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Experimentelle Untersuchungen fiber die Ver~inderungen 
der Nieren bei akuter Sublimatvergifiung ~. 

Von 
Priv.-Doz. Dr. B. A. Photak i s  und Era .  ~ikolaidis. 

Da die Ver~nderungen  der  Nieren  bei  Vergi f tung mi t  HgC12 so, wie 
sie in der  mediz in ischen L i t e r a t u r  darges te l l t  werden,  die dabe i  auf- 
t r e t enden  kl in ischen S y m p t o m e  n ich t  vSllig erkl~ren,  un te r such ten  wir  
an  H u n d e n  die durch  diese Verg i f tung  hervorgerufenen  funkt ione l len  
und  pa tho log i sch-ana tomischen  Ver~nderungen  der  Nieren.  

Bevor  wir  auf die Beschre ibung der  Resu l t a t e  eingehen,  welche wir  
bei  diesen exper imente l l en  Un te r suchungen  erziel ten,  ha l t en  wir  es fiir 
nStig, kurz  das  anzuffihren,  was bis heute  fiber diese F r a g e  b e k a n n t  ist .  

Histologisch wird bei der akuten Vergiftung dutch HgCI e in den davon han- 
delnden Arbeiten eine schwere Nekrose der Nierenepithelien beschrieben. 

Anderseits werden als Folgen dieser Vergiftung unter anderen klinischen 
Erscheinungen H~maturie, Oligurie oder Anurie angefiihrt. 

Ebenso bilden die h~ufigen psychisch-nervSsen StSrungen bei dieser Ver -  
giftung, welehe bisweilen yon Azoth~mie begleitet ist, ein klinisebes Symps 
SO bemerken wir in der Literatur, da~ bei der Vergiftung mit HgCI~ die Azoth~mie 
in auffallender Weise w~chst, 6,57 g% (Cade, Florence und Horenas), 6,9 g% 
(MiUian), 6,21 und 7,02 g% (Hehard und Leblanc), 7,05 g% (Constantineseo und 
Ilie), 7,06 g% (Faure), 8,11 und 11--12,50 g% (naeh anderen). 

Diese Azoth~mie ist eine Folge der Oligurie bzw. Anurie, welche behoben 
wird, wenn die Diurese wiederhergestellt wird. Bekanntlich wird diese Azoth~mie 
meist dureh eine Verstopfung der Harnkan~lehen hervorgerufen. Es handelt sich 
um eine Seh~digung der SekretionsfAhigkeit des Nierenparenchyms selbst - -  im 
Gegensatz zu der mittelbaren Sekretionshemmung infolge vorhergegangener 
Gefg~vergnderung, der die parenchymatSse SekretionsstSrung, die Stickstoff- 
retention folgen. 

Ob wirkl ich  diese qua l i t a t ive  Verande rung  des P a r e n c h y m s  ims tande  
ist,  die Vermehrung  des Harns tof fes  im Blute  hervorzubr ingen ,  h a t  
m a n  Grund,  in Zweifel zu ziehen. Obwohl  nun eine En t sche idung  zwischen 
den  be iden  Ans ich ten  durch  eine e ingehende his tologische Unte r suchung  
der  Nieren zu e rbr ingen  wgre, e rg ib t  sich aus der  K r i t i k  der  his tologischen 
Befunde,  welche die verschiedenen Verfasser  anffihren, dab  sie bei  ihren  
Versuchen diese F r a g e  zu wenig beach te t  haben.  Vie lmehr  h a t  vor  

1 Mitteilung in der Athener Medizinisehen Gesellschaft am 26. V. 1928. 
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allem das klinische Bfld die verschiedenen Beobachter und Forscher 
interessiert, welche sich bisher mit der Insuffizienz der Nieren infolge 
yon Vergiftung besch~ftigt haben. 

W~hrend nun alle Autoren fibereinstimmend schreiben, dab die 
Ver~nderungen der Nieren allein in der Nekrose der Epithelien der 
Harnkani~lchen bestehen, wurden eventuelle Ver~nderungen des Gef~B- 
systems v011ig vernachl~ssigt, aus deren alleiniger Untersuehung man 
die klinisch beobachtete pathologische Funktion des betreffenden Organs 
erkl~ren kSnnte. 

