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Influence o/Glucocorticoids on the Lymph-Node 
Summary. Two series of experiments were carried out to study the changes in inguinal 

lymph nodes of the white mouse after a single intraperitoneal injection of a water-soluble 
glucocorticoid (Solu-Deeortin-It). Light microscopy as well as electron microscopy were 
employd. In both series of experiments the lymph nodes decreased in weight during the 
first 12 hours. This was mainly due to an increased outflow of lymphocytes. A significant 
time-dosage relationship was observed, as determined by using lymphocytic damage as 
criterion. Electron microscopy showed the early changes in the lymphocytes and small 
reticulum cells to be partial disintegration of the nuclear membrane, focal chromatolysis 
and an increasing condensation of chromatin and nucleolar material. These findings point 
to primary damage of the cell nucleus. The damaged cells are phagocytized by histiocytes. 
After 24 hours the damagec aused by the glucoeorticoid subsides, the cortex of the lymph- 
nodes is repopulated and the weight of the lymph nodes as well as the number of ]ymphocyten 
in the peripheral blood returnes to normal. 

Zusammen/assung. In zwei Versuehsreihen wurden die durch eine einmalige intra- 
peritoneale Injektion eines wasserl6sliehen Glueoeortieosteroids (Solu-Deeortin-H) aus- 
gel6sten Ver~tnderungen in den inguinalen Lymphknoten der weigen Maus lieht- und 
elektronenmikroskopisch untersueht. 

In beiden Versuchsgruppen nimmt in den ersten 12 Std das Gewieht der Lymphknoten 
haupts~ehlieh infolge einer vermehrten Aussehwemmung der Lymphoeyten ab. Fiir das 
Ausmag der ZellsehEdigung ist eine eindeutige Dosis-Zeitabh/~ngigkeit naehweishar. Elektro- 
nenmikroskopisch hestehen die FriihverEnderungen in den Lymphocyten und kleinen 
l~eticulumzellen in einer partiellen AuflSsung der Kernmembran, in herdf6rmigen Chroma- 
tolysen und einer zunehmenden Kondensation der Chromatin- und nucleol~ren Substanz. 
Diese Befunde weisen auf eine prim~re Sehgdigung der Kerne hin. Die geschEdigten Zellen 
werden yon tIistioeyten phagoeytiert und abgebaut. Naeh 24 Std ist die dureh das Glueo- 
eortieosteroid gesetzte Zellseh/~digung abgeklungen, die Lymphknotenrinde repopularisiert 
und das Lymphknotengewieht ebenso wie die Zellzahl im pheripheren Blur weitgehend 
normMisiert. 

Uber  die Wirkungsweise yon Nebennierenr indenhormonen,  Nebennierenr inden-  
ex t rak ten  bzw. entspreehenden synthet isehen Substanzen auf das lymphat isehe 
System besteht  noeh keine v611ige Klarhei t .  Aus klinisehen Beobaehtungen u n d  
experimentel len Unte r suehungen  ist naeh langfristiger Appl ikat ion kleiner Dosen 
von Glueoeortieosteroiden eine Invo lu t ion  vor allem der L y m p h k n o t e n  be ka nn t  
(AKERT U. Mitarb.,  1950; G~U~DMA~N, 1958; DOVGI~EI~TY U. Mitarb.,  1964; 
HINRICI~S~ u. PRI~DULL, 1966). Die Reduk t ion  der lymphat i sehen  Organe 

* Herrn Prof. Dr. W. MASS.OFF zum 60. Geburtstag in Verehrung gewidmet. 
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n immt  mit  steigender Dosis zu und fiihrt nach 1/ingerer Verabreiehung zum fast 
vSlligen Schwund yon Thymus  und Lymphkno ten  und zur hochgradigen Atrophie 
der Milz. Wenige hohe Dosen yon Glucocorticosteroiden bewirken eine akute und  
passagere Regression im lymphat ischen System. Diese besteht  in einer Gewichts- 
abnahme und Lymphopenie  der Lymphknoten ,  unter  Umst/ inden treten auch 
Nekrosen auf. Der Angriffspunkt  der Glucocorticosteroide an den Zellen des 
lymphat ischen Systems ha t  sieh bisher histologisch nicht  sicher erkennen lassen. 
Es wnrde deshalb versucht,  Ar t  nnd Ablanf der cellul/~ren Ver/inderungen im 
Lymphkno ten  nach einer einmaligen Glucocorticosteroidgabe durch eine kom- 
binierte licht- und  elektronenoptische Analyse zu erfassen. 

