRER) gezeigt 
werden konnte, dab das cytoehemiseh erfal~bare Enzymmuster  der Gewebseosino- 
philen im normalen subcutanen Bindegewebe bei g a t t e  und Maus v611ig mit  der 
Fermentausstat tung der Bluteosinophilen fibereinstimmt, yon der der ortsst/tn- 
digen Bindegewebszellen jedoch zum Teil deutlieh abweieht, ersehien es angezeigt, 
in Fortffihrung und Erweiterung dieser Experimente entsprechende vergleichende 
enzymhistoehemisehe Untersuehungen aueh an den Gewebseosinophilen im Uterus 
von g a t t e  und 1Y[aus durehzuffihren. 

In  der vorliegenden Mitteilung, die den Ausgangspunkt f/Jr weitere experimen- 
telle Untersuchungen darstellt, soll fiber die enzymhistochemisehen Befunde an 
den Uteri erwachsener Rat ten  und M/~use w/ihrend der versehiedenen Cyclus- 
phasen sowie nach Kastrat ion beriehtet werden. 

Material und Methodik 

I.  Tierversuche 

Als Versuch~tiere dienten je 20 ausgewachsene weibliehe Wistar-Ratten (Gewicht 200 his 
300 g) und N.M.R.l.-M~use (Gewicht: 30--40 g). 

Die Bestimmung der jewefligen Cyclusphase erfolgte nach den yon E. ALLEX sowie 
LOnG und EvA~s angegebenen Kriterien an Schnittpr~paraten der Vagina, gelegent]ich zu- 
s~tzlich an Vagina]abstrichen, die vor der TStung der Versuchstiere hergeste]]t wurden. 

* l-VIit Unterstiitzung der Deutschen Forschungsgemeinschaft. 
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Bei je 4 Ratten und Mi~usen wurde zwischen 8 und 41 T~gen vor dem Tode eine Kastration 
dureh doppelseitige Ovariektomie vorgenommen und d~bei gleiehzeitig ein Uterushorn (zu 
Vergleiehszwecken) mit entlernt. 

Die TStung der Versuchstiere erfolgte dureh Decapitation. 

I I .  Histochemische Methoden 

Von verschiedenen Stellen des Uterus wurden ldeine Stiickchen entnommen und im 
Kryostaten (DIwTES-DvsPIvA) 6--8 ~ dicke Nerienschnitte hergest'ellt, die je nach den dureh- 
zufiihrenden Enzymnachweisen weiterverarbeite~ warden (s. SCXA~S~ u. FIsc~s.~). In ein- 
zelnen F~llen wurden die Gewebsstiickchen zungchst 16---24 Std in eiskMtem FormMin- 
CaC12 (BAs;~) fixiert, anschlieBend kurz zwisehen Filterpapier abgetupft und in eine L6sung 
yon 1% Gummi arabicum/0,88 3I Saeeh~rose bei 40 C (HOLT) gebraeht. Im Kryostaten wurden 
Gefriersehnitte hergestellt, die teils sehwimmend, tells auf Objekttriger aufgezogen in die 
versehiedenen InkubationslSsungen kamen. 

Blutausstriche wnrden yon Sehwanzvenenblnt oder dem bei der Decapitation der Tiere 
anfgllenden arteriellen Blut hergestellt. Knochenmarlc wurde mit der Priipariernadel aus dem 
Femur entnommen und in diinner Sehicht auf entfettete Objekttriiger ausgestriehen. Naeh 
LMttroeknung wurden die Ausstrichprgparate in entspreehender Weise wie die Setmitt- 
pr~parate weiterverarbeitet. 

An den Schnitt- und Ausstrichpri~paraten wurden die I%eaktionen zum histochemisehen 
Naehweis iolgender Enzyme durehgeffihrt: Alk~lisehe und saure Phosphatase, s<-Naphthyl- 
und Naphthol AS-Acetat-Esterase, Naphthol ASD-Chloroaeetat-Esterase, Cytochromoxydase 
und Myeloperoxydase (mit verschiedenen Kontrollreaktionen). Einzelheiten der Methodik 
sind in einer friiheren Arbeit (ScnAEr~ u. FZscJ~)  angegeben. 

Zur Darstellung der eosinophilen Granula dienten die Orcein-Methode naeh GOLDST~I~ 
und die Fi~rbung mit Biebrieher Seharl~ch (SPIc~ u. LILLIE). 

