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VIIL

Experimentell-histologische Studien iiber die
Genese des Nierentuberkels.

(Aus dem Pathologisch-anatomischen Institut der Universitit Kolozsvar.)
Von
Prof. Dr. K. Buday.

(Mit 13 Abbildungen im Text.)

Die Histogenese der Tuberkel bildet seit jeher ein Lieb-
lingsthema der experimentellen Forschungen. Besonders seit
der Entdeckung des Tuberkelbacillus stand in der Impfung
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mittels der Bazillen eine bequeme und prizise Methode zur
Verfiigung, die es ermdglichte, unter vollstindig gleichformigen
Umstinden tagtiglich die Verdnderungen zu konstatieren und
aus dem Nacheinander derselben auf die Entstehung des Tuberkels
zu folgern.

Bald nach der Entdeckung des Tuberkelbacillus erschienen
die bahnbrechenden Mitteilungen Baumgartens, worin er es
beweist, daB die zelligen Elemente des Tuberkels nicht — wie
man es bis dahin vermeinte — von ausgewanderten Leuko-
cyten gebildet werden, sondern von vermehrten Gewebszellen,
und dab die erste Wirkung des Tuberkelbacillus die Gewebe
betreffend, in der Vermehrung der Zellen mittels der Kern-
teilung besteht.

Es schien, als ob die Genauigkeit und technische Fertig-
keit, wodurch die Arbeit Baumgartens charakterisiert wird,
die keinen Zweifel duldende Sicherheit seiner Beschreibungen
und Skizzen, die Fiille seiner Argumente nicht blof die Frage
der Entstehung des Tuberkels entschieden hitten, sondern im
allgemeinen auch die Frage der Einwirkung des Tuberkel-
bacillus auf die Gewebe. Trotzdem befassen sich immer neuere
Mitteilungen auch heute noch mit diesem Gegenstande, als
Zeichen dessen, daB es hier noch immer Stoff zur Erliute-
rung gibt.

Durch diese neueren Mitteilungen wird die Situation all-
mihlich geklirt und die Lehren Baumgartens erleiden dem-
zufolge gewisse Modifikationen. Es werden némlich den Ge-
webszellen gegeniiber auch den Wanderzellen gewisse Rollen
zugemutet und auch das Verhiltnis der Tuberkelbazillen und
Kernteilungen wird nicht ganz im Sinne Baumgartens ge-
deutet. .
Heutzutage sind wir noch in keiner Richtung hin zu einer
endgiiltigen Losung gelangt, abgesehen davon, daB es auch in
einzelnen Detailfragen (so z. B. betreffend die Bildung der
Riesenzellen) noch viele strittige Punkte gibt. Das eine Hindernis
einer Ubereinstimmung der Ansichten ist mehr persénlicher
als sachlicher Natur. Tch verstehe darunter jenen allgemeinen
Nachieil der wissenschaftlichen Forschungen, wonach .jeder
seinen Befund von mehr minder subjektivem Standpunkte
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beurteilt, seine individuelle Ansicht auch in die objektiven For-
schungen fibertrigt und unterdessen unwillkiirlich generalisiert,
wesentliche (Gegenstinde ignoriert und im allgemeinen zu Ex-
tremen neigt. Daher wird es moglich, daf bei Betrachtung
ein und desselben mikroskopischen Bildes, der eine Forscher
nach einer Richtung hin, der andere nach einer anderen, etwa
entgegengesetzten Richtung hin Argumente zu finden wiihnt.
Allerdings sind diese Gegensitze zwischen den verschiedenen
Auffassungen viel groler, als zwischen den mikroskopischen
Bildern, auf Grund deren wir urteilen. ,

Das andere Hindernis einer endgiiltigen Lasung ist, daB
der Unterschied zwischen den Gewebszellen und Wanderzellen,
und namentlich die Bedeutung der Wanderzellen bei der Ge-
websbildung, auch heute noch nicht vollkommen geklirt ist,
und dieser Umstand ist von unmittelbarer Riickwirkung auf
die Frage der Tuberkelbildung.