Material und Methode 
Untersucht wurden die inguinalen Lymphknotert yon 96 erwachsencn m~nnlichen 

NMRI-M~usen (Lieferant: Dr. E. Hagemann, B6singfeld, Lippe); Durchschnittsgewicht 
ca. 20 g, Alter der Tiere 5--6 Wochen. Intraperitoneal injiziert wurde Solu-Deeortin-H 
(Merck) = Prednisolon-21-hemisuccinat-Natrium, das sich wegen der schnellen Resorption 
und des raschen Wirkungseintrittes als geeignet erwies. Wirkungseintritt und Dosish6he 
wurden im Vorversuch ermittelt. Verabreicht wurden Dosen yon 0,01, 0,1, 1,0 und 5,0 Solu- 
Decortin-H pro Gramm/KSrpergewicht. Eine Dosis yon 0,01 mg wurde gut tolericrt, yon 
1,0 mg erwies sich Ms toxisch. Nach einer ])osis yon 5,0 mg gingen Mle Tiere in der crsten 
Stunde nach der Injektion ein. Zur Kontrolle des gestMtlichen Ablaufes der Veri~nderuugen 
in den Lymphknoten wurdcn die Tiere nach 1, 3, 6, 12, 24 und 48 Std get6tet. Ffir den 
I-Iauptversuch wurden 72 M~use verwendet. Eine Gruppe (30 Tiere) erhielt 0,01 rag, die 
andere (ebenfalls 30 Ticre) 1,0 mg Solu-Decortin-H pro Gramm/K6rpergewicht intra- 
peritoneal, den 12 Kontrolltieren wurden 0,5 cm a physiologische KochsMzlSsung injiziert. 
Wegen der nahezu vollstSmdigen NormMisierung der Lymphknoten nach 24 Std wurde im 
H~uptversuch auf die Untersuchung nach 48 Std verzichtet. 

Die Lymphknoten warden gewogen, vom Herzblut Ausstrichpr~parate (F/irbung nach 
PAPPE~V.nv~) hergestellt und die DifferentiMblutbilder ausgewcrtet. 

Morphologisehc Untersuchung: 
a) Histologisch: Fixierung der in toto entnommenen Lymphknoten nach Susa (I-IEIDv.~- 

~AIN) und nach CARboY (3 Std). Fiirbung der Paraffinschnitte mit tt~matoxylin-Eosin. 
b) Semidfinnschnitte und elektronenmikroskopisch: Fixierung in gepuffertem (3£ichaelis- 

Puffer, pH 7,4) 6%igem Glutaraldehyd ffir 12 Std, Nachfixierung in ungepuffei~er 2%iger 
Osmiumtetroxydl6sung ffir 1 Std; Einbcttung nach Entw~isserung fiber die Acetonreihe 
in VestopM-W. Schnittanfertigung mit Glasmessern auf dem Porter-Blum-Mierotome 
(Semidfinnschnitte) und auf dem LKB-Ultratome (Ultradiirmschnitte). Fiirbung der Semi- 
dfirmschnitte mit konzentrierter Giemsa-L6sung (modifiziert nach STOLP~ANN). Nach- 
kontrastierung der Ultradiinnschnitte mit 1%iger ges~ttigl~er Uranyl-Acetat- und gesgttigter 
Bleioxydl6sung. Elektronenoptische Aufnahmen mit dem Siemens Elmiskop I, Strahl- 
sparmung 80 kV. 