Ergebnisse 
I .  Ratte 

Je  nach der  Cyclusphase,  in der  die Tiere ge t6 te t  wurden,  l a n d  sich in den 
Schn i t tp r~pa ra t en  des Ute rus  eine unterschiedl ich  dichte  In f i l t r a t ion  der Uterus-  
wandung  mi t  eosinophil  g ranu l i e r t en  Leukocy ten ,  die vor  al lem im S t roma  der  
Submucosa  sowie zwischen den g la t t en  Muskelzellen der  inneren,  r ingfSrmig ver- 
laufenden Muskelschicht  anzutreffen waren  (Abb. 1 b). Die Zahl  der  Eosinot)hilen 
war  im Prooes t rus  und  Oestrus  am gr6gten.  I n  diesen S tad ien  wurden  Ansamm-  
lungen yon  eosinophilen Leukocy ten  u m  grSgere Blutgef/~ge, besonders  in der  
lockeren Bindegewebszone zwischen den be iden  Muskelschichten beobachte t .  Mor- 
phologisch und  f/~rberisch gleichart ige Zellen fanden  sich auch in t r avasa l  und  
schienen an  einzelnen Stel len die Gef/il3wandung zu durchdr ingen.  

Die d ich t  l iegenden, re la t iv  groben Granu la  der  Uteruseos inophi len  zeigten 
eine deut l iche Anf/~rbung mi t  Eosin,  Biebr icher  Schar lach und  Orcein. Der  chro- 
ma t ind ich te  K e r n  besaB zumeis t  eine I~ingform; n ieht  sel ten w a r d e n  ]edoch 
auch - -  offenbar  durch  die Schni t tebene  bed ing t  - -  scheinbare Aufbri iche,  Seg- 
ment ie rungen  oder  S tabformen des Kernr inges  beobachte t .  

Neben den beschriebenen eosinophilen Leukoeyten fanden sich im Uterusstroma einzelne 
leukocyt~re Zellen ohne eosinophile Granulation und mi~ einem zmneist starker segmentierten 
Kern. In grSgerer Z~hl fanden sich solche Elemente im Metoestrus und Dioestrus, wo sie zu- 
meist unterhalb des Driisenepithels lagen, dieses nicht selten durchsetzten und ~uch im 
Uteruslumen anzutreffen waren. 

Ach t  Tage nach der  K a s t r a t i o n  ha t t e  die Zahl  der  eosinophilen Leukocy ten  
deut l ich  abgenommen.  Nach  3 - - 4  Wochen  waren  im U te ru s s t roma  keine Zellen 
mi t  eosinophiler  Granu la t ion  mehr  nachweisbar .  



Gewebseosinophilen im Uterus von Ratte und Maus 233 

a) Alkalische Pho8phatase. Ebenso wie die eosinophilen und neutrophilen 
Granuloeyten im Blur und deren Vorstufen im Knoehenmark besal3en die Gewebs- 
eosinophilen im Uterusstroma der Rat te  in allen untersuehten Cyclusstadien eine 
starke Aktivit/it der alkalisehen Phosphatase (Abb. l a). Sehon bei sehwaeher 
VergrSBerung gelang es, sich mit dieser Enzymreaktion eine gute Ubersicht fiber 
das Ausma6 und die Verteilung der eosinophilen Leukoeyten in der Uteruswan- 
dung zu verschaffen. Sowohl die ortsst/indigen Bindegewebszellen der Submucosa 
als auch die glatten Muskelzellen wiesen keine oder hSehstens eine sehr sehwaehe 
(/iul3ere L/ingsmuskelsehicht) Enzymaktivit/it  auf. Deutlieh positiv reagierten da- 
gegen die Capillaren. Das Drfisenepithel zeigte eine (in Abh/ingigkeit yon der 
Cyelusphase stehende) unterschiedlieh stark ausgepr/igte, vorwiegend apikal lokali- 
sierte Aktivit/it der alkalisehen Phosphatase. 

