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Das H/ tmoglobin  und  seine n~heren Abk6mml inge  s ind in ihren sioektralen 
Eigenschaf ten  gu t  bekann t .  Dagegen  g ib t  es fiber das  H/~mosiderin bzw. Sider in  
nur  wenige Unte rsuehungen ,  die zu ganz verschiedenen t~esul ta ten geffihrt  haben  
(W~LLS U. Mitarb . ,  1962; SC~]~IBER U. Mitarb . ,  1960). 

I n  der  folgenden Un te r suehung  sollte gekls  werden,  welche spek t ra l en  Eigen- 
sehaf ten  das  t I / imos ider in  versehiedenen Ursprungs ,  versehiedener  Loka l i sa t ion  
und  Al te rs  hat .  Es  wurde  versueht ,  die au f t r e t enden  Absorpt ionsgipfe l  im Ver- 
gleieh zu denen  b e k a n n t e r  Subs tanzen  zu identif izieren.  

~/Iethodik 
Die Spektren von Eisenl6sungen wurden mit dem Spektralphotometer yon Zeiss (PM Q II) 

bei einer Spaltbreite yon 3 m~ aufgenommem Die Fiille 811/62, 308/62 and 985/61 sowie 
840/62 entstammen dem Sektionsmaterial, der Fall 3854/62 dem Einsendungsgut des In- 
stitutes (FormMinfixation). 

Tierversuche: 
Injektion yon Fe(OH)z. 10 M~usen wurden 0,4 ml einer 0,8 % igen Fe(OH)a-LSsung (5 % ige, 

saure Stamml5sung yon Merck, Nr.3900) subcutan injiziert. Die Tiere wurden nach 6, 8, 
16, 25 nnd 31 Tagen getStet, die IIaut mit subcutanem Gewebe und Muskulatur excidiert 
und 3 Std in Carnoyscher L6sung fixiert. Die Paraffineinbettung erfolgte in iiblicher Weise. 
Ein Tell des Materials wurde im Kryostaten un~ixiert gesehnitten. 

Implantation von Blut: 10 l~atten wurden 0,5 ml geronnenes l~attenblut in eine Binde- 
gewebstasche im Bereiche der N~ckenhaut implantiert. Das Gewebe wurde nach 6, 14, 21 
und 31 Tagen excidiert, in Carnoyscher LSsung fixiert und in P~raffin eingebettet. Vereinzelt 
wurden Kryostatschnitte angefertigt. 

Alle Pr~parate wurden auf Quarzobjekttrager aufgezogen, entparaffiniert und in wasser- 
freies Glycerin eingedeckt. 

Mikrospektrophotometrische Messungen: Die Messungen wurden zum Tell mit dem Geri~t 
yon TItOI~ELL und -~EaMA~ (1957), zum Tell mit dem UMSP yon Zeiss vorgenommen. 
Beide Gerate sind mit der ~chromatischen Optik yon Zeiss ausgeriistet. 

Arbeitsbedingungen: Ger~t yon THORELL und ~-K~MA~: nA Kondensor 0,3--0,6; nA 
Objektiv 0,85--1,0; GrSge des Mel~punktes 0,5--1,5~z; UMSP: nA Kondensor 0,3; nA 
Objektiv 0,85; Gr6Be des Megpunktes 0,5 ~. In beiden Ger~iten wurde die Absorption gegen 
die Wellenlange automatiseh registrierend gemessen. Insgesamt wurden 120 Spektren auf- 
genommen. 

* Herrn Professor TI~M zum 70. Geburtstag gewidmet. 
** Mit Unterstiitzung der Deutsehen Forschungsgemeinsehaft und 

*** der ,,Therese och Johgn Anderssons Minne". 
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Ergebnisse 
In  tier folgenden Darstellung werden repr/~sentative Absorptionskurven der 

jeweiligen Untersuchungsreihe mitgeteilt und die Abweiehungen davon besehrie- 
b e n .  

