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Bei der Betrachtung der Linsenentwicklung beansprucht die Um- 
wandlung der Epithelzellen in die Linsenfasern und die Bildung der 
Linsenkapsel besonderes Interesse. Zum feineren Studium der Vergnde- 
rungen in der Zellstruktur und der Kapselentstehung ist das Aufl6sungs- 
verm6gen des Elektronenmikroskopes notwendig. Mit seiner tIilfe ist 
die Ultrastruktur embryonaler Linsen bereits mehrfaeh untersucht 
worden: yon Cohen (1958, 1961) am Auge der Maus, yon BRINI, PORTE 
und STO~CI~L (1962) und yon AsA~o (1966) am ttiihnehenauge, yon 
RAsA~u nnd LAeASS~ (1965) am Auge des Goldhamsters und yon 
Mn;AWA (1965) am menschlichen Auge. Die Untersuehungen M~KAWAS 
erstreeken sich auf Embryonen zwisehen 11 und 150 mm Scheitelsteig- 
lgnge (SSL) und betreffen vornehmlich die Tuniea vasculosa lentis und 
die Beziehung der GefggbasMmembranen und der Linsenkapsel zuein- 
ander. 

Wit untersuchten Epithel und Basalmembran der Linsenblase eines 
mensehliehen Embryo yon 8 mm SSL, ein Stadium, das deshalb be- 
sonders interessant ist, weil in ihm die Epithelzellen der hinteren Blasen- 
hglfte zu den primgren Linsenfasern auszuwaehsen beginnen, ttierbei 
konnten erstmals wghrend der mensehliehen IAnsenentwicklmlg Cilien 
als spezielles Strukturelement des IAnsenblasenepithels beschrieben und 
neue Befunde zur Entstehung der Linsenkapsel erhoben werden. 

Material und Methode 
Beide Augen eines menschlichen Embryo yon 8 mm SSL (Anfang der 6. Woche) 1 

warden unmittelbar nach einer IntelTuptio in Osmiumtetroxyd (hath DALTOn) 
fixiert. Die nach der Fixierung halbierten Bulbi gelangtcn orientiert in VestopM W. 
Die Ausschnitte ftir die elektronenmikroskopische Untersuehung sind im Phasen- 
kontrastsctmitt (Abb. I) ersiehtlich und stammen aus der vorderen Blasenhglfte 

* Die Untersuchungen wurden in das Weise durch die Deutsche 
t~orschungsgemeinschaft unterstiitzt. 

1 Embryo Nr. XVIII der Sammlung WvLL~. 
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(Region A), dem ]4quatorbereich (Region B) und dem hinteren Blasenanteil (Re- 
gion C). Die Diinnschnitte wurden mit dem Ultramikrotom der Firma l~eichert 
angefertigt. Ihre Kontrastierung erfolgte mit Bleicitrat (nach REYNOLDS). Elek- 
tronenmikroskope: Elmiskope I und II (Siemens) und EM 9 (Zeiss). 

Abb. 1. Lhlsenblase, menschl. Embryo, Anfang der 6. Woehe (8 mm SSL). 1 vor- 
deter Blasenanteil (Region A); 2 Aquatorbereieh (Region B); 3 hinterer Blasenanteil 

(Region C); ~ artefizielle Liicke. Phasenkontrast, Vergr. 180faeh 

Befunde 

Eine Besonderheit der Zellstruktur des Linsenblasenepithels ist auf- 
fMlend: das Vorhandensein yon Cilien, die in die LinsenblasenhShle 
hineinragen. Sie sind nieht nur in ihrer ausgereif~en Form, sondern aueh 
in allen ihren Vorstufen in den Epithelzellen anzutreffen (Abb. 2). Ihre 
Entwieklung beginnt mit dem Erscheinen eines Prim~rbl~schens fiber 
einer im apikMen Zellanteil gelegenen Zentriole. Anschliei~end bildet 
sich die Cilienknospe aus, die sich zum Cilienschaft verl~ngert. Dieser 
wh'd v o n d e r  Cilienscheide umgeben, die (lurch konfluierende Sekund~r- 
bl~schen vergr61~ert wird. Nach Durchstol~en der apikalen Zellmembran 
ragt das Cilium schlieSlich aus der Zelle in die LinsenblasenhShle hinein. 
Die Cilien und ihre Entwicklungsstadien gleichen denen, die yon So~o- 
xI5r (1962) an Fibroblasten und glatten Muskelzellen und yon L ~ c H ~  
und WuLL~ (1967) in der embryonalen meusehliehen Retina besehrieben 
wurden. 