Naeh tier Kastration nahm die Zahl der alkalisehe Phosphatase-positiven 
Leukoeyten im Uterusstroma deutlich ab. So wurden naeh 8 Tagen nut  noeh 
vereinzelte enzympositive Eosinophile beobachtet, w/ihrend die Blutcapillaren 
weiterhin deutlich zur Darstellung kamen (Abb. 3a u. b). 

b) Saure Phosphatase. Die Gewebseosinophilen im Uterus der Ratte  zeigten 
- -  ebenso wie die eosinophilen Granuloeyten im peripheren Blutausstrieh - -  keine 
odor nur eine geringe Aktivit/it der sauren Phosphatase. Glatte Muskelfasern, orts- 
st/indige Bindegewebszellen, Makrophagen sowie die Epithelien der Drtisen- 
sehl/iuche wiesen eine schwache bis stark positive Enzymaktivit/it  auf. 

c) ~-Naphthyl- und Naphthol AS-Acetat-Esterase. Die Gewebseosinophilen im 
Uterus der l~atte besa6en - -  ebenso wie die Bluteosinophflen - -  nur eine schwaehe 
Aktivit/it der ~.-Naphthylaeetat-Esterase, w/ihrend die t~eaktion bei Verwendung 
von Naphthol AS-Aeetat als Substrat st/irker ausfiel. Deutlieh bis stark positiv 
reagierten dagegen, besonders beim Nachweis der ~-Naphthylacetat-Esterase, die 
apikalen Anteile der Drfisenepithelien, feruer histioeyt/ire Elemente sowie die 
Zellen der /iul3eren Muskelsehieht, w~thrend die innere Ringmuskulatur nur 
sehwach angef/~rbt wurde. 

d) Naphthol ASD-Chloroacetat-Esterase. Die eosinophilen Leukocyten wiesen 
weder im Uterusstroma noeh im Blur- und Knoehenmarksausstrieh eine Aktivit/it 
der Naphthol ASD-Chloroacetat-Esterase auf. Aueh die fibrigen Gewebsstrukturen 
des Uterus der Ratte  zeigten - -  abgesehen yon der bekannten starken Enzym- 
aktivit/it in den Mastzellen - -  keinen positiven Reaktionsausfall. 

Im Gegensatz zu den Gewebseosinophilen fand sieh in den oben erwghnten nicht eosinophil 
granulierten Leukocyten eine Naphthol ASD-Chloroacetat-Esteraseaktivitgt, wie sie dem 
Reaktionsausfall in den neutrophilen Granulocyten in Blut und Knochenmark entspricht. 

e) Cytochromoxydase/Myeloperoxydase. Bei den versehiedenen Modifikationen 
der Methode yon BUI~STONE zum Oxydasenaehweis (ScI~AEFEI~ U. FISCHEI~) konnte 
ein untersehied/icher l~eaktionsausfall in den Gewebseosinophilen und in den 
fibrigen Gewebsstrukturen des Uterus festgestellt werden: Im Gegensatz zu den 
Gewebseosinophilen zeigten die glatten Muskelzellen und die Zellen des orts- 
st/indigen Bindegewebes erst nach Zugabe yon Cytoehrom c zur Inkubations- 
lSsung einen deutlichen Farbniederschlag. Formalinfixierung bzw. Spfilen in phy- 
siologischer Kochsalzl5sung hemmte die Enzymaktivit/it  in den ortsst/indigen 
Zellen, w/ihrend der deutlieh positive Reaktionsausfall in den Gewebseosinophilen 
ebenso wie in den entspreehenden Blut- und Knoehenmarkszellen durch diese 
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Vorbehandlung praktisch unbeeinflul~t b]ieb. Andererseits konnte die Aktivitgt 
in den Gewebseosinophilen dureh Zusatz yon Katalase bzw. Meerrcttichperoxy- 
dase zum Inkuba~ionsgemisch weitgehend unterdrtickt warden. 

I I .  Maus 

Auch bei der Maus war die Durchsetzung der Uteruswandung mit eosinophilen 
Leukocyten w~hrend des Prooestrus und Oestrus am st/~rksten ausgepr/~gt. Die 

Abb. l a  u. b. Uterus der l%atte, a Nachweis der alkalischen Phosphatase: Die Gewebssosinophilen zeigen sine 
starke Enzymaktivitat ,  Deutlicher l~eaktionsausfall in den Capillaren und im Driisenepithel. Fshlende Aktivit~t 
im Myometrium und in den Stromazellen. b Darstellung der Eosinophilen im Uterusstroma mit  Biebrichsr 

