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Zum Feinbau des Subfornikalorgans der Katze
III. Nerven- und Gliazellen!

Von K. PFENNINGER, K. AKERT, C. SANDRI
und H. BRUPPACHER

Einleitung

Seit der ersten eingehenden Untersuchung des Subfornikalorgans (SFO) —
damals noch als «Ganglion psalterii» bezeichnet — durch Spiegel (1918) sind
zahlreiche lichtmikroskopische Arbeiten erschienen, die jedoch keine ein-
deutigen Kriterien zur Klassifizierung der Parenchymzellen zu erbringen
vermochten. Erst vor kurzem zeigte Andres (1965b) eindeutig Nervenzellen
mit Synapsen, gliose Satellitenzellen und das Ependym des SFO im elek-
tronenmikroskopischen Bild. Mit der vorliegenden Arbeit werden neue Be-
obachtungen hinzugefiigt, die den Vergleich mit spinalen und vegetativen
Ganglien nahelegen; gleichzeitig wird die noch offene Frage der Herkunft
der neurosekretorischen Fortsitze (Rohr [1966b]) beantwortet.

Die genaue Beschreibung der Zelltypen des SFO und ihrer Organellen
soll eine feste Grundlage schaffen, auf welche weitere Untersuchungen iiber
die Beziehungen der Elemente zueinander und nach auen aufgebaut werden
koénnen. Dieser nichste Schritt ist notwendig fiir das Verstdndnis und die
weitere Erforschung der bis heute noch ungekliarten Funktion des SFO.

Die von Ependym ausgekleideten Liquorkanilchen (Watermann [1955],
Andres [1965a)), die das Organ durchsetzen, sind ein Hinweis dafiir, daB
der Liquor-Grenzfliche eine besondere Rolle zukommt. Uber das Ependym
wird deshalb in einer gesonderten Publikation berichtet werden. Die Kapil-
laren und adventitiellen Elemente hat bereits Rohr (1966a) beschrieben.
Dementsprechend konzentriert sich die vorliegende Arbeit auf die verschie-
denen Neuronentypen und die einzige vorhandene Gliaform.

Die zytologische Charakterisierung wurde in tabellarische Form gefaBt,

um eine knappe, aber vollstdndige und gut iiberblickbare Wiedergabe zu
vermitteln.

! Mit Unterstiitzung des UPSH Grant Nr. NB-03644 sowie des Schweizerischen National-
fonds fiir wissenschaftliche Forschung (Nr.4356).
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Material und Methodik

Das SFO von mehr als 100 Katzen wurde elektronenmikroskopisch untersucht.
Die Perfusionsfixation lieferte ungiinstige Resultate, weil geringe Abweichungen in der
Osmolaritét und im hydrostatischen Druck der Fixierflissigkeit Quellungen (besonders
perivaskuldr) verursachten. Deshalb wurde das SFO auf folgende Art und Weise in toto
entfernt und in die Fixierlosung gebracht: Der dritte Ventrikel wurde in tiefer Pento-
barbitalnarkose nach Entfernung des Schadeldaches durch vorsichtige frontale Durch-
trennung des Gehirnes erdffnet. Sofort wurde das SFO mit der Glutaraldehydlosung
nach Sabatini, Bensch, Barnett (1963) betropft. Nach sorgfiltiger Ablésung wurde das
SFO zur weiteren Vorfixation in die gleiche Flissigkeit gebracht (6,5%, Glutar[di]-
aldehyd in 0,1 M Phosphatpuffer, pH 7.4) und bei Zimmertemperatur fiir zwei Stunden
belassen. In 0,2 M Phosphatpuffer (pH 7,4) mit 6,89, Saccharose wurde bei 4°C 6 Stun-
den lang ausgewaschen. Nachfixation erfolgte durch 29, OsO, in Paladepuffer mit
6,89, Saccharose (pH 7.4) ebenfalls im Kihlschrank bei 4°C. Nach Entwésserung in
der aufsteigenden Athylalkohol-Reihe wurde das SFO iiber Propylenoxyd in Epon 812
eingebettet (Luft [1961]). Die Schnitte wurden an einem Porter-Blum-Mikrotom mit
Glasmessern hergestellt. Dickere Schnitte von 1 u. die regelméfig nach einigen Dann-
schnitten folgten, ermoglichten die phasenoptische Orientierung und Kontrolle. Die
Dunnschnitte wurden meistens mittels eines Formvar-Tragerfilms auf Einlochobjekt-
trager gebracht, was groflflachige Reihenaufnahmen gestattete. Die Schnitte wurden
far zwei Stunden auf einer Uranylacetat- (Watson [1958]) und anschlieBend eine halbe
Stunde auf Bleihydroxydlosung (Karnovsky. Methode B. 1961) kontrastiert.

Die Untersuchungen erfolgten mit einem Siemens-Elmiskop I. Die meisten Auf-
nahmen entstanden bei 80 kV. Die Kondensorblendeno6ffnung betrug 400 oder 200 .
der Durchmesser der Objektivaperturblenden 50 und 30 w. Die Priméarvergroerungen
lagen zwischen 2500 und 20000 x . Neben Einzelbildern wurden auch bis zu 120 be-
nachbarte Aufnahmen hergestellt und zu einem Panoramabild von 6000facher End-
vergroBerung zusammengesetzt.

Fir die lichtmikroskopische Untersuchung gelangten die SFO von 90 Katzen.
24 Mausen, 7 Affen und 4 Ratten zur Verarbeitung. Ferner konnten auch 10 mensch-
liche SFO (Formalin-fixiert) verwertet werden. Bouin-, Formalin- oder Glutaraldehyd-
fixiertes Gewebe wurde mit Thionin (Nissl). Luxol-Fast-Blue (Kluever), Aldehyd-
Fuchsin (Gabe) und Period-Essigsiaure-Schiff-Reagens gefirbt. Verschiedenste Golgi-
Impragnationsmethoden gelangten ebenfalls zur Anwendung, wobei besonders Rapid-
Golgi mit dreifacher Impréignation (Mod. I'alverde [1962]) gute Resultate ergab. Zur
Untersuchung im Phasenkontrastmikroskop wurde auch Gewebe nach Maillet (1962).
Jabonero (1964) verarbeitet.