Das Cytoplasma der Epithelzel]en (Abb. 3 und 4) in der vorderen 
tt~lfte der Linsenblase (Region A) hat eine feinfibrill/ire, netzartige 
Grundstruktur, die gleichmal3ig verteilt in der ganzen Zelle anzutreffen 
ist. In  diese Grundstruktur sind reichlich freie Ribosomen eingelagert, 
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die zuweflen rosettenfSrmig angeordnet und in allen Zellanteilen gleich 
h/iufig zu linden sind. Die Zellen enthalten wenig endoplasmatisches 
Reticulum. Es ist h~ufiger im apikalen als im basalen Zellbereieh anzu- 
treffen und vorwiegend in seiner rauhen (mit Ribosomen besetzten) 

Abb. 2a~--c. Cilium mit Vorstadien im Linsenblasenepithel, menschl. Embryo, 
8 mm SSL. 1 LinsenblasenhShle; a Zentriole; beginaende Bildung des Prim~r- 
blischens aus zwei Einzelblischen; b Cflienknospe (2), Cilienscheide (3), die durch 
konfluierende Sekundirbl~schen (4) vergrSl~ert wird; c Cilium, das in die Linsen- 

bl~senhShle hineinragt. Elektronenopt., Vergr. 25000fach 

Form. Ebenfalls im Zellapex, fast immer in Kernn&he, liegt der Golgi- 
Apparat .  Hier sieht man auch gr5~ere Lipoidtropfen. Man finder eine 
betr/~chtliehe Anzahl yon cristaarmen Mitochondrien, die sich zwischen 
Kern und basaler Zellgrenze hiufen. I m  basalen Zellanteil befinden sich 
auch elektronendichte, yon einer einfachen Membran umgebene KSrper. 

In  unmittelbarer N~he des basalen Plasmalemms zeigt das Cyto- 
plasma an vielen Stellen Verdichtungen (Abb. 4). Dieses lVlaterial gleicht 
in seiner Struktur der Basalmembran der Zel]en, die dem vorderen 
Epithel als zarte, einschichtige Lame]le angelagert ist. An eh~igen Stellen 
f&llt auf, dab sich feine Fibrillen der Basa]membran auBen anlegen. 

Die Kerne des vorderen Epithels (Abb. 3) haben ein gleiehma{~ig rein 
granuliertes Caryoplasma nnd enthalten mehrere Nucleoli, die zwar 
deutlich sichtbar, aber gegen die iibrige Kernsubstanz nieh~ scharf ab- 
gegrenzt sind. 

Die Epithelze]len im Aquatorbereich (Region B) beginnen, zu den 
prim~ren Linsenfasern auszuwachsen und haben schlanke apikale Zell- 
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Abb. 3. Apikale Anteile yon Epithelzellen der Linsenbl&se, Region A (vgl. Abb. 1). 
1 Linsenblasenh6hle; 2 Golgi~Appar&t; 3 Nueleolus; d Lipoidtro]pfen; 5 Zonula 

adhaerens. Elektronenop~., Vergr. 15000fach 

anteile (Abb. 5). Sie weisen einige bezeiehnende ~mderungen gegenfiber 
den Zellen des vorderen Epithels auf:  Die netzart ige Grundstrukt t t r  des 
Cytoplasmas ist an einzelnen Stellen nieht  mehr  siehtb~r; dor t  befindet 
sieh ein teils feingr~nuliertes, teils faserf6rmiges, m/~13ig elektronen- 
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dichtes Material. Man sieht es geh/~uft an den Spitzen der Zellen. Doch 
aueh an der Zellbasis ist das Cytoplasms durch Einlagerung dieses Materials 
diehter geworden. Die freien Ribosomen haben an Zahl abgenommen; 
man findet besonders im apikalen Zellanteil eine Zunahme des endoplas- 
matischen Retieulums, sowohl der rauhen als auch der glatten Form, 
und ausgedehntere Golgi-Komplexe. In  den Mitochondrien sind die 
Cristae zahlreicher und regelm/if3iger angeordnet. 

Abb. 4. Basale Anteile yon Epithelzellen der Linsenblase, Region A (vgl. Abb. 1). 
I Basalmembran; 2 yon einer Membran umgebene, elektronendichte KSrper; 

3 Verdichtungen des Cytoplasmas; 4 Zonula adhaerens. Elektronenopt., 
Vergr. 30000fach 

Die Basalmembran des Epithels hat an Dichte zugenommen (Abb. 6). 
~be r  l/~ngere Strecken ist ihr aui~en eine zweite Lamelle aufge]agert. 
Einzelne Fibrfllen beginnen, eine dritte Schicht zu bilden. Das intra- 
celluli~re, basalmembranartige Material ist dort, wo zwei oder drei 
Membranlagen erkennbar sind, besonders reichlieh vorhanden. Die 
Zellkerne zeigen bis auf eine ]eichte Verdichtung ihrer Nucleoli keine 
Ver/~nderung. 