Es ist jedoch zu hoffen, daB auch diesbeziiglich unbefangene
Forschungen immer mehr Licht fordern werden, daB wir dann
mit der Zeit zumindest in diesen Fragen zu einem gewissen
Ubereinkommen der Ansichten gelangen, obzwar die pathologi-
schen Probleme selbst vom histologischen Standpunkte sich stets
dndern und die eine Frage auf der Stelle eine andere erzeugt.

Ieh hatte Gelegenheit, mich vor einigen Jahren in unserem
Institnte im Anschlusse einer Preisfrage der Universitit mit
der Histogenese des Tuberkels zu befassen, und die alsdann
gemachten Erfahrungen spornten mich an, auch mejnerseits
mich mit einer speziellen Irage der experimentellen Tuberku-
lose zn befassen.

Bei der Nierentuberkulose, die ich zum Gegenstand meines
Studiums wihlte, konnen zahlreiche Fragen auftauchen, durch
deren befriedigende Losung wir zur Klirung gewisser allge-
meinen, auf die Tuberkulose beziiglichen Fragen beitragen
konnen. Der genaueste Begriff dieser strittigen Fragen wiire
dadurch geliefert, wenn die Forschungsresultate der Vertreter
dieser beiden entgegengesetzten Richtungen einander gegeniiber-
gestellt werden.

Baumgarten #uflert sich in seinem beriihmten, auf die
Entstehung des Tuberkels beziiglichen Studium folgendermaBen
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iiber die Nierentuberkulose:!) Die Nieren erkranken bei der
experimentellen Tuberkulose nebst den Lungen am frithesten
und in griBtem Male. Die Bazillen werden zuerst teils in den
Glomerulis, teils in dem Epithel der gewnndenen Harnkanglchen
angehalten; an letztere Stellen gelangen sie entweder von den
Kapillargefafien her, oder sie werden durch den Urinstrom aus
den Glomerulis hingeschwemmt. Sowohl in den Harnkanilchen
als in den Glomerulis kann die Zahl der Bazillen eine be-
deutende sein, so dall auch mittels geringer VergriéBerung
erkenntliche Embolien zu treffen sind. Auns diesen priméren
Stellen dringen die Bazillen in das Nierengewebe und bilden
daselbst rundliche Gruppen, deren Dichtigkeit nahe der Peri-
pherie abnimmt und nahezn simtliche Bazillen liegen in Zellen,
namentlich in den Epithelien des Glomerulus, des Harnkanalepi-
thels und in den Zellen des Bindegewebes, in den Glomerulis und
den Harnkanilchen hingegen konnte sie Baumgarten frei
nicht sehen, weshalb er der Meinung ist, dal selbst die in
den Glomerulussehlingen angehinften Bacillusmassen sich in
Endothelzellen vermehrten.

Auch hier ist die Mitose die erste Gewebsverinderung bei
der Bazillenvermehrung, die in ebensolcher Anzahl vorhanden
ist, als in den Lungen. Kernteilungen sind in den Gewebs-
zellen, die meisten im Epithel der Harnkanilchen, ferner im
Endothel der Glomeruli und Kapillargefifle, die wenigsten im
Epithel der Glomeruli. Es fallt schwer, im Glomernlus die
Epithel- und Endothelkernteilungen zu unterscheiden, nichts-
destoweniger iiberzeugte sich Baumgarten, dafl es in beiden
Kernteilungen gibt. Anf die Kernteilung folgt sofort die
Bildung von Epitheloidzellen. Die Harnkanilchen umfassen
ein groBeres Gebiet, ihr Hohlraum wird aber dennoch enger,
weil ihre Zellen zwei- oder mehrschichtic werden und sie um-
stalien sich nach Verlust ihres originalen Zellencharakters
zu feingranulierten Epitheloidzellen. Gleichzeitig treten an
Stelle der zwischen den Harnkandlchen befindlichen Kapillar-
gefae Epitheloidzellen auf, wodurch die Harnkanilchen