Seharlach 

Zahl der Gcwebseosinophilen war jcdoch im allgemeinen etwas geringer als in 
entsprechenden Vergleichspr~paraten des lgattenuterus; sie war im untersten 
Uterussegment gr61~er ale in den UterushSrnern. Die Gewebseosinophilen im 
Uterusstroma der Maus bcsitzen einen chromatindichtcn, teils ringf6rmigen, teils 
mehr stabfSrmig erscheinenden bzw. segmentierten Zellkern. Die mehr locker 
liegenden und zarteren eosinophilen Granula kommen bei der F~irbung mit Orcein 
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bzw. Biebricher Seharlach sehwgcher zur Darstellung (Abb. 2b) als bei der 
Ratte. 

Neben den eosinophilen Leukocyten fanden sich - -  ebenso wie bei der Ratte - -  ring- 
kernige oder starker segmentierte ZeLlen ohne eosinophile Granulation. Diese Zellen waren 
besonders wi~hrend des Metoestrus sowie nach der Kastration im subepithelialen Stroma bzw. 
in den Drfisenlichtungen anzutreffen. 

a) Alkalische Phosphatase. Irn Gegensatz zur t~atte besaBen die Gewebs- 
eosinophilen im Uterus der Maus - -  ebenso wie die eosinophflen und neutrophilen 

Abb. 2a  u. b. Uterus  der  Maus.  a Naehweis  der  alkal ischen Phospha ta se :  Die Gewebseosinophilen bleiben unge-  
f/irbt. S ta rker  3Reaktionsausfall im  M y o m e t r i u m  (besonders in  der  ~uBeren L~ngsschicht) ,  in Blutcapil laren sowie 

im Drtisenepithel.  b Spezifische A n f g r b u n g  der  Uteruseosinoplfi len m i t  Biebrieher  Seharlach 

Granulocyten im Blur und Knochenmark - -  in allen untersuchten Cyelusphasen 
keine histoehemiseh naehweisbare Aktivit~t der alkalischen Phosphatase (Abb. 2 a). 
Stark positiv reagierten dagegen neben den Capill~ren besonders die Zellen der 
s Muskelschieht, schw/~cher die der inneren Ringmuskulatur. Das Dr/isen- 
epithel zeigte eine cyclusabh/~ngige schwache bis stark positive Enzymaktivit~Lt. 

Nach der Kastration kam es zu einem weitgehenden Verlust der alkalischen 
Phosphatase im Epithe] des Endometriums, w~hrend die deutliche Reaktion in 
der Lgngsmuskelsohicht praktiseh unbeeinfluBt blieb. 

16" 
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b) Saute Phosphatase. Die Gewebseosinophilen wiesen keine cytochemiseh 
erfaBbare Aktivit/~t dieses Enzyms auf. Eine st~rkere Anf/~rbung zeigten im Uterus 
der Maus lediglich die Drfisenepithelien sowie einzelne histiocyts Zellelemente 
im Bindegewebsstroma, besonders zwischen den beiden Muskelschichten. 

c) g-Naphthyl- und Naphthol AS-Acetat-Esterase. In  den eosinophilen Leuko- 
cyten des Uterusstromas war nur eine geringe Esteraseaktivits bei Verwendung 
der beiden Substrate nachweisbar. Sts positiv reagierten nut  die Drfisen- 
epithelien sowie einzelne Histiocyten. 

Abb,  3a u. b. Nachweis  der  alkalischen Phosphatuse  im  l~at tenuterus  vo r  und  nach  Kas t ra t ion .  a Bei  der  
Ovar iek tomie  ent ferntes  Ute rushorn  m i t  zahlreichen alkalische Phosphatase-pos i t iven  Eosinophilen. b u 
benes Uterushorn,  8 Tage  nach  der  Kas t r a t i on  m i t  nur  noch vereinzel ten fe rmentpos i t iven  ]~osinophilen. Die 

Capillaren zeigen nach  wie vo r  eine s tarke  Aktivit~it  

d) Naphthol ASD-Chloroacetat-Eaterase. Dieses Enzym war weder in den 
eosinophilen Zellen des Uterusstromas noch in den entsprechenden Zellen der 
Blut- und Knochenmarksausstriche feststellbar, ws die Mastzellen bei dieser 
Reaktion krs angefgrbt wurden. 

