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Morphologie und Bedeutung des ergastoplastischen Cisternen-Kollapses 

Auf eine Ver / inde rung  des i n n e r n  u n d  ~iussern Mil ieus 
reag ie r t  eine Zelle en twede r  m i t  e iner  A n p a s s u n g  a n  die 
neuen  Verh/ i l tnisse ,  oder, falls der  <~point of no  returm> I 
i i be r sch r i t t en  ist, t r i t t  de r  Zel l tod  ein. Die  me i s t en  sub-  
zellul/ iren Ver~inderungen s ind  zwar  d i agnos t i s ch  n i c h t  
v e r w e r t b a r  ~, e r l auben  abe r  Riickschl t isse auf  die F u n k -  
t i ons t i i ch t i gke i t  u n d  auf  die iReaktionslage der  Zelle 3. Es  
war  desha lb  y o n  In teresse ,  ob sich Organe l l enve rgnde -  
r u n g e n  erfassen lassen,  die b e s t i m m t e n  Stoffwechselein-  
griffen zugeordne t  werden  k6nnen .  Dazu  wurde  Leberge-  
webe m ~ n n l i c h e r  W i s t a r r a t t e n  u n d  M~iuse n a c h  fo lgenden  
vorggng igen  B e h a n d l u n g e n  e l e k t r o n e n m i k r o s k o p i s c h  un-  
t e r s u c h t  (Tabelle).  F i x a t i o n  des e n t n o m m e n e n  Leberge-  

webes  in s -Col l id in-gepuffer tem OsO~ (2%) w~ihrend 2 h. 
E n t w g s s e r u n g  in aufs te iegender  Alkoholre ihe .  IEponein- 
b e t t u n g .  E l e k t r o n e n m i k r o s k o p i s c h e  U n t e r s u c h u n g  m i t  
Z E I S S - E l e k t r o n e n m i k r o s k o p  E M  9A. 

I n  H e p a t o z y t e n  m i t t l e r e r  L X p p c h e n a b s c h n i t t e  f inder  
s ich n a c h  den  ange f t i h r t en  V e r s u c h s a n o r d n u n g e n  eine 
e igen t i iml iche  St rukturver~Lnderung des e n d o p l a s m a t i -  
schen  IRet ikulum: Eng lnmige ,  r ibosomenf re ie  Schl~Luche 
ve r l au fen  - was  besonders  c h a r a k t e r i s t i s c h  is t  - ges t reck t  
u n d  l iegen me i s t  in  N~he  y o n  M i t o c h o n d r i e n  (F iguren  1 
u n d  2). Das  uml iegende  e n d o p l a s m a t i s c h e  R e t i k u l u m  
e r sche in t  h~Lufig ves iku l i e r t  (F iguren  1 u n d  2). W~Lhrend 
normale rweise  die Cis te rnen  des r a u h e n  e n d o p l a s m a t i s c h e n  
tZe~ikulum resp. die T u b u l i  des gla~cten e n d o p l a s m a t i s c h e n  
1Retikulum e inen  D u r c h m e s s e r  y o n  ca. 400 A aufweisen  4, 
s ind  diese ges t r eck ten  Schl/ iuche des e n d o p l a s m a t i s c h e n  
1Retikulum ledigl ich ca. 150 A brei t .  Ih re  M e m b r a n e n  gehen  
kon t inu i e r l i ch  in die Cis te rnen  des r a u h e n  endop la sma-  
t i s chen  IRet ikulum u n d  der  <<Microbodies~> fiber (Figur  1). 
Die b e s c h r i e b e n e n  ges t r eck ten  Schlguche  des endop la sma-  
t i s chen  R e t i k u l u m  s ind an  v e r s c h i e d e n e n  Ste l len zwischen 
die A u s s e n m e m b r a n e n  zweier  b e n a c h b a r t e r  Mi tochon-  
dr ien  gelager t  (Figur  2), wie dies fiir den  Fa l l  der  a d a p t a -  
r i ven  M i t o c h o n d r i e n s o n d e r f o r m e n  besch r i eben  wnrde  5. 
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Fig. 1. a) Ratten-Hepatoeyt naeh Malons/iureverabreiehung. Ge- 
streekte englumige Ergastoplasmacisternen liegen in organellen- 
armen Iclyaloplasmabezirken. (Osmiumfixation) • 10.000. b) Aus- 
sehnitt aus a). Beachte Membraniibergfinge in RER-Cisternen 
(Pfeil) und *lKierobody,>. (Osmiumfixation). • 