1. Erythrocyten 

Ffir die Analyse und Deutung cter beim H~mosiderin auftretenden Absorptions- 
spektren geht man am besten vom Spektrogramm yon Erythroeyten aus. Abb. 1 
zeigt die typische Absorptionskurve eines Erythrocyten in einer mensehlichen 
Lunge bei ehroniseher Blutstauung (For- 
malinfixation). Die Maxima kommen hier 
eindeutig zum Vorschein: Der breite 
Gipfel bei 270 m~ ist durch tyrosin- and 
t ryptophanhal t ige Eiweil?k6rper bedingt 1. 
Das schwache Maximum bei 337 m~ ist 
der Anwesenheit yon Eisen in Verbindung 
mit H/~m und der steile Gipfel bei 417 m~ 
der Soretbande des Hgmoglobins zuzu- 
ordnen. In  gleicher Weise gehSren die 
kleineren Maxima bei 533 und 555 m~ der 
Hiimgruppe an. In  anderen F/~llen vom 
Sektionsmaterial konnten prinzipiell die 
gleiehen Spektren naehgewiesen werden, 
die Gipfelbildungen waren manehmal  
nieht so deutlieh ausgepr~gt (postmortale 
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Abb. 1. Absorptionskurve eines :Erythrocyten aus 
der Lunge (985/61, chronische Stauungslunge) 

Vergnderungen mit Auftreten versehiedener H/imoglobinderivate ~.). Die Soret- 
bande war in allen F/illen deutlieh, der Gipfel um 550 m~ zeigte sich allerdings 
h~ufig verwaschen, die sehwache Absorption bei 330--340m~ fehlte 5fters. Die 
Proteinabsorption bei 270--280 m~z war immer vorhanden. 

Diese Versuche zeigen, dab auch unter den komplexen Einfltissen, denen das 
Sektionsmaterial ausgesetzt ist (Autolyse usw.), die wesentlichsten spektralen 
Eigenschaften des H/imoglobins erhalten bleiben. 

Fiir die Interpretat ion der in den nachfolgenden Spektren immer wieder auf- 
tauchenden Absorption bei 330--350 m~ wurde 

2. Eisen in LSsung und nach subcutaner Injekt ion 

untersucht. Abb.2 zeigt, dab die Spektren yon sauren Eisenl6sungen [Fe(OH)3 
und Fe(C1)3 ] ein deutliches Maximum bei 325--330 m~ aufweisen. Das gleiehe 
Maximum, jetzt  allerdings in einem breiteren Bereich zwischen 320--360 m~, 
stellt sich anch in den Sideringranula nach subeutaner Injektion yon Fe(OtI)a 
dar (Abb. 3). 

Mikroskopisch sieht man 6 Tage nach der Injektion kleine Gruppen yon tIistiocyten im 
Fettgewebe, teilweise auch zwischen den Muskelfasern, die im Cytoplasma zahlreiche feine 
Hgmosideringranula aufweisen (Berliner Blau-l%eaktion positiv). ])as Gewebe ist abet auBer. 

1 Die Extinktionskurven sind logarithmisch au~gegragen, da hierbei die Absorptions- 
maxima besser zum Vorschein kommen. In den Abb. 3--6 ist der Logarithmus der Extink- 
tion angegeben. Die Kurven sind dadurch unabhgngig yon ihrer H6he miteinander vergleich- 
bar (sogenannte Farbgleichheitskurven). 

Virchows Arch. path.  Anat. ,  Bd. 340 2 4  
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d e m  d i f fus  y o n  E i s e n  i m p r / i g n i e r t .  B i s  z u m  3 1 . T a g  n i m m ~  d ie  Z a h l  d e r  t I i s t i o c y t e n  zu,  s ie  
l a g e r n  s i ch  zu  g rSBeren  G r u p p e n  z u s a m m e n  u n d  d ie  G r a n u l a  w e r d e n  g r o b s c h o l l i g .  