Beobachtungen

Das Parenchym des SFO besteht aus einem dichten Zellverband, der
einzig durch das méchtig ausgebildete Kapillarnetz und die solitidren Sekret-
blasen durchbrochen wird. Die Interzellularriume sind — sofern das Gewebe
unter optimalen Bedingungen fixiert wird — nicht erweitert. Man findet ab-
wechselnd Bereiche mit relativ dicht beieinanderliegenden Nervenzellen.
gefiBnahe Bezirke mit vielen Satellitenzellen und ausschlieBliche Neuropil-
zonen. Besonders erschwert wird der Uberblick durch die fast iiberall auf-
tretenden Ependymzellen, die tiefeindringende Liquorkaniilchen auskleiden.
Die Lumina dieser Einsenkungen sind allerdings im Lichtmikroskop auch
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Abb. 1. Die Satellitenzelle des SFO (Ubersicht). A: Sa‘tv]lit(jn'ljcllc»(‘S) in K&xpil_lurni%hcr((f).
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bei starker Vergroflerung nicht sichtbar, da sie ganz von Zilien und Mikro-
villi ausgefiillt sind.

Ein auffallendes Merkmal aller SFO-Parenchymzellen ist ihr verhiltnis-
mafBig geringer morphologischer Differenzierungsgrad. Keine der Zellen ist
durch ein besonderes Organell oder eine spezifische Ordnung der zytoplas-
matischen Struktur (zum Beispiel Nissl-Substanz) charakterisiert.

1. Neuroglia

Im Parenchym des SFO wurden weder Astroglia- noch Oligodendroglia-
zellen gefunden. Aufler gelegentlichen Makrophagen bildet die im folgenden
beschriebene Zelle den einzigen Vertreter der Neuroglia (das Ependym
wird — wie schon gesagt — an anderer Stelle behandelt). In Anlehnung an
Andres (1965b) wird dieses Element als Satellitenzelle bezeichnet.

Die Satellitenzellen des (SFO): Sie bilden mittels plumper Zyto-
plasmafortsitze ein lockeres Grundgeriist, in welches die iibrigen Elemente
eingebettet sind. Ihren kleinen Kern umgibt nur ein schmaler Plasmasaum
(Abb.1a). Die hauptsidchlichen Merkmale der Feinstruktur sind in Tabelle 1
festgehalten.

Zusitzlich seien noch die folgenden Hinweise angebracht: Die Cristae
mitochondriales der Satellitenzellen sind gewinkelt und verzweigt (Abb.2d)
und bilden ein zusammenhingendes komplexes Geriist. Mitochondriale
Granula in der Matrix sind eher selten; sie werden als Kationenanhiu-
fungen betrachtet, welche die Ionenzusammensetzung in den Mitochondrien
regulieren sollen (Peachey [1964]).

Besondere Aufmerksamkeit verdienen die «nuclear (inclusion) bodies»
(Weber, Whipp, Usenik, Frommes [1964]) oder Sphaeridien (Biittner, Horst-
mann [1967]) (Abb.2a, b), die ein wichtiges Erkennungsmerkmal der Sa-
tellitenzellen bilden. Sie sind vom granuliren Typ.

2. Nervenzellen

Die Ganglienzelle des SFO: Es handelt sich um relativ kleine
Nervenzellen, die in Gruppen iiber das ganze SFO verteilt sind. Als helle
rundliche Zellen mit blasigem Kern (Abb.3) sind sie die auffallendsten
Elemente im Parenchym. Licht- und Elektronenmikroskopie zeigen, daf3
die Ganglienzellen nur wenige ziemlich breite Dendriten besitzen, die wahr-
scheinlich auf der dem Axonabgang entgegengesetzten Seite konzentriert
sind (Abb.4. 5). Die hauptsichlichen Merkmale der Feinstruktur sind in
Tabelle 2 dargestellt.

schmaler Fortsatz (f) liuft entlang dem Neuron. Man beachte die Unterschiede der Kern-
struktur. PriméarvergroBerung 8000
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Abb. 2.

Die Satellitenzelle des SFO (Detail). A: Kern (K) mit zahlreichen Chromatinschollen
und typischen Sphaeridien («nuclear bodies», nb). N

Ganglienzelle. PrimérvergroBerung
8000 - . B: Sphaeridium (nb). Priméry ergroflerung 5000

., D: Ausschnitte aus dem Zyto-

plasma. ci Zilium mit zugehérigem Zentrosom (ce), db «dense bodies». Granulires endo-
plasmatisches Retikulum (er) umgibt die Mitochondrien (m), g Golgiapparat. Primir-

vergroBerung 5000



Tabelle 1

Organellen der Satellitenzellen

Typische Merkmale Abb.
Kern mit viel grobem Chromatin und Sphaeridien (nuclear bodies). Helles, filamenthaltiges Zytoplasma; Mitochondrien von 2A, B
endoplasmatischem Retikulum in charakteristischer Weise umgeben. C,D
" : o Elektronenoptische
Organellen Haufigkeit Lokalisation Form Durchlassigkeit
Zytoplasma hell
Zilien singuléar Perikaryon 2C
Zentrosom singular mit Basalkoérper der Zilie 2C
in Beziehung
Mitochondrien zahlreich Perikaryon und mittelgroB, langlich- Matrix wegen vieler 2D
breite Fortsatze zylindrisch, komplexe feinster Granula dunkel
Cristaestruktur,
oft mitochondriale
Granula
Endoplasmatisches wenig Perikaryon und schwach erweiterte 2C, D,
Retikulum (ER) breite Fortsitze, Zisternen; 1A
die Mitochondrien fast ausschlieBlich
umschlieBend granular (rough)
Ribosomen wenig hauptséchlich an ER 2C, D
gebunden
Golgiapparat sparlich kernnah klein, keine weiten Sicke 2C
vertreten
Blaschen: selten ganzes Zytoplasma
- Stachelsaumblaschen
Multivesikulare Korper sehr selten
«dense bodies» vereinzelt Perikaryon rundlich, oft mit heller sehr dicht 2C
Blase (Lysosomentyp)
Mikrotubuli selten sehr weitmaschiges Netz
im Perikaryon
Filamente teilweise in Fortsatzen
héaufig
Kern meist abgerundet, Karyoplasma hell 1A, B
manchmal mit breiteren
Einsenkungen
Chromatin reichlich vor allem an Kern- auBen schollig, sehr dicht 1A, B,
vorhanden membran verdichtet gegen Mitte feinere 2A
Kompartimente
Nukleolus selten sichtbar zerkliiftet, haufig nicht sehr dicht
vom Chromatin unter-
scheidbar
Sphaeridien regelmaBig mittlere Kernbezirke konzentrische Lamellen, 2A, B
(nuclear bodies) mehrere etliche dichte Korner