Die hinteren Epithelze]len der Linsenblase (Region C) haben ale 
erste begonnen, sich in Fasern umzuwandeln. I m  apikalen Cytoplasma 
dieser Zellen (Abb. 7) liegt reichlich fibrill~res, m/~f3ig elektronendichtes 
Material. Freie Ribosomen findet man sowohl hier ale aueh im basalen 
Zellbereich kaum. I m  Zellzentrum, insbesondere in Kerrm~he (Abb. 8), 
sind sie jedoch noeh anzutreffen. Auch das endoplasmatische t~eticulum 
und die Mitochondrien haben an der Zellspitze abgenommen; der Golgi- 
Appara t  ist ldeiner geworden. 

Die Nueleoli des Zellkerns haben sich in ihrer Struktur  weiter ver- 
dichtet und sind dadurch deutlieh gegen das fibrige Karyoplasma 



Abb. 5. Apikale Anteile yon Epithelzellen der Linsenblase, Region B (vgl. Abb. 1). 
1 LinsenblasenhShle; 2 ausgedehnter Golgi-Komplex; 3 mgl]ig elektronendichSes 

Material; 4 Zonula adhaerens. Elektronenopt., Vergr. 30000lath 

Abb. 6. Basale Anteile yon Epithelzellen der Linsenblase, Region B (vgl. Abb. 1). 
1 Basalmembran; 2 der Basalmembran aufgel~gerte, unvollst/~ndige zweite Lamelle. 

Elektronenopt., Vergr. 25000fach 
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Abb. 7. Apikale Anteile entstehender prim~rer Linsenfasern Region C (vgl. Abb. l). 
1 LinsenblasenhShle; 2 Golgi-Apparat; 3 mi~l~ig elektronendichtes Material; 

4 Zonula adhaerens. Elektronenopt., Vergr. 17000fach 

abgegrenzt (Abb. 8). Die der Basalmembran angelagerte zweite Lamelle ist 
fast  lfickenlos ausgebildet, fiber grSl]ere Strecken wird bereits eine dritte 
Membranlage siehtbar (Abb. 9). Damit  hat  der lamell~re Aufbau der 
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Abb. 8. Kernanschnitt mit ausgepr~gtem Nucleolus in einer entstehenden primaren 
Linsenfaser, Region C (vgl. Abb. 1). Elektronenopt., Vergr. 30000fach 

Abb. 9. Basale Anteile entstehender prim~rer Linsenfasern, Region C (vgl. Abb. 1). 
1 Basalmembran; 2 vollstandige zweite Lamelle; 3 nicht vol]standige dritte Lamelle; 

4 Zonula adhaerens. Elektronenopt., Vergr. 34500fach 

Linsenkapse l  begonnen.  Auch  hier  s ieht  m a n  en t lang  des basa len  Plas-  
ma l emms  intracelluli~res, ba sa lmembrana r t i ge s  Mater ia l .  

I n  al len dre i  l~egionen weist  das  Ep i t he l  sowohl ap ika l  als auch basa l  
Ze l lverb indungen  in F o r m  von Zonulae  adhaeren tes  auf. 

Diskussion 
W e d e r  be im Tier  noeh be im Menschen is t  bisher  in der  embryona l en  

Linsenblase  oder  in spKteren En twick lungss t ad i en  der  Linse das  Vor- 
k o m m e n  yon  Cilien beschrieben worden.  Ledigl ich I tU~T (1961) er- 
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ws da~ aus den Zellen der Linsenplakode des Hfihnchenembryos 
Cflien in die AmnionhShle hineinragen. OVERTO~ (1965) beschreibt in 
ihren Untersuchungen der Linsenregeneration aus Corneazellen des 
Frosches ein Stadium, in dem die Zellen Cilien aufweisen; sie deutet sie 
als Zeichen des geringen Differenzierungsgrades der Zellen. 

Fiir uns war die Parallele zwischen den Cilien im Epithel der ekto- 
derm~len Linsenblase und den Cilien im neuroektodermalen Augen- 
becher des Menschen (Lw~ctt~ und WULL]~, 1967) auffallend. 