Abb. 3 zeigt eine Auswahl der Spektren im Vergleich zu einem Erythrocyten 
in einem dem Eisengranulom benachbarten Blutgef/~13. Der Erythrocyt  1/~Bt zwei 
deutliche Gipfelbildungen bei 275 und 412 m~ (Soretbande) erkennen, sowie ein 
schwaches Maximum bei 350 mix. Oanz 
/~hnlich sind die Kurven (Nr. 2 und 3 in 
Abb.3) yon Sideringranula, die 6 Tage 
nach der Injektion der EisenlTsung 
auft, reten. Prinzipiell besteht kein 
Unterschied zwischen carnoyfixierteln 
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Abb. 2 Abb. 3 
Abb. 2. Spektrogramm einer 0,1%igen sauren wi~Brigen Fe(OH)~-LSsung und einer 0,5%igen Fe(Cl)3-L6sung 

(1 cm Schichtdicke, Spektralphotometer) 
Abb. 3. Absorptionsspek~ren yon einem :Erythrocyten (1) und Siderln nach Injektion yon Fe(OH)~ subcutan 
(Maus). 2 Feink6rnige und 3 grobkTrnige Sideringranula in His&iocyten (6 Tage nach Injek~ion). 4 25 Tage 
und 5 31 Tage nach Injektion (Kryostatschnitte). Die Extinktionen bei 275--280 m~ be~ragen in 1 0,6; in 2 

0,57; in 3 1,15; in g 0,29 und in 5 1,45 

Material und Kryostatschnitten. Die Soretbande war 6 Tage nach Injektion immer 
nachweisbar. Auff~llig ist, dab die Granula eine organisehe Trggersubstanz aus 
tyrosin- und tryptophanhalt igen EiweiBkSrpern mit einem Maximum bei 270 bis 
280 m~ aufweisen und auBerdem einen Gipfe] um 400--420 m~ zeigen. Die Aus- 
buchtung der Kurve um 330---350 m~ ]iegt in der gleichen GrSBenordnung wie 
in den Erythrocyten naehweisbar. Mit zunehmendem A]ter und GrTBe der Gra- 
nula verschwindet die Soretbande und es resultiert ein Spektrum, welches durch 
Gipfel bei 275 und 350--360 m~ gekennzeichnet ist (Kurve 4 und 5 in Abb.3). 
An insgesamt 30 Kurven war das Maximum bei 270--280 m~ immer nachweisbar, 
ebenso die Absorption um 350 m~ (Schwankung 330--360 rag). Bei Pr~paraten 
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fiber 25 T~ge naeh der Eiseninjektion war die Soretbande nicht mehr zu sehen. 
Fast alle Kurven lassen einen deutliehen Anstieg des Streulichtes mit zunehmend 
kfirzerer Wellenl/~nge erkennen. 

Aus diesen Untersuchungen l~tBt sieh schlieBen, dab bei Injektionen yon 
Eisenhydroxyd neben Eisen Hgmoglobin mit in den Sideringranula vorhanden 
ist, welches mit zunehmender Dauer abgebaut wird, bzw. verschwindet. Auff/~llig 
ist die in manchen Prgparaten (5 yon 30 Kurven) auftretende sehwache Absorp- 
tion im Bereiche yon 475--480 m~z. Vielleieht kann man diese Absorption kom- 
plexen Eisenverbindungen zuordnen. 

3. H~imosiderin nach Implantation von Blut 

lqach 6 Tagen finder man im subcutanen Binde- und Fettgewebe einen groSen Komplex 
geronnenen Blutes, der vom Rande her vom Granulationsgewebe resorbier~ wird. In den 
grol]en Histiocyten sieht m~n hier kleine H~mosideringranula. l~ach 14 T~gen ist die Organi- 
sation schon weiter fortgeschritten und das Granu- 
lationsgewebe enth~lt reichlich Histiocyten mit 
H~mosiderin. 21 und 31 Tage sparer ist das Blur voll- 
st/~ndig resorbiert und die hgmosiderinhaltigen Histio- 
cyten liegen dicht beieinander. Das Granulations- 
gewebe weist schon eine deutliche 1%serbildung auf. 

Die Spektren (Abb.4) lassen wiederum die 
typisehen Schwerpnnkte um 280, 320--350 und 
um 400 m~z erkennen. Mit zunehmender Dauer 
der Implantation verschwindet die Soretbande 
und es bleiben nunmehr nur die ersten beiden 
Gipfel erhalten. Allerdings sind die Kurven 
auch am 31.Tage noeh sehr breit angelegt (vgl. 
Nr.3 in Abb. 4), so da~ man hier noeh eine 
tt~moglobinkomponente vermuten kann. Nur 
in 2 yon 15 Kurven nach 31 Tagen war noeh 
eine sehwache Ansbuehtnng der Kurve um 
400 m~z vorhanden, die meisten fielen in diesem 
Bereich steil ab (Abb.4, Kurve 4). 