Ergebnisse 
Nach einmaliger Glucocorticosteroidgabe n immt  das Gewicht der Lymph-  

knoten (Durchsehnittsgewicht 5,0 mg) in beiden Versuchsgruppen rasch ab. Wie 
aus Abb. 1 a ersiehtlieh, ist die Gewichtsabnahme bereits in den ersten 3 Std 
nach der toxischen Dosis bedeutend st/irker als nach der vertrgglichen. I m  
weiteren Verlauf verstiirkt sich die Gewichtsabnahme in beiden Gruppen und  
erreicht nach 12 Std den tiefsten Were. Die Gewiehtsabnahme betr/~gt maximal  
bei der niedrigen Dosis im Durehsehnit t  etwa 1,2 rag, bei der toxisehen Dosis 
ca. 1,7 mg. Wghrend  das Lymphknotengewicht  in den folgenden 12 Std bei der 
geringeren Dosis wieder ansteigt und den Ausgangswert  nahezu erreieht, erfolgt 
bei der toxisehen Dosis bis 24 Std noeh keine Gewiehtszunahme. Diese setzt erst 
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(naeh Vorversuehen) im Verlauf des 2. Tages ein. Die Kurven resultieren aus 
Durehsehnittswerten yon jeweils 10 Lymphknoten.  

Die Zahl der Lymphoeyten im peripheren Blut ist naeh einmaliger Zufuhr 
yon Glueoeorticosteroid in niedriger wie toxiseher Dosis gegenfiber der Norm 
ver/~ndert. Die Kurven der Abb. l b stellen den Durehsehnitt  der AuszKhlung 
yon jeweils l0 Ausstriehen dar. Die 
Kurven zeigen eine Zunahme der Zahl 
der Lymphocyten  im peripheren Blut 
in den ersten 3 Std nach der Injektion. 
Bei der Dosis yon 0,01 mg ist der Anstieg 
geringer, erreicht nach 12 Std sein Maxi- 
mum und ]iegt nach 24 Std wieder im 
Bereich des Ausgangswertes. Demgegen- 
fiber sinkt bei der toxischen Dosis die 
Lymphocytenzahl  nach 3 Std betr/~cht- 
lich ab, erreicht nach 6 Std den tiefsten 
~¢Vert und strebt nach 24 Std dem Aus- 
gangswert wieder zu. 

Ebenso wie bei den Lymphknoten-  
gewiehten und der Lymphocytenzahl  
im peripheren Blur ist much histologisch 
in den Lymphknoten eine Dosis-Zeit- 
Abh/ingigkeit in beiden Versuchsgruppen 
erkennbar. 

Die normalerweise gleichm~gig zell- 
reiche und vorwiegend aus Lymphocyten 
bestehende Rindenschicht wird im Ver- 
suchsverlauf zunehmend lockerer, wobei 
das retikul/ire Grundgerfist deutlicher 
in Erseheinung tritt .  Dariiber hinaus 
linden sieh Unterg~nge von einzelnen 
Zellen oder yon kleinen Zellgruppen. 
Dabei sind die Kerne pyknotiseh oder in 
mehrere Teile zerfallen. In  den ersten 
3 Std treten im Bereich der regressiv 
ver/~nderten Zellen vereinzelt gr6gere 
retieumzellige Elemente auf, die im wei- 
teren Verlauf zahlreieher werden und 
hgufiger phagoeytiertes Material ent- 
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Abb. 1 a u.b. Graphische Darstellung des 
Gewiehtes der Lymphknoten (a) und der 
Lymphoeytenzahl im peripheren Blur 
(b) (Durchschnittswerte) in Abhiingigkeit 
vonder Zeit naeh einmaliger Glueoeortico- 
steroidapplikation ( - -  0,01 mg/g KSrper- 
gewicht, - - - 1,0 mg/g K6rpergewicht) 