Diese Gedanken fiihrten uns zu der Erkenntnis, dab die Symptome 
und das pathologiseh-anatomisehe Bild bei diesen Vergiftungen einander 
in vielen Punkten nicht entspraehen, denn weder die beobachtete 
H~maturie, noch die Azoth~mien stehen im richtigen Verh~ltnis zu den 
bisher bekannten Ver~nderungen der Nieren. 

Da jede pathologische Funktion irgendeines Organes ein physiolo- 
gisehes Beispiel hat, muft uns die Physiologie der Nieren selbst als Fiihre- 
rin bei unseren Untersuchungen dienen. Wie wir aus der Physiologie 
wissen, sind die Bestandteile des Harnes einerseits Produkte der Sekre- 
tion des Nierenparenchyms, andererseits Resultat der Filtration dureh 
die Gefhi~w~nde (Malpighisehe KSrperehen). So wissen wir aus der 
pathologischen Physiologie, dab die Anurie durch eine StSrung der 
Sekretions- und Filtrationsfunktion der Niere hervorgerufen wird. 

W~hrend n~mlich physiologisch die Urinbestandteile die durchgi~ngi- 
gen Nierenmembranen (die Harnkan~lehen und die Malpighischen 
KSrperchen) passieren kSnnen, ist bei einer Sch~digung dieser beiden 
Wege (Ver~nderungen der Harnkan~le und Malpighisehen KOrperchen) 
die Sekretions- und Filtrationsfi~higkeit der Nieren pathologisch ver. 
~ndert und Oligurie, Anurie und Azothi~mie das Resul~at derselben- 
Ist  aber eine dieser Funktionen aufgehoben, so t r i t t  keine Anurie auf. 
auBer, wenn wir annehmen, da[~ alle Lumina der Harnkani~lchen ver, 
stopft sind, was fast niemals bei einem Nierenleiden beobachtet wurde- 
Daraus sehlie~en wir, dait, wenn die durch Vergiftung mit HgC12 herbei- 
gefiihrten Nierenver~nderungen sich nur auf das sezernierende Nieren- 
parenchym beschr~nkten, keine Anurie vorhanden sein dtirfte. 

Diese Umst~nde haben uns veranlai~t, auBer den schon bekannten 
Parenehymver~nderungen der Niere nach anderen bisher noch nicht 
bekannten Filtrationsgebieten zu forsehen, d . h .  in den Nieren- 
gefhBen, und zwar in den Malpighischen KSrperchen, da bekanntlieh 
auch bei anderen Vergiftungen, z. B. durch Phosphor, l~icinus, PoleiS1, 
Hiimorrhagien und Nekrosen in den sekretorischen Organen, zu denen 
vor allem die Niere gehSrt, auftreten kSnnen, gleichzeitig mit Sch~- 
digungen in den Endothelien der Capillargef~Be, die sieh klinisch als 
t t~maturie ~uBern. 



30 B.A. Photakis und Era. Nikolaidis: Experimentelle Untersuchungen . 

W i r  halten es nicht ffir zweckm~Big, uns hier mit den parenchyma- 
tSsen Ver~nderungen der Niere zu besch~ftigcn, die ja v0n vielen Patho- 
logen untersucht und klar beschrieben wurden, und die auch wir in 
unseren Pr~paraten vSllig best~tigt fanden, wir werden uns vielmehr in 
diesen experimentcllcn Untersuchungen mit den Gef~Bver~nderungen 
der Nieren besch~ftigen, yon dencn wir keine klare Vorstellung haben. 

Unsere Experimente wurden an 18 Hunden ausgeffihrt. Das Queck- 
silber wurde ihnen immer in Form yon HgC12 intravenSs gegeben. 
Die verabreichte Dosis stand im Verh~ltnis zu dem Gewicht des Hundes, 
so dab bei einigen yon ihnen 0,01 HgC12 1 kg K~rpergewicht, bei an- 
deren 0,01 HgC12 2 kg KSrpergewicht entsprach. Das HgCl~ wurde in der 
Spritze gelSst, welche wit vorher mit 5--10 ccm H~O geffillt hatten; 
nach der vSlligen LSsung machten wir die intravenSse Einspritzung. 

Die zu dem Experiment verwandten Hunde kSnnen in 2 Kategoricn 
eingeteilt werden: 

1. Versuchstiere, welche nur cinige Minuten oder auch eiifige Stunden 
nach der Einspritzung noch lebten und dann verendeten, ohne uriniert 
zu haben, und 

2. in solche, welche nach der Einspritzung einige Tage lebten und 
dann verendetcn oder auch noch weiterlebten und Harn ablieBen. Ruhr- 
artige Erscheinungen waren in gleicher Weise bei beiden Kategorien 
vorhanden. 