in der Mitte:
granularer Typ




Tabelle 2

Organellen der Ganglienzellen

Typische Merkmale Abb.
Heller Kern mit wenig Chromatin und deutlichem Nukleolus; schlitzartige Einsenkungen. Helles Zytoplasma mit vielen 3 5A. B
Ribosomen-Rosetten und groBen Golgiapparaten. o
: T Elektronenoptische
Organellen Haufigkeit Lokalisation Form Diir chlﬁssigkeit
Zytoplasma wenige breite hell 3,4, 5A
Dendriten, Axon
Zilien singular Perikaryon
Zentrosom singular mit Basalkérper der Zilie
in Beziehung
Mitochondrien zahlreich Perikaryon und mittelgroB, langlich- Matrix etwas dunkler 3,5B
breite Dendriten zylindrisch als Zytoplasma
Cristae komplex oder quer
Endoplasmatisches nicht ausge- Perikaryon und schmale, kurze Zisternen, 3,5A,B
Retikulum (ER) pragt, keine breite Dendriten hauptséchlich granular
typische Nif3l- (rough)
substanz
Ribosomen zahlreich nicht nur an ER, auch freie Ribosomen 5B
frei; ganzes Zytoplasma | meist in Rosetten
angeordnet
Golgiapparat haufig besonders in Nahe ausgedehnt, mit vielen 3,5B
des Zentrosoms Bléaschen in der Um-
gebung
Blaschen: haufig mit Golgiapparat klein, rund hell
— helle in Beziehung
— mit dunklem Kern vereinzelt Perikaryon und meist rund, etwa Kern sehr dicht
Dendriten 1500 A Durchmesser
— Stachelsaumbliaschen vereinzelt Perikaryon und
am Plasmalemm
haufig beim Golgiapparat
Multivesikulare Korper einige Perikaryon und rund, an einer Stelle 3
Dendriten abgeplattet mit aullen
verdichteter Membran; = e -
Blischen im Zentrum
«dense bodies » héufig Perikaryon und meist rundlich, meist sehr dicht, 3,4,5B
Dendritenabgénge manchmal mit heller seltener dunkelgrau
Blase, Lysosomentyp
Mikrotubuli sehr zahlreich ganzes Zytoplasma bilden im Soma ein Netz; 5B
parallel in Fortsiatzen
Filamente nicht
nachgewiesen
Kern groB3, rundlich mit einer Karyoplasma hell 3
oder mehreren tiefen
schlitzartigen Falten
Chromatin wenig schwach an Membran kleine Kompartimente 3, 5A
konzentriert von feingranularem
Material
Nukleolus Kernmitte deutlich hervorstechend, | sehr dicht 3
rund, kompakt
Sphaeridien vereinzelt gegen Kernmitte aus wenigen konzen- heller als Chromatin

(nuclear bodies)

trischen Lamellen auf-
gebaut, ohne Koérner in
der Mitte:

globulérer Typ
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Abb. 3. Ganglienzelle des SFO mit breitem Dendritenabgang (d). ci Zilium mit zugehori-
gem Zentrosom (ce), db — «dense bodies», er granuldres endoplasmatisches Retikulum,

g = Golgiapparat, K — Kern mit kompaktem Nukleolus (nc) und tiefer Falte, m — Mito-



238 K. Pfenninger, K. Akert, C. Sandri und H. Bruppacher

Dazu sind noch die folgenden Erginzungen angezeigt: Die Cristae-
Struktur der Mitochondrien scheint sogar innerhalb der gleichen Zelle zu
variieren. Neben verzweigten Cristae findet man auch solche, die quer und
schrig zur Achse des Mitochondriums einigermafBen parallel angeordnet sind.

Abb. 4. Nervenzellen im SFO (Zeichnung nach Golgipriparaten). E Ependymzelle, HC -
Commissura hippocampi, N = Ganglienzellen, NS2 = neurosekretorische Zelle vom Typ 2.
(Dreifache «rapid Golgi», Methode nach Valverde.)

Das Sphaeridium der Ganglienzellen unterscheidet sich von jenem der
Satellitenzellen durch die geringere Anzahl konzentrischer Lamellen und
durch das Fehlen von dichten Granula in der Mitte (globulirer Typ).
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Abb. 5. A: Ganglienzelle mit Axonabgang (a) und breitem Dendrit (d). K — Kern. Primiir-
vergroBerung 3600 <. B: Organellen einer Ganglienzelle: ce Zentrosom, ci Zilium mit
Basalkorper und Zilienwurzeln (cr), db — «dense bodies», er — granulares endoplasmatisches
Retikulum, g = Golgibezirke, r freie Ribosomen, Sy «klassische » Synapse. Primiir-

vergroBerung 8000 « .

Durch zahlreiche synaptische Kontakte verbinden sich die Ganglien-
zellen untereinander und mit einem afferenten Nervenplexus (Akert et al..
1967a, b). Am Soma wie auch an den Dendriten existieren viele klassische
Gray-1- und seltener auch Gray-2-Synapsen; hiufig trifft man Kamm-
synapsen mit zwei prasynaptischen EndfiiBen und ferner sehr breite, multi-
fokale Kontakte.