halten. Das Ausmag der Zellseh/idigung ist bei der kleineren Dosis sehr viel 
geringer als bei der toxisehen, bei weleher regelreehte Trfimmerzonen auf- 
treten, w/ihrend bei der niedrigen Dosis disseminiert vorwiegend Einzelzell- 
nekrosen gefunden werden. Aueh die Lymphoeytenreduktion in der Rinden- 
sehieht ist bei dieser Dosis geringer. Naeh 6--12 Std sind die gesamten 
Vergnderungen am st~rksten entwiekelt. Danaeh nimmt die Zahl der Nekrosen 
rasch ab. I m  Bereieh yon Nekrosezonen linden sieh neben I-Iistioeyten 
und vermehr~ groBen getieulumzellen h/iufig Mitosen (Abb. 2). Naeh 24 Std hat  
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sich die l~inde der Lymphknoten bei der niedrigen Dosis weitgehend normalisiert, 
bei der toxischen ist die normale Lymphocytenbesiedlung aber noch nicht wieder 
eingetreten. 

Elektronenmikroskopisch sind die cellul~ren Ver/~nderungen in beiden 
Versuchsgruppen qualitativ gleichartig. Bereits nach 1 Std erscheinen in der 
Rindenschicht der Lymphknoten geh/~uft Kernpyknosen, wie der Vergleich mit  

Abb. 2. Lymphknotenrinde 12 Std nach intraperitonealer Zufuhr vor~ 1,0 mg Solu-Decortin-H 
(Semidiinnschnitt); Giemsaf~rbung; 1:410. Starke Vermehrung yon I~eticulumze]len und 
Histiocyten bei Schwund kleiner Lymphocyten; zahlreiche ~itosen und Phagocytose yon 

Zelltriimmern 

einer normalen Rinde verdeutlicht (Abb. 3a, b). H/~ufig sind die Kerne yon 
Lymphocyten und kleinen Reticulumzellen durch verschieden groSe knospen- 
fSrmige Protuberanzen unregelm/i$ig gestaltet (Abb. 3b). Neben sehr stark 
verdichteten Kernen linden sich solche mit einer Auflockerung und Aufhellung 
der Chromatinsubstanz. In  derartigen Zellen ist streckenweise die doppelte 
Kernmembran  nur noch in Fragmenten oder als schmale Verdichtung ohne die 
typische Struktur erkennbar. Auf diese Weise scheint eine breite Kommunikat ion 
zwischen Kern und Cytoplasma zu entstehen, in anderen Zellen liegt Chromatin- 
material ohne jede Membranumhfillnng im Cytoplasma (Abb. 4a). Der Nucleolus 

Abb. 3. a Elektronenmikroskopische ~bersichtsaufnahme der normMen Lymphknotenrinde: 
Ana~herad runde bis ovale Kerne der Lymphocyte11 (L) und der kleinen Reticulumzellen (R) 
mit unterschiedlich dichtem Chromatin (C), Nucleoli (N) vorwiegend im Bereich der Kern- 
zentren. Im Cytoplasma diffus verteilt Ribosomen, einze]ne ovale Mitoehor~drien (M) 
und wenige Lamellen oder Vesikel des glatten endoplasmatischen Reticulum (ER). Histioeyt 
mit unregelm~l~iger Kernform und zahlreichen Lamellen und Vesikeln des glatten ER im 
Cytoplasma. 1:7500. b Elektronenmikroskopische Ubersich~saufaahme der Lympbknoten- 
rinde 1 Std nach App]ikation yon Solu-Decortia-H: Unregelm~Bige Kernform und ungleich- 
m~ige Verdichtung der Chromatin- (C) und nucleol~,ren Substanz (N) in Lymphocyten (L) 

und kleinen l~eticulumzellen (R). Intakte Cytoplasmastruktur. 1:7500 
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Abb. 3 