Sie g]eichen sich in ihrer Gestalt und entstehen nach demse[ben 
Prinzip. Da Cilien der yon uns beschriebenen Art haupts~chlich in 
Photoreceptoren gefunden werden, schreibt man ihnen im Gegensatz 
zu den Kinocflien eine sensorische oder Leitungsfunktion zu ( B ~ ] ~ s ,  
1961; FAWCWTT, 1961; So~o~:I~, 1962). 

Die Umwandlung de r Epithelzellen der Linsenblase in die primiiren 
Linsen/asern ist dutch drei Merkmale besonders gekennzeichnet : 

a) die mit der Verringerung der Ribosomen einhergehende leichte 
Zunahme des endoplasmatischen l%eticulums und die VergrS]erung des 
Go]gi-Apparates im Beginn der Faserbfldung, 

b) die Einlagerung yon fibri]ls m~tBig elektronendichtem Material 
in d~s Grundplasma der Zellen, 

c) die Verdichtung des Nuc]eolus im Kern der prims Linsenfasern 
und die Reduktion ihrer Zellorganellen. 

RESNIK, WANKO und GAvI~ (1960) stellten lest, dab es sich bei dem 
m~t~ig elektronendichten Material in den Linsenfasern um die spezifi- 
schen Linseneiwefl~e handelt. Offenbar ist die Bildung dieser Eiwei~e 
nicht yon l~ibosomen, endoplasmatischem l~eticulum und Golgi-Apparat 
abh~ngig, da trotz zunehmender Einlagerung der Linseneiwei~e die Zell- 
organe]len abnehmen. 

Analoges Verhalten ihrer Organe]len zeigen die Zel]en der embryo- 
nalen Hfihnchenlinse (PotTy,, B~IM und STO~CX~L, 1962 ; AsA~o, 1966). 
Beim Hamsterembryo hingegen schreiben RABAEY und LAGASSE (1965) 
den freien Ribosomen einen Antefl bei der EiweiBsynthese zu, da sie im 
Gegensatz zu dem verschwindenden endoplasmatischen Reticulum in 
den wachsenden Fasern noch in Vielzah] anzutreffen seien. Die Ver- 
dichtung des Nucleolus in den Kernen der wachsenden Linsenfasern ist 
in gleicher Weise beim Hiihnchen, beim Goldhamster and beim mensch- 
lichen Embryo zu beobachten und wird yon As~No (1966) als Zeichen 
erhShter Zellaktivit~t angesehen. 

Beim Studinm der Entwicklung der Linsenl~apsel wurde yon alien 
Untersuchern ihr lamell~rer Aufbau hervorgehoben (CoHEn, 1958, 1961 ; 
B~I~ ,  PORTE und STO]~CK]~, 1962 ; M~AWA, 1965). Ihre Dickenzunahme 
wird von S ~ L s E ~  (1965) auf das intermittierende Anfiigen yon Mem- 
branlagen zurfickgeffihrt, die in ihrem Materi~l der ursprfinglich ein- 

11 a Albrech t  v. Graefes Arch.  kl in.  exp. Ophthal . ,  Bd. 173 
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schiehtigen Basalmembran der Linsenepithelzellen ~hnlich oder sogar 
identisch sind. Ungekl~rt ist bisher die Frage, ob das apposi- 
tionelle Waehstum der Kapsel  innen, auf der Epithelseite, oder au{~en, 
auf der Mesenchymseite, stattfindet. Lediglich B~I~I und Mitarb. (1962) 
vermuteten auf Grund einiger ihrer Bilder ein Anffigen der Lamellen 
yon auBen. 

In  einer kfirzlieh erschienenen autoradiographischen Studie fiber die 
Entwieklung der Linsenkapsel bei der Rat te  ziehen Young  und OCV•- 
PAVGg (1966) aUS der Tatsache, dab die radioaktiven Isotope in der 
Kapsel zunaehst in Epitheln~he und spater weiter auBen beobachtet  
werden, den Schlu$, dab die Ablagerung neuen Kapselmaterials an der 
Epithelseite erfolgen mfisse. Ihre Befunde lassen jedoch aueh die Deu- 
tung zu, dab die markierten Substanzen nach auBen wandern. 

Bei unseren Untersuchungen konnten wir an einem menschlichen 
Embryo  yore Anfang der 6. Woche in den versehiedenen Regionen der 
Linsenblase eine unterschiedliche Kapseldicke nachweisen: Die Blase 
ist an ihrer gesamten Oberfl/~che yon einer Basalmembran umkleidet, 
die vorn die einzige Kapsellamelle darstellt. I m  Xquatorbereich ist der 
Basalmembran auBen eine zweite Lamelle angeffigt, die an einzelnen 
Ste]len Lficken aufweist. Am hinteren P o l d e r  Linsenblase besteht be- 
felts eine zweischichtige Kapsel, und eine dritte, noch unvollst~ndige 
Membranschicht, ist auBen angelagert. 