Diese Einteilung haben wir nach den klinischen Erscheinungen unter- 
nommen, welche die Tiere nach der intravenOsen Einspritzung yon 
0,02--0,17 HgC12 darboten. 

ttistologisch beobachteten wir an den Nieren der Hunde bzw. 
1. Kategorie folgendes: Hyper~mie der Nieren mit tt~morrhagien in 
den Malpighischen KSrperchen und in den Harnkan~tlchen. Die Unter- 
suchung der Capillargef~Be der Niere und besonders der Malpighi- 
schen K6rperchen zeigte, dub die Endothelzellen derselben nekrobio- 
tische Ver~nderungen (Schwcllung, Schrumpfung, Nekrose) aufwiesen. 
Dazu wurden auch Rupturen in den Capillargef~Bcn beobachet. Diese 
Gef~Bver~nderungen erklgren die beobachtetcn tt~tmorrhagien voll- 
st~ndig (per diapedesin oder per rhexin). Das Parenchym zeigte die be- 
kannten, vo~ verschiedenen Beobachtern geschilderten nekrobiotischen 
und nckrotischen Vergnderungen. 

Die 2. Kategorie wurde wieder geteilt : a) in Hunde, welche 2--5 Tage 
nach der Einspritzung verendetcn und b) in solche, welche nach 10 Tagen 
yon uns gctOtet wurden. Die Nieren der ttunde der ersten Gruppe 
zeigten eine grauweiBe Farbe, Anemic, Nckrose dcr Kan~lchenepithelien 
mit Wiederherstellungserscheinungen dersclben. Einige Malpighische 
KSrperchen zeigten Schrumpfungen mit f3berfKrbung durch basische 
Farbstoffe, bekanntlich ein Zcichen der Ablagerung yon Calcium auf 
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nekrotischem Gewebe. Dagegen zeigten die Nieren der Hunde der 
zweiten Gruppe eine tiefrote oder rote Farbung und ttyperamie der Ge- 
faBe. Die Endothelzellen waren meistens normal. 

Das gesund gebliebene Parenchym zeigte Regeneration und im M1- 
gemeinen Wiederherstellungsprozesse der abgestorbenen und abgefalle- 
nen Epithelien. Dieser tatig fortschreitende Prozeg wird yon einer 
leichten ttyperamie der CapillargefaBe begleitet, der die obenerwahnte 
tiefrote oder rote Farbung des Organs zuzuschreiben ist. 

Infolge dieser experimentellen Befunde der Nierenveranderungen 
zogen die Gefagveranderungen unsere Aufmerksamkeit auf s ich,  
welehe wir bei den Nieren der 1. Kategorie beobaehteten. Beziiglich 
der Gefal~veranderungen der Nieren bei solchen Vergiftungen be- 
merken wir nun, dag Oberling (Arch. d'Anat, path. 1924) bei der all- 
gemeinen Beschreibung der Nierenveranderungen bei den verschiedenen 
Nierenkrankheiten anfiihrt, dab bei Vergiftungen mit tIgC12 die Malpighi- 
schen KSrperehen, aufter einem einfachen hyperamisehen Zustand, keine 
anderen Veranderungen zeigen. Die Hamaturie schreibt er in diesen 
Fallen den Rupturen der Capillargefage des Parenchyms zu. 

Vor ihm untersuehten Askanazy und Nakata (1919) die Verande- 
rungen der Nieren in 15 Fallen yon Vergiftung mit HgC12, und alle 
ihre Befunde werden dutch unsere Versuehe auch vollstandig bestatigt, 
nur mit dem Untersehiede, dab sic im ersten Stadium der Vergiftung 
nach 24 Stunden Hyper~tmie ohne Hamorrhagie antr~fen, wahrend 
wir auch Hamorrhagien beobaehteten, l)ber eventuelle Veranderungen 
der Nierengefage wird in der obengenannten Arbeit niehts Wesent- 
liehes erwahnt. 