9 ¥irchows Arch. Abt. A Path. Anat., /34. 345 

Abb.  3b  
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kann sehr stark verdichtet und dureh einen schmalen Zwisehenraum vom 
diskontinuierlich angeordneten Chromatin umgeben sein (Abb. 4b). Diese Kern- 
veranderungen finden sieh gleieherma6en in Lymphoeyten und kleinen Reti- 
eulumzellen. In auffill igem Gegensatz dazu ist das Cytoplasma in beiden Zell- 
formen regular strukturier~. Es enthalt reiehlieh dfffus verteilt Ribosomen und 
einzelne kleine ovale Mitoehondrien mit normalen Cristae. Lamellen des glatten 
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Abb. 5. Lymphocyt (L) mit umschriebener Destruktion der Kernmembran (4) weitgehend 
im Cytoplasma eirms I-Iistioeyten (H) eingeschlossen. Beginnende Aufl6sung der Zellmembran 

eines Lymphoeyten (X). 6 SM naeh Glueoeortieosteroidapplikation. 1:22500 

endoplasmatisehen Retieulum sind nur sehr spgrlieh, Ergastoplasmalamellen 
nieht vorhanden. In der friihen Sehadigungsphase sind die Zellmembranen 
normal gestaltet. In etwas spateren Stadien werden die gesehadigten Zellen 
haufig von Cytoplasmafortsatzen der tIistioeyten umgeben. An der Kontaktstelle 
beider Zellen 16st sieh die Membran der phagoeytierten Zelle bandf6rmig auf 
(Abb. 5), die AuflSsung sehreitet kontinuierlieh fort, sobald die gesehadigte Zelle 
vollstandig vom Histioeyten aufgenommen ist. Das Cytoplasma der Histioeyten 
enthalt bevorzugt in der Nahe der fragmentierten Zellmembran der phagoeytierten 
Zelle Heine dunkle Granula (800--1000 ~) (Abb. 6). Im weiteren Verlauf ver- 
kleinern und verdiehten sieh die gesehadigten Zellen zusehends. Die vorher 
intakten Zellorganellen zerfallen granular, ebenso die anfanglieh noeh erhaltenen 
Anteile der Kernmembran. SehlieBlieh erseheinen Cytoplasma und Chromatin 
als untersehiedlieh diehte granulate Massen. Gegen Ende des Versuehs (24 Std) 
k6nnen einzelne Histioeyten mehrere gesehadigte Zellen mit versehieden weir 
fortgesehrittenem Abbau enthalten (Abb. 7). Ebenso wie histologiseh und in 
Semi-Diinnsehnitten lassen sieh bereits 12 Std naeh der Applikation des Glueo- 
eortieosteroids in unmittelbarer Naehbarsehaft der mit phagoeytiertem Material 
beladenen Histioeyten haufiger Mitosen in I/etieulnmzellen naehweisen (Abb. 8). 
Naeh 24 Std hat sieh aueh elektronenoptiseh das Bild der I{indensehieht weit- 
gehend normalisiert. Nut  die I-Iistioeyten mit phagozytierten Zellresten weisen 
noeh auf die voransgegangene Zellsehadigung bin. 

9* 
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Diskussion 

Durch eine einmalige intraperitoneale Applikation eines wasserl6slichen und 
daher gut resorbierbaren Glucocorticosteroids (Solu-Decortin-H) sind in den 
Lymphknoten der weil]en Maus charakteristische Ver/~nderungen zu erzeugen. 
Hierbei besteht eine eindeutige Dosis-Zeit-Abh/~ngigkeit. Das Lymphknoten- 
gewicht nimmt bis zu 12 Std nach der Applikation st/~ndig ab. Dieser Gewichts- 