Eine insgesamt schwache Aktivit~tt der Naph%hol ASD-Chloroacetat-Esterase wiesen die 
oben beschriebenen nicht eosinophil granulierten leukocytgren Zellen auf. 

e) Cytochromoxydase/Myeloperoxydase. Die Ergebnisse des unter den ver- 
schiedenen modifizierten Versuehsbedingungen durchgefiihrten 0xydasenach- 
weises nach BVRSTO~]~ stimmen vSllig mit  den Befunden am Uterus der Rat te  
fiberein (Abb. 4a- -d) .  
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Abb. 4 a - - d .  Differenzierte  Dars te l lung  der Myeloperoxydase und  Cytochromoxydase  a m  Uterus  der ) i a u s  (Er- 
l~uterung s. Text) .  a I n k u b a t i o n s m e d i u m  (naeh BURS~rOI~E) ohne Zusa tz :  S tarke  Akt iv i t~ t  in den Eosinophilen. 
Schwache Reak t ion  in  den ortsst~indigen :Bindegewebs- und  g la t t en  Muskelzeilen. b Zugabe yon Kata lase  zum 
l~eakt ionsgemiseh:  Fehlende ICeaktion in  den Gewebseosinophilen bei unver~inderter Akt iv i t i i t  in  den f ibrigen 
ZeIlen. c Zusa tz  yon  Cytochrom c: Gleiehbleibend s tarke  Akt iv i t~ t  in  den Eosinophilen wie bei a. Deutl iehe 
Vers t~ rkung  des l~eaktionsausfalls  in  de~l g la t t en  Muskelzellen sowie 8 t roma-  und  Epithelzelten. d Zugabe  yon 
Kata lase  + Cytochrom c: Die Gewebseosinophilen s ind nu t  noch schwach pos i t iv  im Gegensatz  zur s t a rken  

Akt iv i t~ t  der i ibr igen Zellen 

Diskussion 
Unsere vergleichenden enzymhistochemischen Untersuchungen haben gezeigt, 

dM~ sich bei der P~atte und Maus die Gewebseosinophilen im Uterusstroma vor 
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allem durch den Reaktionsausfall beim Nachweis der allcalischen Phosphatase 
unterscheiden: W/ihrend n/~mlich die Uteruseosinophilen bei dcr I~atte eine starke 
alkalische Phosphataseaktivit/~t besitzen, ist dieses Enzym in den entsprcchenden 
Zellen bei der Maus histochemisch nicht nachweisbar (vgl. Tabclle 1). Es besteht 
hier eine v611ige ~Jbereinstimmung mit  den Befunden sowohl an den Gewebs- 
eosinophilen im subcutanen Bindegewebe (ScHAEFEn U. FISCHEr) als auch an 
den eosinophilen Granulocyten im Blur und Knochenmark, wo diese species- 
bedingten Unterschiede bei dcr alkalischen Phosphatasereaktion ebenfalls bekannt  
sind. Auch die Aktiviti~t und Lokalisation der fibrigen untersuchten Enzyme in 

den Uteruseosinophilen st immten 
Tabelle 1. Die Alctivitiit der allcalischen Phospha- 
tase in Blut- und Gewebseosinophilen im Vergleich 
zu Stroma- und glatten Muskelzellen im Uterus 

bei Ratte und Maus 

Bluteosinophile 
Gewebseosinophile 

Glatte Muskelzellen 
guBere L~ngsschicht 
innere l~ingschicht 

Stromazellen 

Ratte 

+ + +  
+ + +  

(+0) 
0 

Maus 

+ + +  
+/++ 

0 

Enzymaktivit~t: 0 -= negativ, (~-) = schwach 
positiv, ~- = positiv, + ~ = deutlich positiv, 
+ + + = stark positiv. 

weitgehend mit  dem Reaktionsaus- 
fall in den Gewebseosinophilen der 
Subcutis und in den Bluteosinophi- 
] e n d e r  jeweiligen Tierart fiberein. 