Die anf der Mesenchymseite siehtbaren lfickenhaften Lame]len 
kSnnen grundsgtzlich sowohl zum Aufbau einer Membran dienen, als 
aueh bei ihrem Abbau entstanden sein. Nimmt  man an, dab die Kapsel  
auf der Mesenehymseite abgebaut  wird und auf der Epithelseite neue 
Lameilen hinzugeffigt werden, so w~re zu erwarten, dab Anteile dieser 
Lamellen zwischen Epithel und Basalmembran erscheinen. Dies w~rde 
yon uns jedoeh nieht beobachtet.  Vie]mehr liegen Membranteile stets 
an der Mesenehymseite der bereits vorhandenen Kapsel. Daraus sehlie- 
Ben wir, dab alas appositionelle Wachstum tier Kapsel  auBen stattfindet. 
MSglieherweise werden best immte Substanzen vom Linsenepithel zum 
Aufbau der Kapsel  geliefert+ welehe die vorhandenen Membranen durch- 
wandern und sich an der Mesenehymseite zu Kapsel]amellen konden- 
sieren. 

Zusammenfassung 
Die Linsenblase eines menschlichen Embryo  yon 8 m m  Scheitel- 

steil~ls (Anfang der 6. Woehe) wurde e]ektronenmikroskopisch unter- 
sueht. Die Epithelzellen der Linsenbiase bilden Cflien aus, die in ihrer 
Gestalt und in ihren Entwieklungsstadien den Cflien der embryonalen 
menschlichen l~etina gleiehen. Wie diese in die AugenblasenhShle, so 
ragen jene in die IAnsenblasenhShle hinein. 
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Wi~hrend die Epithelze]len der Linsenblase sich in die prim~rcn 
Linsenfaseru umzuwandeln beginnen, ist zun~chst eine leichte Zunahme 
des endoplasmatischen Reticulums und der Golgi-Komplexe, sparer eine 
deut]iche Verdichtung des Nucleolus und eine t~eduktion aller Zellorga- 
ne]]en zu verzeicbnen. Mit diesen Ver~nderungen geht eine intensive 
Einlagerung yon fibrill~rem, mi~l~ig elektronendichten Material in die 
wachsenden prim~ren Fasern einher, bei dem es sich wahrscheinlich um 
die spezifischen IAnseneiweil~e handelt. 

Die Linsenkapsel besteht bei dem untersuchten Embryo  vorne aus 
der ein~achen Basalmembran der Epithelzellen, im ~quatorbereich aus 
zwei Lamellen, yon denen die i~ugere noch liickenhaft ist, und am hinteren 
Pol aus zwei vollst~ndigen Membranlagen und einer i~uBeren Lamelle, 
die ebenfalls Lficken aufweist. Aus diesen Befunden wird geschlossen, 
da$ das appositionelle Wachstum der Kapsel nicht an der Epithel-, 
sondern an der Mesenchymseite stattfindet. 

Summary 

The lens vesicle of a human embryo with a crown-rump length of 
8 m m  (beginning of the 6th week) was studied with the electron micro- 
scope. The epithelial cells contain cilia which resemble in structure and 
development those of the embryonic human retina. The cilia in the 
retina enter the optic vesicle in the same way as the cilia of the lens 
enter the lens vesicle. 

Dm'ing the early transition of the epithelial cells of the lens vesicle 
into the pr imary lens fibers an increase of the endoplasmic reticulum 
and of the golgi complex is observed. Later  the nucleolus becomes more 
electron dense and the number  of cytoplasmic organelles is decreased. 
At the same time much low density material appears in the growing 
pr imary lens fibers, probably corresponding to the specific lens proteins. 

In the 8 m m  crown-rump length embryo, in the anterior part ,  the 
lens capsule consists of a single basement membrane;  in the equator, 
the lens capsule is formed by two lamellae, the outer one showing broad 
interruptions. In  the posterior pole two well developed lamellae are 
found in addition to a third outer interrupted lame]la. These findings 
suggest tha t  the capsule increases in thickness by  deposition of lame]lae 
on the external surface so tha t  the oldest lamellae are closest to the 
epithelium of the lens and the youngest lamellae are located on the free 
surface of the capsule. 
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