d. Hiimosiderin des Menschen 

Ffinf verschiedene F/ille wurden untersucht. 
1. Grobschollige H~Lmosideringranula in Sidero- 

phagen einer alten organisierten Thrombose der Arteria 
carotis interna nach RSntgenbestrahlung eines Ton- 
sillencarcinoms (811/62). 
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Abb. 4. Absorp t ionsspekt ren  von  experi-  
mentel l  e rzeugtem t t~mos ider in  nach  
I mp lan t a t i on  yon Blut.  1 Feine  Granula  
in t t i s t iocy ten  a m  6 . T a g  (]~ 280 mI~ 
=0 ,22) .  2 Grobes Granu lum in e inem 

His t iocy ten  a m  2i .  Tag  (E 280 m ~  = 0,66). 
3 Grobscholliges t t~mosider in  nach  
31 Tagen  (E 280 m t z ~  0,55). 4 Grob- 
scholliges t t~mosider in  nach 3 i  Tagen  

(E 280 m ~  ~ 0,5) 

2. H~mosiderin in Alveolarphagocyten bei chronischer Stauungslunge (Mitralstenose) 
(985/6].). 

3. tt~mosiderin in tier Milzpulpa bei einer h~molytischen Anemic (840/62). 
4. Sterazellen- und Leberzellsiderose bei subchronischer Leberdystrophie (308/62). 
5. H~mosiderin am Rande eines nicht ganz frischen Milzinfarktes (3854/62). 

Bei den Absorptionsspektren (Abb. 5) k6nnen zwei Typen yon Kurven unter- 
sehieden werden: 1. Spektren mit einer ausgepr/~gten Soretbande bei 415 m~z 
(Knrve 1 und 4) nnd 2. solche ohne oder mit nut ganz geringer Ausbuchtung 
in diesem Bereich (Kurve 2 und 3), Alle Spektren zeigen ein deutliehes Maximum 
bei 275--280 m~z, die Absorption bei 350 m~z (Schwankung 340--360 m~z) ist 

24* 
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ebenfalls immer vorhanden, kommt aber, wie in Kurve 2, manchmal nur als 
breiter, flacher Buckel zum Vorschein. In  Alveolarphagocyten finder sich auch 
hin und wieder ein schwacher Gipfel bei 536 m~. In manchen Fiillen, z.B. in 
Kurve 3 mit sehr hoher Absorption bei 360 m~, ist auch um 470 m~ eine schwache 
Absorption vorhanden. Das Siderin des Menschen l~Bt also die gleichen spektralen 

logE ~8~ Eigenschaften wie das experimentelle 
Siderin nach Eisen- oder Blutimplan- 

3G~ 
ration erkennen. Die Absorption der 
organischen Tr~gersubstanz ist immer 
vorhanden, die Eisenabsorption mehr 
oder weniger deutlich, die Soretbande 
kann in ihrer Intensit/it wechseln und 
die Absorption um 470 m~ ist nur 
vereinzelt zu sehen. 
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Abb. 5 Abb. 6 

Abb. 5. Absorptionskurven yon Siderin des ]~enschen. 1 Feinscholliges It~imosiderin in Itistiocyten am Rande 
eines MJlzinfarktes (8854/62) (E 275 ml~ = 0,5). 2 Grobscholliges tI$imosiderin einer organisierten Thrombose 
(811/62) (]~ 280 m g =  1,2). 3 Siderin in Sternzellen der Leber (808/62) (E 275 m~ = 1,45). 4 Grobscholliges Hi~mo- 

siderin in Alveolarphagocyten bei ehronischer Stauungslunge (985/61) (E 270 roll = 1,1) 

Abb. 6. Absorptionskurven vom ttlimosiderin nach Pr~paraten yon W~LLS nnd WOT.KE~ (1962). 1 Die Kurve 
yon W ~ L S  und WOLKEN (log. umgezeichnet). 2 und 3 Typisohe Kurven nach eigenen Messungen 

Protoporphyrin, wie yon W~Lx~s und WOLKrN (1962) mitgeteilt, konnte auf- 
grund einer ausgedehnten Nachpriifung mit Messungen an 20 verschiedenen 
Stellen an den yon den Autoren freundlicherweise fiberlassenen Pri~paraten in 
den H~imosideringranula nicht nachgewiesen werden (Abb. 6). 