Die Oberfliche der Ganglienzellen wird im iibrigen hauptsiichlich von
Fortsitzen der Satellitenzellen bedeckt. Seltener sind es auch andere Nerven-
zellelemente oder Fortsitze von Ependymzellen, mit denen die Ganglien-
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Abb. 6. Neurosekretorische Zelle vom Typ 1. A: Zellkérper mit fein verteilten Sekrethaufen
im SFO der Katze. Daneben Ganglienzellen (N). (Maillet-.Jabonero-Farbung: Phasenkontrast,
630 ). B, C: Die gleichen Zellen im SFO des Menschen (NS1). N Ganglienzelle, grof3e
Neurosekrettropfen (Pfeil) in Perikaryon und Fortsatz (f). Aldehydfuchsin nach Gabe, 1300
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Abb. 7. Sekretfortsatze vom Typ 1 (NS1). A: Im Neuropil und B: an Kapillaren (C'). Das

Nekret setzt sich aus dichten Granula (1000-2000 A), Lamellenkérpern und kleinen Mito-

chondrien zusammen. Der Fortsatz in B liegt innerhalb des durch die aullere Basalmembran
(bm) begrenzten perivaskularen Raumes. PrimarvergroBerung 2400

zellen in spezialisierte Verbindung treten konnen: Abb.12a zeigt eine Zo-
nula occludens (tight junction. Farquhar. Palade [1963]) zwischen einem
Neuron und einem Dendriten; hiaufig konnen auch Zonulae adhaerentes
(intermediate junctions. Farquhar, Palade [1963]) zwischen Nervenzellen
beziehungsweise Dendriten und Ependymzellausldufern beobachtet werden
(Abb.12Db).

Die neurosekretorische Zelle vom Typ 1: Dieses im SFO der
Katze sehr seltene Neuron konnte bis jetzt erst in lichtmikroskopischen
Praparaten gefunden werden, so dal auf die Beschreibung der Feinstruktur
verzichtet werden mufl. Abb.6a zeigt die Zelle im Parenchym des SFO der
Katze. Es handelt sich um ein gro3es Neuron. das mit dunklen Granula ge-
fillt ist. Es sind deshalb nur die Umrisse des Kerns sichtbar. In Abb.6b
und c¢ sind neurosekretorische Zellen aus einem menschlichen SFO darge-
stellt, in welchem diese Zellform haufiger vorkommt. In Abb.6¢ ist neben
dem Zellkérper noch ein Fortsatz deutlich. dessen Verbindung mit dem
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Abb. 8. Neurosekretorische Zelle vom Typ 2 (NS2). A: Ubersicht. Die langausgezogene Zelle
fallt durch ein dunkles Zytoplasma und den noch dichteren Kern (K) auf. PrimirvergroBerung
3000 . B: Detail des Zytoplasmas der gleichen Zelle. Man beachte den riesigen Golgiapparat
(g), das Zilium (ci) und die zahlreichen «dense bodies» (db). Im Golgiapparat liegen Stachel-
saumblaschen (st) und helle, klare Blaschen (cv). Sy =
vergroBerung 8000 - .

«klassische » Synapse. Primiir-

Soma zwar nicht zu erkennen. aber mit grofer Wahrscheinlichkeit anzu-
nehmen ist. Die Identitit der schwarzen Korner mit Sekrethaufen wird
durch die elektronenmikroskopischen Bilder der Fortsiitze (Abb.7) nahe-

Abb. 9. A: Organellen der neurosekretorischen Zellen vom Typ 2. er erweiterte Zisternen
des Ergastoplasmas mit feingranuliarer Substanz: db «dense bodies», K Kern, mt

Mikrotubuli. Die Raume zwischen den iibrigen Organellen sind fast vollstindig durch freie
Ribosomen ausgefiillt. Fortsitze von Satellitenzellen sind an das Plasmalemm angelagert

(Pfeile). Sy «klassische » Synapse. PrimirvergroBerung 8000 B: Verschiedene Synap-
sentypen an einer neurosekretorischen Zelle vom Typ 2. Links unten und rechts oben mye-

linisierte Fasern, die die Fornixnihe ankiindigen. mv multivesikulirer Korper, Sm

multifokale, breitfilige Synapse. Priméarvergroferung 5000
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Abb. 10. Sekretfortsatze vom Typ 2 (NS2). A: Sekretblasen neben dichtgelagerten Mikro-

tubuli in einem proximalen Fortsatz, pr prasynaptische Endigungen. Sf — Sekret-
fortsatz, Sy «klassische » Synapse. Priméarvergroerung 8000 < . B: Sekretblasen in einem
distalen Fortsatz. db «dense bodies». PrimirvergroBerung 8000

gelegt. Die letzteren sind auch nicht hiufig. kénnen aber regelmiBig gefun-
den werden. Abb.7 zeigt elektronenoptische Aufnahmen von Sekretfort-
satzen inmitten des Neuropils und an einer Kapillare. Das morphologische
Bild der Sekrethaufen entspricht ganz dem von Rokr (19661b) beschriebenen
Typ 1. Er setzt sich zur Hauptsache aus elektronendichten Granula (1000
bis 2000A). zahlreichen kleinen Mitochondrien und vielen Lamellenkérpern
zusammen.

Die neurosekretorische Zelle vom Typ 2: Es handelt sich um
eine Nervenzelle, die wegen ihrer besonderen Form und Elektronendichte
besonders auffillig. aber eher selten anzutreffen ist. Eine gewisse Ahnlich-
keit mit einer Mikrogliazelle ist unverkennbar. Das auffallendste Merkmal
besteht in dem elektronendichten Zytoplasma. in dem der ebenfalls dunkle.

(Legende

siche

folgende

Seite)
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gelappte Kern nur schwer abgrenzbar ist (Abb.8a, 9b, 10a). Das endoplas-
matische Retikulum zeichnet sich durch zisternenartige Erweiterungen aus,
die von einer fein granulierten Substanz ausgefiillt sind. Letztere darf als
Vorstufe des Neurosekretes aufgefat werden, das im Sekretfortsatz blasige
Auftreibungen verursachen kann (Abb.10c) (Rokr [1966b], Akert [1968]).
Der Sekretfortsatz endigt nicht an einer Kapillare, sondern entliBt die Sub-
stanzen in den Liquor cerebrospinalis.