Vergleicht man dagegen das 
histochemisch erfagbare Enzym- 
muster  der Gewebseosinophilen im 
Uterus der beiden untersuchten Tier- 
species mit  der Fermentausstat tung 
in den Zellen des ortsst/indigcn 
Bindegewebes oder der glatten Mus- 
kulatur, so lassen sich bier deut- 
liche Unterschiede feststellen (vgl. 
Tabelle 1): So zeigt besonders die 
/~uBere Muskelschicht im Uterus der 

M a u s -  im Gegensatz zu den Gewebscosinophilen - -  eine, auch von anderen 
Autoren (ATKI~SON U. ELFTMA~) festgestellte, starke Aktivit/it der alkalischen 
Phosphatase (Abb. 2 a). Ein entgegengesetztes Verhalten findet sich im Ratten- 
uterus: Hier besitzen die Eosinophilcn eine starke alkalische Phosphataseaktivi- 
t/it, w/~hrend dieses Enzym im Myometrium nicht oder in nur sehr geringer 
Aktiviti~t nachweisbar ist (Abb. la) .  

Eine weitere Unterscheidung zwischen Gewebseosinophilen und ortsst/indigen 
Zellen des Uterus war dutch die di//erenzierte Darstellung yon Peroxydase und 
Cytochromoxydase m6glich (vgh Tabelle 2): Durch geeignete Kontrollreaktionen 
(ScEA~F~ u. FISCRE~) lieg sich die bei Verwendung der yon BU~STONE ange- 
gebenen Reagentien nachweisbare starke Aktivits in den Gewebseosinophilen 
als eine Peroxydase identifizieren, die yon der in den iibrigen Zellen, insbesondere 
des Bindegewebsstromas bzw. der glatten Muskulatur, vorkommenden Cyto- 
chromoxydase abzugrenzen war (Abb. 4). Die in den Gewebseosinophilen des 
Uterus naehgewiesene Peroxydase, die v611ig mit dem Reaktionsausfall in den 
entspreehcndcn Zellen des subcutanen Bindegewebes iibereinstimmt (ScRAEF~I~ 
U. FISChEr), entspricht cytochemisch der in den eosinophilen und neutrophilen 
Blur- und Knochcnmarkszellen vorkommenden ,,Myeloperoxydase" (AG~ER). 

Sehlieglich ist auf die fibereinstimmende Anfgrbbarkeit der Granula in den Eosinophilen 
des Gewebes und Blutes mit Oreein bzw. Biebricher Scharlaeh hinzuweisen. Aueh elektronen- 
mikroskopiseh zeigen die Gewebseosinophilen des Rattenuterus (GANsLER 1956) --ebenso 
wie die des subcutanen Bindegewebes (GvsEK) - -  die fiir die Bluteosinophilen typische 
Kristalloidstruktur der spezifischen Granula. 
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Tabelle 2. Differenzierte Darstellung der Myeloperoxydase und Cytochromoxydase in Blut- und 
Gewebseosinophilen im Vergleich zu glatten Muskelzellen, Stroma- und Epithelzellen im Uterus 

bei R~tte und Maus 

Bluteosinophile 
Gewebseosinophile 
Glatte Muskelzellen 
Stromaze]len 
Drfisenepithel 

Inkubationsmedium: 
p-Aminodiphenylamin + 8-Amino-l,2,8,4-tetrahydrochinolin (pI-I 7,4) (:BUI~STONE) 

unfixiert fixiert 

ohne ohne + Kata-  
Zusatz Zusatz lase 

4++ + + +  
+- + + +  
0 (+) 

0 0 (++) 

o 
0 

(+) 
(++) 

+ Meer- 
rettich- 

peroxydase 

+ Cyto- 
ch romc  

+ Cyto- 
+ Cyto- ch romc  
chrom c + ~eer-  
+ Kata-  rettich- 

lase ] peroxydase 

0 
0 

(+) 
(++) 

+ + +  
%§ 
++5§ 

(+) (+) 
(+) (+) 
+ +  + +  

++++ ++ 
+ + +  

Enzymaktivit/~t: O=negativ, (+)=schwach positiv, q-=positiv, q-q-=deutlich posi- 
tiv, + + + ~ stark positiv. 