Fig. 2. Ratten-Hepatocyt nach Salicylatverabreichung. Gestreckte 
englumige Ergastoplasmacisterne ist zwischen die Aussenmem- 
branen zweier benachbarter Mitochondrien gelagert (Pfeil). Beachte 
Vesieulation des Ergastoplasmas. (Osmiumfixation). • 9000. 
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Dosierung Anzahl Tiere 
(pro Versuehszeit) 

Versuehszeiten (Tage) 

Acetylsalieylat 

Malons/iure 

Riboflavinmangel 

1% LSsung im Trinkwasser 

250 mg/kg/MG/die intraperitoneal 

Digit (T*NDZXR et al. la, 1968) 

5 Ratten 3, 6, 12, 24 

3 Ratten 1, 2, 3, 6 

5 Mfiuse 6, 12, 24, 42 

Diese V e r ~ n d e r u n g e n  des e n d o p l a s m a t i s c h e n  R e t i ku -  
l um in F o r m  yon  ges t r eck t  v e r l a u f e n d e n  Sch lguchen  
w u r d e n  in den  H e p a t o z y t e n  e r s tma l s  n a c h  Sal icyla t -  
B e h a n d l u n g  b e o b a c h t e t  6 u n d  sp~tter n a c h  Te t r ach lo r -  
k o h l e n s t o f f - I n t o x i k a t i o n  als C i s t e rnenko l l aps  des r a n h e n  
e n d o p l a s m a t i s c h e n  R e t i k u l u m  beze ichne t  :. Vergleich-  
ba re  E r g a s t o p l a s m a v e r ~ n d e r u n g e n  f inden  s ich in den  
P a n e t h s c h e n  Zellen w/ ih rend  de r  D iUerenz ie rungsphase  s. 
Die ges t reekten ,  eng lumigen  R E R - C i s t e r n e n  e n t h a l t e n  in 
d iesem Fal le  als A u s d r u c k  e iner  sek re to r i schen  Ak t iv i t / i t  
P ro t e ink r i s t a l l e  u n d  s ind  m i t  ]Ribosomen bese tz t  s, I m  
gle ichen S inne  werden  die ges t reck ten ,  eng lumigen  IRER- 
Cis te rnen  in den  Zel len des  e x o k r i n e n  P a n k r e a s  neuge-  
b o r e n e r  Ra'~ten in t e rp re t i e r t ,  wo sie r i bosomenf r e i  s ind  
und  ebenfa l l s  k r i s ta l lo ide  E i n l a g e r u n g e n  aufweisen  9. 
Ges t reckte ,  a l le rd ings  tubul / i re  e r ga s t op l a s m a t i s che  S t ruk-  
t u r e n  i i n d e n  s ich in den  Zellen yon  Phaseo lus  vu lgar i s  1~ 
Sie sol len d i s  morpho log i sche  K o r r e l a t  daf i i r  sein, dass  
die Zelle auf  eine spezif ische im e inze lnen  noch  n n b e -  
k a n n t e  S to f fwechse lbed ingung  reag ie r t  ~0. Die ges t reckten ,  
eng lumigen  Schl~tuche des e n d o p l a s m a t i s c h e n  R e t i k u l u m ,  
wie sie in den  ange f i i h r t en  V e r s u c h s a n o r d n u n g e n  (Tabelle) 
b e o b a c h t e t  we rden ,  s ind  <, leer~>. Dies s p r i ch t  gegen eine 
v e r m e h r t  sekre to r i sche  Akt ivi t~t t  des E r gas t op l a s mas .  
Sal icylat ,  Malons~iure u n d  R i b o f l a v i n m a n g e l  beeintrS.ch- 
t igen  die Z e l l a t m u n g  n-~a u n d  in te r fe r i e ren  wahrsche in -  
i ich m i t  der  m i c r o s o m a l e n  A t m u n g s k e t t e  ~. S o m i t  i s t  
de r  Sehluss  be rech t ig t ,  d i s  A u f t r e t e n  ges t reckter ,  
eng lumige r  E r g a s t o p l a s m a s c h l ~ u c h e  sei mi~c e iner  St6- 
r u n g  des o x y d a t i v e n  Stoffwechsels  v e r b u n d e n  ~, ~5. Daf t i r  
sp rechen  folgende Befunde .  1. Die  R i b o s o m e n  s ind yon  
den  ko l l ab i e r t en  E r g a s t o p l a s m a c i s t e r n e n  abgel6st .  2. I n  
u n m i t t e l b a r e r  U m g e b u n g  de r  k o l l a b i e r t e n  Ci s t e rnen  is t  
d i s  E r g a s t o p l a s m a  ves ikul ier t .  3. Die  M e m b r a n o b e r -  
fl~iche des S E R  is t  n a c h  Sa l i cy l a t -Behand lung ,  3/Ialon- 
s~iure Gabe,  sowie b e i m  R i b o f l a v i n m a n g e l  d ra s t i s ch  
reduzier t ,  w ~ h r e n d  die ,Microbodies~> - r e a k t i v  auf  die 
P e r o x y d a n h ~ u f u n g  - proliferieren(X*,~, Ro~IR, u n v e r -  
5f fent l icht ) .  