Am gegeniiberliegenden Pol des Sekretfortsatzes lauft die neurosekre-
torische Zelle vom Typ 2 in einen breiten Dendriten aus (Abb.4, 8a). Die
hauptsichlichen Merkmale dieser Zelle sind in Tabelle 3 wiedergegeben.

Das Vorhandensein von myelinartigen Scheiden (Rokr [1966b]) und
zahlreichen synaptischen Endigungen sichert die neurale Identitit dieser
Zelle (Abb.9, 10b). Man findet die gleichen Synapsentypen wie an den
Ganglienzellen: Klassische Synapsen (Abb.8b, 9, 10b), Kammsynapsen
und den breitfiiBigen, multifokalen Typ (Abb.9b). Die Synapsen hiufen
sich jedoch an den Abgiingen der beiden Fortsitze. Im Gegensatz zu den
Ganglienzellen beteiligen sich die neurosekretorischen Zellen vom Typ 2
nicht wesentlich an der Bildung des Neuropils. Die auf Grund ihrer dunklen
Ténung im elektronenmikroskopischen Bild leicht erkennbaren Fortsitze
dieser Neurone sind selten.

3. Die Beziehungen zwischen Neuronen
und Satellitenzellen

Die Satellitenzellen beriihren einerseits mit einem breiten Fortsatz die
Wand der Kapillaren, anderseits bilden sie diinne Scheiden um die Neurone
des SFO, indem sich feine Fortsitze, manchmal sogar in mehreren Lagen,
an diese Zellen anschmiegen (Abb.11a). Folienartige Fortsitze, die in vie-
len Schichten iibereinanderliegen, sind die Vorstufe zum Praemyelin (Abb.
11b). Dieses bildet seinerseits den Ubergang zwischen der multilamelliren
Nervenscheide (reine Apposition) und dem echten Myelin (Abb.11c). Diese

Abb. 11. Ubergang der Satellitenscheiden in Myelin. A: Vier Fortsitze von Satellitenzellen
(Pfeile) umgeben eine Ganglienzelle (N). Es handelt sich um reine Apposition. db = «dense
bodies», Sy = Synapse. PriméarvergroBerung 8000 x. B: Die Membranen von mehreren
Satellitenfortsitzen bilden durch Verschmelzung eine Myelinscheide (my) um eine Ganglien-
zelle (N). An ihrem Ende teilt sich diese Scheide — wie im « Ranvierschen Schniirring» — in
die einzelnen Blatter auf, so daB das Zytoplasma der Satellitenzellen (S) sichtbar wird. Einer
ihrer Fortsiitze (*) umgreift das freie Ende eines anderen. d — Dendrit. PrimérvergroBerung
20000 x . C: Ganglienzelle (N) mit Myelinscheide (my). Die Offnung des «Ranvierschen
Schniirringes » ist sichtbar (*). Es kann angenommen werden, da3 das Myelin von den Satel-
litenzellen des SFO gebildet wird. Davon sind innere Lamellen und Plasmaséume sichtbar
(Pfeile). Reine OsO,-Fixation; PrimérvergréBerung 5700 x .



Tabelle 3

Organellen der neurosekretorischen Zellen vom Typ 2

Typische Merkmale Abb.
Stark zerfurchter, sehr dunkler Kern. AuBerst dichtes Zytoplasma, bedingt durch eine riesige Anzahl von Ribosomen und 82’ g’
sehr feinen Granula. Erweiterte Zisternen des ausgedehnten endoplasmatischen Retikulums und sehr groBe Golgibezirke. 91 0’ A <
A. s o Elektronenoptische
Organellen Haufigkeit Lokalisation Form Durchlassigkeit
Zytoplasma lang ausgezogen Matrix dunkel 8A, B
wegen vieler feinster
Granula
Zilien singulér Perikaryon 8B
Zentrosom singular mit Basalkorper der Zilie
in Beziehung
Mitochondrien zahlreich ganzes Zytoplasma langlich-zylindrisch; Matrix wenig dunkler 9A
Cristae meist parallel, als Zytoplasmamatrix
manchmal verzweigt
Endoplasmatisches sehr ausgepragt | ganzes Zytoplasma fast nur granulér (rough); 9A
Retikulum (ER) erweiterte Zisternen
mit feingranuldrem Inhalt
Ribosomen auBerst zahlreich| fiillen alle Réume nicht nur an ER, 8A, 9A
zwischen iibrigen auch frei
Organellen aus
Golgiapparat haufig Perikaryon und Abgang sehr groB, mit zahlreichen 8B
des Sekretfortsatzes Blaschen in der Nihe
Bléaschen:
— helle zahlreich mit Golgiapparat 8B
in Beziehung
— mit dunklem Kern selten beim Golgiapparat
und im Sekretfortsatz
— Stachelsaumblaschen haufig besonders beim 8B
Golgiapparat; auch
tibriges Zytoplasma
Multivesikuliare Korper einige Perikaryon ein ribosomenfreier Hof 9B
fallt auf
«dense bodies » sehr zahlreich ganzes Zytoplasma rundlich, oft mit heller sehr dunkel, manchmal 8A, B,
Blase, Lysosomentyp; fast undurchléssig 9A, 10B
manchmal mit fadigen,
sehr dichten Einschliissen
Mikrotubuli sehr haufig verlaufen vom 9A, 10A
Perikaryon vor allem
in Sekretfortsatz
Filamente nicht
nachgewiesen
Kern langlich, gelappt mit sehr | Karyoplasma dunkel 8A, 9B
tiefen Einschnitten;
viele Kernporen sichtbar
Chromatin ausgedehnt nur gegen Membran feingranular sehr dicht 8A, 9B
verdichtet, sonst eher
gleichmaBig verteilt
Nukleolus zerkliiftet, deutlich Balken ganz undurch-
in Nucleolonema und lassig
Pars amorpha geschieden
Sphaeridien nicht

(nuclear bodies)

nachgewiesen




Abb. 12. (Legende siehe folgende Seite)
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Erscheinung laBt sich nicht nur im Zusammenhang mit den Ganglienzellen
des SFO, sondern auch an den beiden neurosekretorischen Zelltypen beob-
achten (Rohr[1966 b]). Oft ist die Gliahiille an den Nervenzellen und ihren Fort-
sitzen durch Zellbriicken noch besonders fixiert (Abb.12). Man beobachtet
Zonulae adhaerentes (intermediate junctions, Farquhar und Palade [1963]).