Abb. 6. Von einem Histiocyten (H) phagocytierter Lymphocy~ (L) mit granul~rem Zerfall 
yon Zellmembran und Zellorganellen sowie mit verklumptem Chromatin (C). Dunkle Granula 
(prim~re Lysosomen) (~) im Cytoplasma des Histiocyten. 12 Std nach Glucocorticosteroid- 

applikation. 1 : 25 000 

verlust ist bei der toxischen Dosis (1,0 mg) erheblich grSl~er als bei der geringeren 
und gut tolerierten (0,01 rag). Hierbei handelt es sich offensichtlich um die Folge 
einer gesteigerten Ausschwemmung yon Lymphocyten,  wie der Anstieg der 
Lymphocytenzahl  im peripheren Blutbild einerseits und die Depopularisierung 
der Lymphknotenrinde andererseits annehmen lgSt. Ob die wesenthch stgrkere 
Gewichtsabnahme bei der toxischen Dosis auf den umfangreichen Zelluntergang 
in der Lymphknotenrinde zuriickzufiihren ist, mu6 dahingestellt bleiben. Bei 
der hohen Dosis fgllt bemerkenswerterweise die Zahl der Lymphocyten im 
peripheren Blur nach einem anfgnglichen Anstieg 3 Std nach der Applikation 
unter den Normalwert ab. 

In  weitgehender Obereinstimmung mit  den Ergebnissen anderer Autoren 
(AKEI~T U. Mitarb., 1950 ; GI~rNDMAXN, 1958 ; DOUGeE~TY U. Mitarb., 1964 ; HIN- 
~IOeSE~ u. PmSDeLL, 1966) bestehen die cellulgren Vergnderungen in dissemi- 
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niert oder gruppenf6rmig auftretenden Zellnekrosem Das Ausmag der Zell- 
zerst6rung ist dosisabh/~ngig. W/~hrend bei der toxisehen Dosis ganze Gruppen 
von Zellen zu Grunde gehen, treten bei der niedrigen Dosis nut  disseminiert 
Einzelzellnekrosen auf. Elektronenmikroskopiseh sind die ersten Ver/~nderungen 
naeh Glueoeortieosteroidgabe am Zellkern naehweisbar. Die Kerne sind dureh 
zahlreiehe Protuberanzen unregelm/~gig gestaltet, das Chromatin ist besonders 

Abb. 7. Histioeyt (H) mit mehreren phagoeytierten und versehieden weir abgebauten Zell- 
resten (Z) im Cytoplasma. Lymphknotenrinde 12 Std naeh Glueoeortieosteroidapplikation. 

1 : 13 800 

im Bereieh der Kernwand dureh umsehriebene Aulhellungsbezirke ungleiehmgl]ig 
verteilt. In  diesen Absehnitten besteht vielfaeh eine Aufl6sung der Kernwand- 
membran.  In  den ersten Stadien der Kernsehgdigung ist das Cytoplasma regulgr 
gestaltet. Die weiteren Stadien der Kernsehgdigung sind dureh eine zunehmende 
Kondensation des Chromatins und Nueleolus gekennzeichnet. Gleiehzeitig werden 
geschgdigte Zellen o~t vom Cytoplasma benachbarter I-Iistiocyten umflossen. 
Ihre intraeellulgre Lagerung ist aus zahlreiehen Sehnitten eindeutig zu belegen. 
Die Aufl6sung und der granulgre Zerfall der Zellmembranen spreehen ffir einen 
enzymatisehen Abbau. Damit  ergibt sieh eine ~hnliehkeit mit  dem lysosomalen 
Abbau yon phagoeytiertem Material in anderen Zellen (Lit. s. D~ DuvE, NovI- 
~OFF, 1963; MILLE~, 1962; STOLPMA~U. Mitarb., 1967). Diese Annahme wird 
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gestiitzt durch den Nachweis zahlreicher kleiner Vesikel mit  elektronendichtem 
Inhalt  in unmittelbarer N£he der zerfallenden Zellmembran, die offensichtlich 
prim~ren Lysosomen entsprechen (NOVIKOFF, 1963; STRAUSS, 1966). Der Zer- 
st6rung der Zellmembran folgt eine weitere Verdichtung der Kernsubstanz, 
so dal~ eine Unterscheidung zwischen Chromatin und nucleol/~rem Material 
unm6g]ich wird. Gleichzeitig zerfallen die Zellorganellen granular. I m  Endstadium 