Diskussion 
Nach den Untersuchungen yon GEDIGK (1958, weitere Literatur dort) ist das 

Siderin an eine organische Tr~gersubstanz gebunden, die Kohlenhydrate, Pro- 
teine und Lipoide enth~ilt. Die vorliegenden Untersuchungen haben gezeigt, dab 
darfiber hinaus in den meisten Fiillen auch noch Hi~m enthalten ist und die Eisen- 
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komponente im ungef/trbten Pr/tparat aufgrund einer Absorption im Bereiehe 
yon 330--350 m~ sieher zu identifizieren ist. 

In friiheren Untersuehungen zusammen mit GEDIGK (SOtIt~EIBER n. Mitarb., 
1960) konnten wit kl/iren, dab das H/~mosiderin keine Desoxyribonueleotide ent- 
h/ilt, wie WS~tLBR u. Mitarb. (1959) mitgeteilt hatten. Aus den vorliegenden 
Messungen geht ebenfalls einwandfrei hervor, dal3 im Bereiehe yon 260 m~ (Ab- 
sorption der Purin- und Pyrimidinbasen) kein Absorptionsmaximum vorliegt, die 
Kurven dagegen hier konstant ein Minimum aufweisen. Die relativ hohe Lage 
des Minimums diirfte dureh die Absorption der Aminos/turen Tyrosin nnd Trypto- 
phan in diesem Bereieh nnd Streulieht bedingt sein. Augerdem beginnt hier 
sehon zum kiirzeren UV hin steigend die Absorption der anderen Aminosguren. 
Zudem soll naeh KWART U. Mitarb. (1958) Eisen in Anwesenheit yon Histidin 
eine Absorption bei 250 m~ aufweisen. 

Ganz eindeutig zu identffizieren ist in allen Messungen die Absorption der 
tyrosin- und tryptophanhaltigen Eiweigk5rper mit ihrem Maximum bei 270 bis 
280 m~. Es handelt sieh hierbei um die organisehe Trggersubstanz (vgl. ScI~Br- 
BEE U. Mitarb., 1960). 

Die UV-Absorption des Eisens ist ein sehr komplexes Problem. In w/~grigen 
oder leieht sauren L6sungen [Fe(C1)s oder Fe(OH)s ] findet man immer ein Maxi- 
mum bei 330 m~ (vgl. Kiss). 

Die Lage dieses Absorptionsgipfels ist abet aul]erordentlieh stark yon ver- 
sehiedenen Faktoren, wie der Art des L6sungsmittels, der Konzentration, der 
Art des Eisenkomplexes (Chelatbildung), dem pH nsw. abh/~ngig. Im H~mo- 
siderin ist das Maximum h~ufig sehr breit und der Sehwerpunkt der Absorption 
kann sieh maximal yon 320--360 m~ versehJeben. Diese Verlagerung steht in 
keinem eindentigen Zusammenhang zur GrSBe der H/~mosideringranula oder dem 
Alter des H/~mosiderins bzw. zu anderen morphologisehen fagbaren Kriterien. 
Bei dieser Sehwierigkeit des ganzen Problems kSnnen wir nieht entseheiden, 
welehe Faktoren f/Jr die Maximnmwanderung verantwortlieh sind. Aueh die 
Frage, in weleher Form (komplexgebunden ?) die Eisenmolekfile vorliegen, 1/~Bt 
sieh kaum entseheiden. Inwieweit man aus der H6he der Absorption t~fieksehlfisse 
auf den Eisengehalt ziehen kann, mug ebenfalls offen bleiben, zumal die Dieke 
der Sehnitte nieht bekannt war nnd eine exakte Kurvenanalyse dureh den in 
vielen Fallen sehr hohen Streuliehtanteil sehr sehwierig ist. Hinzu kommt, dag 
aueh eine anormale Dispersion im Absorptionsmaximum nieht vSllig auszu- 
sehlieI3en ist. 