Sogenannte ~bergang.s/ormen, d.h. ortsst/tndige Zellen, die aufgrund ihrer 
Enzymausstattung in einer Entwieklungsreihe zwisehen die cytochemisch deutlich 
ungerscheidbaren Gewebseosinophilen und Bindegewebs- bzw. glatten Muskel- 
zellen eingeordnet werden k6nnten, waren bei unseren Untersuehungen, auch 
w/~hrend der versehiedenen Cyclusphasen, nieht naehweisbar. Bei der Annahme 
einer ortsst&ndigen Entstehung der eosinophilen Leukocyten im Uterus aus Fibro- 
blasten (GANsL~, 1954) bzw. Zellen des I~ES (J6cgL] 0 oder - -  wie GANSLER 
(1956) aufgrund neuerer elektronenmikroskopiseher Untersuchungen vermutet  - -  
aus glatten Muskelzellen w~ren solche Zwisehenstadien etwa bei der alkalisehen 
Phosphatasereaktion jedoeh zu erwarten gewesen. Ganz im Gegensatz hierzu 
abet standen bei der Rat te  den fermentreiehen Gewebseosinophilen fermentarme 
oder negative glatte Muskelzellen gegenfiber, umgekehrt bei der Maus v611ig 
fermentnegative Gewebseosinophile einer ausgesprochen fermentreichen Musku- 
latur (vgl. Tabelle 1). Xhnlich ergaben sieh bei der differenzierten Darstellung der 
mitochondrial gebundenen Cytochromoxydase und der in den eosinophilen Gra- 
nula lokalisierten Myeloperoxydase keinerlei Anhaltspunkte ffir die yon GASSLEI~ 
(1956) angenommene Transformation der Mitochondrien glatter Muskelzellen in 
die spezifischen Granula der Gewebseosinophilen. Aueh neuere elektronenmikro- 
skopisehe Untersuchungen yon BA~G~A~ und K~ooP lassen eine solche Um- 
wandlung unwahrseheinlich erscheinen. 

Es fehlen aueh im Uterus sowohl morphologiseh (SoHuLz) als aueh enzym- 
histoehemiseh alle l~eifungsstufen, wie sie bei der normalen Eosinopoese im Kno- 
chenmark anzutreffen sind. Trit t  doeh z.B. bei der Ratte  bereits in den zum Teil 
nichtringkernigen Promyeloeyten und Myeloeyten eine alkalisehe Phospha, tase- 
aktivitat auf. Auch die ,,Myeloperoxydase" ist bekanntlich sehon in den friihen 
Reifungsstufen der eosinophilen Entwicklungsreihe im Knoehenmark der Ratte  
und Maus naehweisbar, w/~hrend bei unseren Untersuehungen am Uterus keine 
solehen Ubergangsformen zwisehen ortsst~ndigen Zellen und Gewebseosinophilen 
mit einer Myeloperoxydaseaktivit/it gefunden wurden. 
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Von den Gewebseosinophilen im Uterus der beiden untersuchten Tierspecies 
lie~en sich ferner aufgrund ihrer Enzymausstattung nicht eosinophil granulierte 
Leukoeyten abgrenzen, die besonders im Metoestrus und Dioestrus oder nach der 
Kastration nieht nur in das Vaginallumen eindringen, sondern auch subepithelial 
im Uterusstroma angetroffen werden und yon hier aus die Mueosa durehwandern. 
JScmm leitet diese Ze]len yon den Gewebseosinophilen ab, die, je n~her sie der 
endometrialen Schleimhaut zu ]iegen kommen, eine zunehmende Segmentierung 
des Kernes sowie einen Verlust der eosinophilen Granula zeigen sollen. Bei den 
vorliegenden Untersuchungen konnten diese eosinophil granulierten Zellen jedoch 
eindeutig als neutrophile Leukocyten identifiziert werden, da sie eine Aktivit~t 
der Naphthol ASD-Chloroaeetat-Esterase besitzen. Dieses Enzym ist nicht nur 
ffir die neutrophilen Granuloeyten des Menschen typisch, sondern li~l~t sich aueh 
in den entsprechenden Zellen der Ratte und Maus nachweisen, wi~hrend es jedoch 
sowohl in den eosinophilen Blur- und Knoehenmarksze]len (MOLONEu U. Mitarb.) 
als auch in den Gewebseosinophilen yon H~utehenpriiparaten des subcutanen 
Bindegewebes (Sc~AEFW~ U. FISC~EI~) fehlt. In keinem Fall wurde bei unseren 
Untersuchungen ein Durehwandern yon Eosinophilen durch das Epithel yon 
Uterus oder Vagina beobaehtet. 