Abb. 8. Lymphknotenrinde 24 Std nach Glucocorticosteroidapplik~tion: Regul~re Lympho- 
cyten (L) und l~eticulumzellen (R), z.T. in Mitose; Histiocyt (H) mit Restk6rpern (D) im 

Cytoplasma. 1 : ]2200 

sind die granulgren oder elektronendichten Massen als sog. RestkSrper in Histio- 
cy~en nachweisbar. Dieser Zustand ist bereits nach 24 Std erreicht. Aus diesen 
Befunden ist zu folgern, dal~ das Solu-Decortin-H primar eine eindeutige und 
unmittelbare Kernschgdigung bewirkt. Morphologisch ahnliche Befunde einer 
prim~ren Kernschgdigung wurden von S~ITgu.  Mitarb. (1967) nach einer 
einmaligen R6ntgenbestrahlung des M~uselymphknotens beschrieben. 

Angriffspunkt der Glucocorticosteroide und ihr Wirkungsmechanismus im 
Zellkern sind bislang nicht in allen Einzelheiten bekannt. Nach KARLSON (1963) 
sollen sie pr imar  am Genom angreifen und zur Stimulierung der Synthese yon 
Messenger-t~NS ffihren, die anschliel~end im Cytoplasma als Matrize fiir die 
Synthese yon spezifischen Proteinen (z.B. Enzymen) dient. Hierffir kSnnte 
u.a. der Nachweis einer gr6~eren Menge von intraperitoneal appliziertem radio- 
aktiv markiertem Cortison bereits naeh 30 rain in den Zellkernen sprechen. Ein 
Teil dieser markierten Substanz ]iegt in methanollSslicher Form, ein anderer an 
Proteinen des Nucleochromatins, aber nicht an I~NS oder DNS gebunden vor. 
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I m  Cytop lasma  soll nach diesen Unte r suchungen  eine aul~erordentl ich schnelle 
U m w a n d l u n g  in inak t ive  Metabol i t en  erfolgen (SEK~IS ,  1967). Mit  diesen 
biochemischen Befunden  kSnnten  der  schnelle Wi rkungse in t r i t t  und  die schon 
nach 1 S td  nachweisbare  Kernsch/ id igung i ibere ins t immen.  Bemerkenswer t  is t  
der  Nachweis  einer offenbar  se lekt iven Sch/idigung der  Kerne  von L y m p h o c y t e n  
und  kleinen Ret iculumzel len .  Ob dies da rauf  zurfickzuf/ ihren ist,  dab  diese 
Zellen keine oder  eine n icht  ausre ichende F~higkei t  besitzen,  die du tch  Diffusion 
ins Cy top la sma  eingetre~ene Subs tanz  zu metabol i s ie ren  bzw. zu inakt iv ieren ,  
oder  ob die Kerne  dieser Zellen auf Grund  ihrer  b iochemischen Zusammense tzung  
Glucocor t icos teroiden gegeniiber  besonders  vu lnerabe l  sind, is t  morphologisch 

n icht  zu entscheiden.  

Be t r ach t e t  man  das AusmaB der  Zell- und  insbesondere  der Kernsch/~digung 
nach App l ika t ion  einer  e inmal igen Dosis yon Glucocort icosteroid,  so is t  die 
schnelle Besei t igung der  cellul~ren Des in tegra t ion  bemerkenswer t ,  was morpho-  
logisch aus der  Repopula r i s ie rung  der  L y m p h k n o t e n r i n d e  und  dem geh/iuften 
Auftret~en yon Mitosen, der  NormMisierung der  Zellzahl  im per ipheren  Blur  
und  dem Anst ieg  der  L y m p h k n o t e n g e w i c h t e  e indrucksvol l  hervorgeht .  Dies 
weist  guf eine d iesem Gewebe eigene schnelle Regenerationsf/~higkeit  hin. 
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