Diskussion
1. Zur Frage des interstitiellen Raumes

Das Parenchym des SFO besteht aus einem sehr dichten Zellverband,
der mit typischen Neuropilzonen des Zentralnervensystems durchaus ver-
gleichbar ist. Die in der Literatur hiufig beschriebenen «interstitiellen
Vakuolen» und «Saftliicken» (Cokrs und von Knobloch [1936], Watermann
[1955, 1956], Sprankel [1957)], Hofer [1965], Weindl [1965], Rabl [1966]) sind,
wie bereits Rohr (1966b) nachwies, keineswegs interzellulidre Bezirke, son-
dern Blasen in den Fortsitzen der neurosekretorischen Zellen vom Typ 2.
«Erweiterte Interzellularrdume» (4ndres [1965b]) kommen nur dann zu-
stande, wenn bei der Fixation des Gewebes unphysiologische Bedingungen
vorherrschen. Im dichten Geflecht der Nervenzell-Glia- und Ependymfort-
sdtze bleibt kein Raum fiir die «freie» Liquorzirkulation.

2. Satellitenzellen im SFO und in spinalen
und vegetativen Ganglien

Die Bezeichnung der Gliaelemente des SFO als Satellitenzellen (Andres
[1965Db]) ist sehr zutreffend. Die UmschlieBung der Neurone mit relativ
plasmareichen Fortsitzen oder die direkte Anlagerung der Perikaryen er-
innert stark an die Rolle der Satelliten in den Ganglien. Besonders auffillig
ist das Auftreten von Praemyelin und Myelin, denn auch im akustischen
Ganglion der Maus und beim Goldfisch konnten durch Rosenbluth (1962)
Uberginge zwischen einfacher Apposition der glissen Zellfortsiitze und der
myelinartigen Verschmelzung der Membranen beobachtet werden. Dieser

Abb. 12. Spezialisierte Zellverbindungen im SFO. A: Zonula occludens (tj = tight junction)
zwischen einer Ganglienzelle (N) und einem Dendriten (d). Deutlich sind die fiinf Schichten
erkennbar, die aus der Verschmelzung der beiden Einheitsmembranen entstanden sind. Pri-
mairvergréBerung 40000 x . B: Zonulae adhaerentes (za) zwischen einem Dendriten (d) und
dem Fortsatz einer Ependymzelle (E). PriméarvergréBerung 8000 x . C, D: Zonulae adhaeren-
tes (za) zwischen Dendriten (d) und Satellitenzellen beziehungsweise -fortsatzen (S). Sind
die Satellitenfortsiatze schmal, so kénnen die verdichteten Zonen der Zellbriicken ineinander-
greifen (Abb.12(C). PrimérvergréBerung 8000 x .
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Autor weist allerdings daraufhin, da3 es sich mehrheitlich nicht um echtes
Myelin handelt, sondern um eine Vorstufe, die auch in Nervenscheiden von
Invertebraten und bei Vertebratenembryonen beobachtet wird: an einer
derartigen Scheidenbildung sind meist mehrere Gliazellen beteiligt. was
auch im SFO der Fall zu sein scheint.

Da im SFO keine Oligodendrogliazellen zu finden sind. muf3 die Myelin-
produktion den Satellitenzellen zugeschrieben werden. Damit driingt sich
der Vergleich mit den Satelliten der akustischen Ganglien auf: Diese unter-
scheiden sich jedoch durch einen gréoBeren Reichtum an Mitochondrien., gra-
nulirem endoplasmatischem Retikulum und freien Ribosomen (Rosenbluth
[1962]). Den Satellitenzellen des SFO fehlt auBerdem die periphere Basal-
membran, welche die Schwann- und Satellitenzellen der sensiblen Ganglien
einfal3t (Rosenbluth und Palay [1960]. Andres [1961], Rosenbluth [1962]).

Auch die Gliazellen der peripheren vegetativen Ganglien neigen zur in-
tensivierten Scheidenbildung und zeigen hiufig das Muster von «Pseu-
domyelin» (Taxi [1965]). Diesen Zellen scheinen die Satelliten des SFO mor-
phologisch néher zu stehen, wie der Vergleich der Organellen zeigt: Auch
die Gliazellen der vegetativen Ganglien sind nicht besonders reich an zyto-
plasmatischen Einschliissen. enthalten Filamente und besitzen ein Zilium
(Grillo und Palay [1965], Taxi [1965]). Besondere Aufmerksamkeit verdient
das Sphaeridium («nuclear body»). das vor allem in Epithelgeweben weit-
verbreitet ist, bisher im Nervensystem jedoch nur in zwei Zelltypen beob-
achtet werden konnte: In den Neuronen und Gliozyten der sympathischen
Ganglien (Buettner und Horstmann [1967]). Die Sphaeridien der Satelliten-
zellen des SFO und der Grenzstrangganglien lassen sich morphologisch nicht
unterscheiden. Im Gegensatz zu den SFO-Satelliten besitzen allerdings
diejenigen des peripheren Sympathikus eine Basalmembran, und ihre Fort-
satze sind stark ineinander verzahnt, was im SFO nicht der Fall ist.

Eine weitere Analogie besteht darin, daB die Satellitenzellen beider Sy-
steme die Funktion der makrozytiren Hiillglia im ZNS gesamthaft erfiillen,
das heift, sie iibernehmen die Aufgabe sowohl der Oligodendroglia (Um-
hiillung von Perikaryen und Fasern, Markenscheidenbildung) wie auch der
Astroglia (Bildung der neurovaskuliren Scheide). Entwicklungsgeschicht-
lich miissen sie daher wohl einer primitiveren Stufe zugeordnet werden.
Damit stellt sich die Frage der Abstammung: Die Satellitenzellen der Gang-
lien sind Abkémmlinge der Neuralleiste, withrend diejenigen des SFO wohl
(wie Oligodendroglia- und Astrogliazellen) vom Ependym abstammen. Die
Beziehung zum Ependym ist schon topographisch gegeben und morpholo-
gisch herrscht zwischen den Satelliten- und Ependymzellen eine weitgehende
Ahnlichkeit.