Die Ergebnisse unserer vergleichenden enzymhistoehemisehen Untersuehun- 
gen, die die Grundlage ffir weitere Experimente darstel]en, ufid bei denen gezeigt 
werden konnte, dab nicht nur das Enzymmuster der Gewebseosinophilen im 
Uterus yon l~atte und M~us vSllig mit der Fermentuusstattung in den eosino- 
philen Blutzellen der jeweiligen Tierart fibereinstimmt, sondern dab auch sog. 
~Jbergangsformen zwisehen den enzymhistochemiseh deutlieh differierenden orts- 
st~ndigen Zellen und den Uteruseosinophilen feh]eu, lassen eine hi~matogene Her- 
kunft der eosinophilen Leukocyten im Uterusstroma vermuten. Die vorliegenden 
Experimente haben weiterhin die Frage aufgeworfen, ob sich die versehiedenen 
fi~rberisehen und enzymhistoehemisehen Eigensehaften der Gewebseosinophilen 
bei der Alterung gleichzeitig oder in einer bestimmten Reihenfolge vers 
Wir haben bei unseren zuns nur orientierenden Untersuehungen an den Uteri 
kastrierter Tiere den Eindruck gewonnen, dad die Peroxydasereaktion am li~ngsten 
erhalten bleibt. Die Kli~rung dieser Frage wi~re besonders auch im tIinblick auf 
die in letzter Zeit lebhaft diskutierte funktione]le Bedeutung der Eosinophilen 
(VAvG~N; Gnoss; A~c~R) nnd ihr endg(iltiges Schieksal im Gewebe yon In- 
teresse. 

Zusammenfassung 
Vergleichende enzymhistoehemisehe Untersuchungen haben gezeigt, dab die 

Gewebseosinophflen im Uterus yon Ratte und Maus in ihrem Enzymmuster vSllig 
mit der Fermentausstattung in den eosinophilen Blntzellen der jeweiligen Tierart 
fibereinstimmen, und zwar aueh insofern, als sie die bekannten speeiesbedingten 
Unterschiede hinsichtlich der alkalisehen Phosphatase der Blutleukoeyten auf- 
weisen: Ws die Eosinophilen im Uterusstroma bei der l%atte eine starke 
Aktivits der alkalisehen Phosphatase besitzen, fehlt dieses Enzym in den ent- 
spreehenden Zellen der Maus. Die in den Uteruseosinophi]en nachgewiesene 
Mye]operoxydaseaktiviti~t lieg sich eindeutig yon der in allen Ze]len vorkommen- 
den Cytoehromoxydase abgrenzen. Sogenannte ~bergangsformen zwisehen den 
enzymhistochemisch deutlieh differierenden ortssti~ndigen Bindegewebs- und 
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g la t t en  Muskelzel len und  den Gewebseosinophi len wurden  n ieht  beobachte t .  Die 
Ergebnisse  der  vor l iegenden  Unte r suehungen  sprechen f/Jr eine h/~matogene Her-  
kun f t  der  sog. Gewebseosinophi len im Ute rus  der  Nager.  

A Comparat ive Study of the  Tissue Eosinophiles in the Uterus of the Rat and Mouse 

Summary 

Compara t i ve  enzyme-his tochemica l  s tudies  were per formed  on the  t issue 
eosinophiles of the  u te rus  of the  r a t  and  mouse.  Resul t s  disclosed, t h a t  the  enzyme 
p a t t e r n  of these eosinophiles is ident ica l  to  t h a t  of the  blood eosinophiles of the  
respect ive  animal ,  especial ly  in regard  to the  known species-specific differences 
of the  l eukocyte  a lka l ine  phospha t a se :  The eosinophiles in the  u ter ine  s t roma  
of the  r a t  showed a s t rong a lka l ine  phospha tase  ac t iv i ty ,  whereas this  enzyme 
was absent  in the  corresponding cells of the  mouse.  The mye lope roxydase  a c t i v i t y  
of the  u te r ine  eosinophiles could be sha rp ly  d is t inguished  f rom the  cy toehrome 
oxidase a c t i v i t y  presen t  in all  cells. No so-called t r ans i t ion  forms could be ob- 
served be tween  the  connect ive t issue cells or smooth  muscle  cells of the  u te rus  
and  the  enzyme-h is tochemiea l ly  ve ry  different  t issue eosinophiles.  The presen t  
resul ts  ind ica te  the  t issue eosinophiles in the  u te rus  of the  roden t  or iginate  
hematogenous ly .  
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