Die  Frage ,  au f  welchen  p a t h o g e n e t i s c h e n  M e c h a n i s m u s  
der  C i s t e rnenko l l aps  le tz f i ich  zur i ickzuf i ihren  ist, beda r f  
we i t e re r  IKt~rung. l m m e r h i n  is t  die A n n a h m e  berech t ig t ,  
dass  es s ich u m  eine besonde re  tReakt ionsform des E rga -  
s t op l a smas  hande l t ,  wobe i  die F u n k t i o n  b e s t i m m t e r  R E R -  
Ante i le  t ie fgre i fend  ges t6 r t  wird.  I n  der  Folge is t  m i t  

e inem gedrosse l ten  Aufbau  u n d  T r a n s p o r t  der  P ro t e ine  
sowie des <~membrane-flow~> zu rechnen .  M6gl icherweise  
werden  d a d u r c h  die Cis te rnen  n ich t ,  wie dies no rma le r -  
weise de r  Fa l l  ist, d u t c h  Sekre t -  u n d  S y n t h e s e p r o d u k t e  
gefiillt, s onde rn  kol lab ieren .  Die R e d u k t i o n  de r  S E R -  
Membranoberf i~ iche  in  den  vo r l i egenden  mehrt~tgigen Ver-  
suchen  lassen v e r m u t e n ,  dass  bei  e iner  Ha lb l ebensze i t  
de r  M e m b r a n e n  des e n d o p l a s m a t i s c h e  R e t i k u l u m  v o n  
ca. 4 Tagen  is die Biogenese  des S E R  ~9 - m6gl icherweise  
d u r c h  e inen  v e r l a n g s a m t e n  <~vectorial f lowing off~> 1" - 
ges t6 r t  se in  muss.  

Summary .  Acety l  sal icycil  acid, ma lon ic  acid and  r ibo-  
f l av in  def ic iency p roduce  cha rac t e r i s t i c  changes  of t h e  
endop la smic  r e t i c u l u m  cal led 'colIapsed c i s t e rnae '  of 
r a t  a n d  mouse  h e p a t o c y t e  p r o b a b l y  as a consequence  of a 
d i s t u r b e d  o x y d a t i v e  me tabo l i sm .  
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Prevent ion of 7 , 12 -Di meth y l b en z (a )An th racene - Induced  Adrenal  Necros i s  by Cyproterone Acetate 

P r e t r e a t m e n t  w i t h  res i s tance- increas ing ,  c a t a tox i c  
s te ro ids  ~e.g., sp i rono lac tone ,  e thy les t reno l ,  p regneno lone -  
16a -ca rboMtr i l e  (PCN), proges terone]  p ro t ec t s  r a t s  
aga ins t  convuls ions  caused  b y  d ig i toxin ,  i n t e s t i n a l  ulcers 
p r o d u c e d  b y  i n d o m e t h a c i n ,  and  i n t o x i c a t i o n s  e l ic i ted b y  
nicot ine ,  pest icides,  etc. a Sp i rono l ac tone  a n d  e thy le s t r eno l  
decrease,  whereas  es t rad io l  increases  t he  inc idence  of 
ad r ena l  necrosis  effected b y  7 ,12 -d ime thy lbenz (a ) -  

a n t h r a c e n e  o r  DMBA2,  a. PCN, d e x a m e t h a s o n e  a n d  be t a -  
m e t h a s o n e  p r o t e c t  r a t s  aga ins t  D M B A - p r o d u c e d  ad rena l  
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