Archiv fiir Neurologie, Neurochirurgie und Psychiatrie, 100, 2 17
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3. Ganglienzellen des SFO und Neurone
des Grenzstranges

Es stellt sich nach den vorstehenden Uberlegungen sogleich das Problem,
ob sich die Analogie der Gliazellen im SFO und in sensiblen, beziehungsweise
vegetativen Ganglien auch auf die Neurone ausdehnen ldB3t. Sieht man zu-
niichst von den neurosekretorischen Zellen ab, so sind die als «Ganglien-
zellen des SFO» bezeichneten Neurone jenen des postgangliondren Sym-
pathikus bemerkenswert dhnlich: Beide Zelltypen erinnern durch ihren ge-
ringen Differenzierungsgrad an frithe Stadien von Neuroblasten in Spinal-
ganglien (Tennyson [1965]), auch die multipolare Form ist beiden gemein-
sam; ferner haben sie dhnliche Kernstruktur, Verteilung und Form der
Mitochondrien, des endoplasmatischen Retikulums und der Golgiareale
(Pick [1963], Tax:i [1965], Nicolescu et al. [1966]). Aullerdem sind die vege-
tativen Ganglienzellen und jene des SFO bisher die einzigen Neurone, in
deren Kern Sphaeridien beobachtet werden konnten (Ishikawa [1964],
Buettner und Horstmann [1967]).

Die Existenz von Neuronen im SFO steht erst seit den elektronen-
optischen Aufnahmen von Synapsen durch Andres (1965b) fest; dieser
Autor unterscheidet zwei Ganglienzelltypen auf Grund ihrer Gréfle sowie
der Morphologie ihrer Mitochondrien. Diese Unterschiede konnten im SFO
der Katze nicht bestétigt werden.

4. Die neurosekretorischen Zellen vom Typ I

Der Nachweis von intramuralen neurosekretorischen Nervenzellen ist
von Bedeutung. Rohr (1966b) hat die Sekretfasern dieses Typs, die schon
lichtmikroskopisch durch verschiedene Autoren nachgewiesen waren und
mit dem des hypothalamo-hypophyséren Systems (Bargmann [1954]) weit-
gehend iibereinstimmen, auch elektronenmikroskopisch untersucht. Dabei
muBte aber die Frage ihrer Herkunft offengelassen werden. Barry (1956)
postulierte ein extrahypophysires Sekretionssystem, das vom Hypothala-
mus ausgehend verschiedene paraventrikulire Regionen ansteuert, unter
anderen auch das SFO (Legait und Legait [1956]). Diese Hypothese muf}
nach vorliegenden Befunden revidiert werden. Jedenfalls ist der Nachweis
geleistet, dafl die Sekretfasern im SFO von lokalen Nervenzellen stammen.
Damit ist das Vorkommen extramuraler Elemente im Sinne der genannten
Autoren nicht ausgeschlossen, aber unwahrscheinlich. Das SFO erhilt durch
unsere Befunde den Status eines eigenstéindigen neurosekretorischen Sy-
stems, und fiigt sich damit in die namentlich von Knowles und seinen Mit-
arbeitern (Bern und Knowles [1966]) vertretene Konzeption einer sehr viel-
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gestaltigen neurohormonalen und neurohumoralen Aktivitdt paraventri-
kuldrer subependymaler und ependymaler Strukturen.

5. Die neurosekretorischen Zellen vom Typ 2

Diese auffilligen Zellen (Akert [1968]) sind offensichtlich den bisherigen
Untersuchungen entgangen; sie erinnern an die von Hager (1964) beschrie-
benen «geschrumpften» Neurone. Anderseits besteht eine Ahnlichkeit mit
Mikrogliazellen (Schultz, Maynard und Pease [1957]). Moglicherweise han-
delte es sich auch bei den durch Andres (1965b) beobachteten Mikroglia-
zellen um neurosekretorische Zellen vom Typ 2. Es steht jedenfalls fest, daf}
es sich bei diesen sekretorischen Elementen um Neurone handelt (Synapsen,
Gliascheiden!), die nicht schrumpfen oder degenerieren, sondern ein dullerst
aktives Zytoplasma aufweisen. dessen Ribosomenanhdufungen durch die
Produktion der groflen Sekretmengen bedingt sein diirften.