Die Soretbande des H/~ms war fast in allen Sideringranula naehznweisen, 
ohne dal~ wit ans der exakten Lage des Maximums in den fixierten Pr~paraten 
Riieksehlfisse auf die Art des tI/~ms ziehen wollen (HbO2=414 m~t, HbCO = 
420 m~, MetHb =406  m~). Beim H/~mosiderin, welches dureh den Abban yon 
H/~moglobin (Blntimplantation und im mensehliehen Organismus) entstanden 
ist, kann man sieh die Anwesenheit der Pyrrolringe reeht gut vorstellen. Mit 
zunehmendem Alter des Hgmosiderins wird das Hgmoglobin offenbar abgebaut, 
da wit naeh 31 Tagen beim experimentellen Hamosiderin keine Absorption bei 
410~420 m~ mehr naehweisen konnten. In Pr/~paraten vom Mensehen (Sektions- 
material) ist es mSglich, dab es zu einer sekundgren Imbibition des H/~mosiderins 
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mit It~moglobin gekommen ist (postmortale Hiimolyse, H&moglobin in der 
Fixierungsflfissigkeit ). 

Zun~chst iiberraschend war die Tatsache, da~ aueh bei subcutaner Injektion 
yon Eisen die Sideringrannla eine Soretbandc aufwiesen. Wir mfissen annehmen, 
dab es bei der Injektion zu geringen Blutungen gekommen ist und die Makro- 
phagen nicht nur Eisen, sondern auch H~tmoglobin mit aufgenommen haben. 
Eine sekunds Imbibition mit tts kSnnte ebenfalls eine Rolle spielen, 
obwohl in Kryostatschnit ten gleiche Spektren nachzuweisen waren. Die vor- 
liegenden Untersuchungen lassen demnach den Schlu]~ zu, dal~ H~mosiderin 
mit zunehmendem Alter die Hi~mkomponente vcrliert und Eisen verschicdener 
Herkunft  immer an Protein gebunden ist. 

Zusammenfassung 
In mikrospektrophotometrischen Untersuchungen wurden die physikalisch- 

optischen Eigenschaften des I-I/~mosiderins bzw. Siderins untersucht. Ausgehend 
vom Absorptionsspektrum von Erythrocyten und LSsungen von Fe(OH)3 konn- 
ten die auftretenden Absorptionsspektren im experimentell erzeugten Siderin 
(Injektion von Eisenl6sung) und Hi~mosiderin (Blutimplantation) sowie mensch- 
liehem Siderin gekl~rt wcrden: 

1. Die Absorption bei 280 m~ ist auf die proteinhaltige organische Trgger- 
substanz mit tyrosin- und tryptophanhaltigen EiweiBkSrpern zurfickzuffihren. 

2. Die Eisenkomponente im Siderin bedingt eine Absorption bei 330--360m~, 
wobei die Lage des Absorptionsmaximums yon verschiedenen Faktoren abhgn- 
gig ist. 

3. Die Soretbande (urn 410 mB) war nicht konstant nachweisbar. Mit zu- 
nehmendem Alter von experimentell erzeugtem Siderin und Hgmosiderin ver- 
sehwindet die Absorption bei 410 m B. 

4. Menschliches Siderin weist gteiehe Absorptionseigenschaften auf, wobei die 
Hi~mkomponente fehlen kann. 

Mierospeetrophotometrie Studies of Hemosiderin 
Summary 

The physical-optical properties of hcmosiderin or siderin were investigated 
microspectrophotometrically. Based on the absorption spectrum of erythrocytes 
and of Fe(Ott)a solutions, the absorption maxima occuring in experimentally 
induced siderin and hemosiderin (by injecting the iron solution and by implan- 
tation of blood) could be defined, as well as in human siderin: 

1. The absorption at 280 m~ is due to the organic protein carrier-substance 
containing tyrosin and tryptophanc. 

2. The iron component in the siderin causes an absorption at 330--360 m~. 
The position of the maximum of the absorption depends on different factors. 

3. The soret band (around 410 m~) could not be demonstrated constantly: 
with increasing age of the experimentally induced siderin and hemosiderin, 
the absorption disappears at 410 m B. 

4. Human siderin shows the same properties of absorption, yet the compo- 
nent haem may be missing. 
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