Unsere Beobaehtungsergebnisse unterseheiden sieh yon denen der 
Verfasser, die vor uns dariiber gearbeitet haben dadureh, dab wir nieht 
nur einf~ehe Hyperamien und HSmorrhagien beobaehteten, sondern, 
wie oben erw~hnt, aueh Veranderungen der Capillargefage der Nieren 
und besonders der Malpighisehen K6rperehen, welehe die eingetretenen 
Hamorrh~gien dureh Gefagberstungen erMarten. Zwar k6nnen It~tmor- 
rhagien ohne Veranderung der Gefage vorkommen, aber sind dann dia- 
pedesischer Natur und stammen nicht yon einer Berstung der GefaBwand. 

Unsere t~esultate fSrdern ferner die aufgeworfene Frage, ob zu den 
,,Nephrosen", zu welchen nieht nur Mle dureh StSrung des Stoffweehsels 
der Epithelzellen der Nieren hervorgerufenen morphologischen Ver- 
anderungen, die nicht yon entziindlichen Elementen begleitet werden, 
sondern auch die nekrotisehen bzw. nekrobiotisehen, geh6ren, aueh die 
Nierenveranderungen infolge yon Sublimatvergiftung und die nicht ent- 
ziindliehen Veranderungen der MMpighischen K6rperchen zu zahlen sind. 

Diese Ausdehnung des Begriffes der ,,Nephrose" auf die nieht ent- 
ziindlichenVeranderungen der MMpighischen K6rperchen hat zuerst Fahr 
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v o r g e s c h l a g e n ,  de r  d i e , , N e p h r o s e " i n  , , M a l p i g h i o n e p h r o s e " ' a n d e r n  wol l te ,  

die  j e d o c h  v o n  Aschoff, Herxheimer, Loehlein u n d  a n d e r e  a b g e l e h n t  
w o r d e n  ist .  

A u s  d iesen  B e f u n d e n  k o m m e n  wi r  zu  f o l g e n d e n  R e s u l t a t e n :  

1. Das  Quecks i lbe r  sch~d ig t  n i c h t  nur ,  wie  f a s t  y o n  a l len  A u t o r e n  an-  

g e n o m m e n  wi rd ,  die s e k r e t o r i s c h e n  E p i t h e l i e n  der  N ie ren ,  sonde rn  auch  

ih r  Gef~Bsys tem.  

2. Solche  V e r ~ n d e r u n g e n  d i i r fen  n i c h t  mehr ,  wie  b isher ,  , , toxisch-  

p a r e n c h y m a t 6 s e  N e p h r i t i d e n "  ode r  , , nekro t i sche  N e p h r o s e n "  b e n a n n t  

"werden ,  s o n d e r n  s ind  als , , M a l p i g h i o n e p h r o s e n " ,  o d e r  besser  , ,Angio-  
n e p h r o s e n "  zu  beze ichnen .  

I. Kategorie. 
P 
Gewich t  Dosis  

~Nr. Tage  ' Tod  B e m e r k u n g e n  
k g  cg 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 

10 

1. I I I .  
7. I II .  

15. I I I .  
1. IV. 
8. IV. 

9. IV. 
17. IV. 
26. IV. 

1927 7 
1927 15 
1927 17 
1927 10 
1927 10 

1927 8 
1927 7 
1927 11 

1. IV. 1927 14,0 
8. IV. 1927 7,0 

15. IV. 1927 4,48 
I7. IV. 1927 5,0 
21. IV. 1927 6,0 
17. V. 1927 6,50 
17. V. 1927 10,20 
17. V. 1927 I 10,0 
2. VI. 1927 8,0 

J 

2. VI. 1927 I 12,0 

0,04 
0,10 
0,17 
0,10 
0,10 

0,04 
0,07 
0,05 

0,07 
0,04 
0,04 

5 Min. 
2 ,, 

10 ,, 
15 ,, 
24 St. 

7 ~ 

8 ,,  

10 7, 

II .  Kategorie. 
24 St, 

3 Tage 
2 ~, 

5 7, 
5 ,, I 
5 ,. 

Kr~mpfe, Tod. 

SpeichelfluI], dysenterische Entlee- 
rungen, Korea, Tod. 

desgl. 
desgl. 
desgl. 

0,025 
0,027 
0,03 
0,05 
0,04 
0,04 

0,05 

11  ,, 

5 , ,  

11  , ,  

Von uns get6tet. 
Lebt und 
wird nach 15 T~gen (s. ~'r. 9) wieder 

eingespritzt 

Von uns get6tet. 
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