Palay (1958) wies schon 1958 darauf hin, dafl die Morphologie der Sekre-
tion noch keineswegs abgeklirt ist, obwohl vieles dafiir spricht, dal3 der
Golgiapparat an der Bildung der Sekretgranula zum Beispiel in den sympa-
thischen Zellen entscheidend beteiligt ist. Es steht jedoch fest, dall in den
neurosekretorischen Zellen vom Typ 2 ein anderer Prozel3 ablduft, indem
eine Beziehung des Sekrets zum Golgibezirk fehlt; aulerdem sind die Sdcke
des endoplasmatischen Retikulums zisternenartig erweitert und von fein-
granulirem Material ausgefiillt, das morphologisch mit dem Neurosekret
iibereinstimmt. Man ist versucht, die Bildung des Sekretes dem granuldren
Retikulum zuzuschreiben. Die intrazisternalen Zymogengranula im KEr-
gastoplasma gewisser Zellen der Pankreas-Acini (/chikawa [1965]) stellen
einen parallelen Fall dar; dhnlich verhilt es sich mit der Produktion der
Gammaglobuline in den Plasmazellen (De Petris et al. [1963]). Der Sekre-
tionsmodus der neurosekretorischen Zellen vom Typ 2 des SFO ist also
kein Einzelfall. Es befindet sich sogar innerhalb des Nervensystems eine
bemerkenswerte Analogie: Die Zellen des Nebennierenmarkes zeigen in ge-
wissen Stadien dhnlich erweiterte Zisternen des endoplasmatischen Retiku-
lums, die gleichfalls von einer feingranuliren Substanz — dem «Kolloid» —
erfiillt sind (Bargmann und Lindner [1964]). Ihr Zytoplasma ist zwar nicht
so dicht, wie dasjenige der neurosekretorischen Zellen vom Typ 2 im SFO
und enthélt besondere Zytosomen (grole «dense bodies» mit Lysosomen-
charakter und dichten lamelliren Einschliissen) sowie zahlreiche dunkle,
von einer Membran umschlossene Sekretgranula (Bargmann und Lindner
[1964]). Ferner unterscheiden sich die Nebennierenmarkzellen von den ent-
sprechenden Elementen des SFO dadurch, da} sie keine Fortsitze besitzen
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und das Kolloid in den Interzellularraum entlassen. Uber die Natur des
«Kolloids» in der Nebenniere ist nichts Niheres bekannt. Die gemeinsame
Linie besteht wohl vor allem darin, daB das vegetative Nervensystem iiber
eine besonders aktive neurosekretorische Maschinerie verfiigt. Damit ist
die Analogie zwischen den SFO-Ganglienzellen und denjenigen des Grenz-
stranges um einen Schritt weitergefithrt. In diesem Zusammenhang soll
zum SchluB noch an den Glomuscharakter des SFO (Akert [1967]) er-
innert werden. Tatsichlich gehort auch zum Beispiel das Glomus caroticum
zu den Ganglien des chromaffinen Systems (Coupland [1965]) und damit
in den Verwandtschaftskreis neurovegetativer Strukturen. Biscoe und Steh-
bens (1966) haben seine Feinstruktur untersucht und unterschieden auch
hier eine neurale (Zelltyp I) und eine neuroglial-satellitiare (Zelltyp IT) Zelle.
Die Analogie gewinnt aber vor allem deshalb an Interesse, weil vieles darauf
hindeutet, daB die Funktion des SFO nicht nur sekretorischer, sondern auch
rezeptiver Natur sein konnte.

Zusammenfassung

Es wird der Feinbau der Neurone und Glia im Subfornikalorgan (SFO)
beschrieben. Im dichten Faserfilz lassen sich vier verschiedene Zelltypen
unterscheiden:

1.Die Satellitenzellen des SFO umscheiden alle Nerven, wobei es sogar
zur Bildung von Myelin kommen kann. Aulerdem stehen sie mit den Kapil-
laren in Kontakt. Die Ahnlichkeit mit den Satelliten sensibler und vor allem
vegetativer Ganglien wird hervorgehoben.

2.Die zahlreichen und kleinen Ganglienzellen des SFO zeigen ein wenig
differenziertes Zytoplasma. Sie haben mit den Neuronen sympatischer
Ganglien viele Merkmale gemeinsam.

3.Das Neurosekret, das an die Kapillaren abgegeben wird und mit jenem
des hypothalamo-hypophysiren Systems vergleichbar ist (Rohr [1966b]).
wird in den neurosekretorischen Zellen vom Typ I des SFO-Parenchyms
gebildet. Es handelt sich um Neurone mit dunklen Sekretanhdufungen, die
sehr selten angetroffen werden.

4. Die neurosekretorischen Zellen vom Typ 2 sind grofe, dunkle, bipolare
Neurone; sie produzieren im granulidren endoplasmatischen Retikulum grofe
Mengen von hellen Sekretblasen, die an den Liquor abgegeben werden
(Rohr [1966Db]).

Neben den zahlreichen Analogien des SFO mit vegetativen Ganglien
wird auch die Verwandtschaft mit dem Glomus caroticum hervorgehoben.
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Summary

The fine structure of neurons and glial cells of the subfornical organ (SFO) are
described. Four different cell types can be differentiated within the dense fibrous felt-
work :

1. Neuroglial satellite cells ensheathe all nerve cells and occasionally form myelin.
Their similarity with satellite cells in sensory and autonomic ganglia is emphasized.

2. There are numerous small ganglion cells which possess a poorly differentiated
cytoplasma. Again, these cells are comparable with nerve cells of sympathetic ganglia.

3. Of the two neurosccretory products, the first type is comparable to that of the
hypothalamo-neurohypophysial system and is released into the perivascular spaces
(Rohr [1966b]). This material is formed in the Type 1 neurosecretory cells of the SFO,
which are relatively rarely encountered.

4. The second type is formed within the cisterns of the endoplasmatie reticulum
of a relatively large, dark. bipolar nerve cell. The material is colloid-like and released
into the ventricular cavity (Rohr [1966b]).

Aside from the analogies with autonomic ganglia the similarity with the carotid
¢glomus is discussed.

Résumé

Cette étude décrit la structure fine des cellules nerveuses et gliales de 'organe sub-
fornical (SFO). Quatre types de cellules peuvent étre distingués au sein du réseau
dense des fibres.

1. Les cellules satellites du SFO enveloppent toutes les cellules nerveuses et parfois
forment de la myéline. (Elle sont en outre en contact avec les capillaires.) Leur res-
semblage avec les cellules satellites des ganglions du systéme nerveux autonome est
frappante.

2. De petites cellules ganglionnaires a cytoplasme peu différencié existent en grand
nombre. Ces cellules peuvent étre comparées aux cellules nerveuses des ganglions
sympathiques.

3. La neuro-sécrétion qui est libérée dans les espaces périvasculaires et qui est
comparable & celle du systeme hypothalamo-hypophysaire (Rokr [1966b]) est produite
dans les cellules neuroséerétoires du type 1 du parenchyme du SFO. 11 s’agit de neu-
rones que l'on n'observe que trés rarement.

4. Les cellules neuroséerétoires du type 2 sont de gros neurones sombres bipolaires.
Ils produisent dans le réticulum endoplasmatique des vésicules séerétoires claires en
grande quantité. qui se¢ déversent dans le liquide céphalo-rachidien (Rokr [1966b]).

La discussion porte sur les analogies des cellules SFO non seulement avec les gan-
glions autonomes mais aussi avee le glomus carotidien.
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