1y Exper. und path.-anat. Untersuch. ii. Tuberk. E. Histogenese d. Nieren-
tuberkels. Zeitschr. f. klin. Med. X, 1886.
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verdrangt oder gedriickt werden, wenn sich ihr Epithel nicht
vermehrt. Die Kerne der Glomeruli werden grofer und zahl-
reicher und die Schlingen umstalten sich zu soliden, kernreichen
Massen, sie werden breiter und langer; (dhnliche Verdnderungen
sind auch bei Glomerulonephritiden anderen Charakters zu
treffen).

Das Kapselepithel bildet zwei- oder vierschichtige Epithe-
loidzellen, wodurch die Héhle der Kapsel teilweise oder voll-
stindig ausgefillt wird, mit Bazillen in nahezu jeder Zelle, in
vielen mit Mitose. Es sind nicht in jedem Tuberkel Prolifera-
tionen zu treffen, sie fehlen bei starker Uberwucherung der
Bazillen, hier tritt sogleich eine Leukocyteneinwanderung und
Verkisung auf. Spiter wichst die Zahl der Zellen, die iiber-
wuchernden Epithelzellen der Harnkanile durchbrechen zufolge
des Druckes die Membrana propria, so daB die innerhalb und
auBerhalb des Harnkanilchens befindlichen Epitheloidzellen
ineinander schmelzen und voneinander nicht zu unterscheiden
sind. Jetzt sind auch die itberwuchernden Glomeruli hiufiger
als vorher, weil sich das Kapselepithel stark vermehrte und
die Bazillen von hier aus geradewegs in die Glomerulusschlinge
hineinwachsen. Der in den Tuberkel eingezogene Glomerulus
ist jedoch meistens atrophisch, erleidet einen Druck. Ebenso
weist der von Bazillen nicht beladene Teil der Harnkanilchen
auller der Cylinderbildung Zeichen einer Atrophie auf zufolge
der Einwirkung des ringsumher wachsenden Tuberkels. Nach-
dem das weitere Wachstum des Tuberkels aufgehort hat, werden
die Harnkanilchen und Glomeruli an den Randteilen ahb-
geplattet.

Wie nun ersichtlich, 146t Baumgarten auch die Gewehs-
elemente des Nierentuberkels einer Vermehrung der Gewebs-
zellen, und zwar der Epithel- und Bindegewebselemente, mittels
der Kernteilung entstammen, und mutet den Harnkanilchen
im allgemeinen eine bedeutende Rolle in der Entstehung des
Nierentuberkels zu.

Auf einem in jeder Beziehung entgegengesetzten Stand-
punkte stellt sich Borrel, ein Schiller Metschnikoffs, der
sowohl in die Arterien als in die Venen Tuberkelbazillen
injicierte und fand, daff nach der verschiedenen Art der Impfung
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Veréinderungen verschiedener Natur zustande kommen.?)
Nachdem die Infektion der Nieren von den Venen her nicht
sicher geschehen kann, bloB vom 20. Tage an, bewerkstelligte
er die erste Versuchsserie derart, daBl die bacillusfiltrierende
Wirkung der Lungen vermieden werde, deshalb injicierte er
die Tuberkelbazillen in zentraler Richtung in die Carotis. Auch
dann fallt die Priifung der ersten Perioden noch schwer, da
verhiltnisméifBig wenig Bazillen in die Nieren gelangen. Nach
Vorausschickung des Endresultates seiner Untersuchungen erklirt
er, daBl, ob die Impfung seitens der Arterien oder auch der
Venen geschehen sei, in beiden Fillen bildet sich der Tuberkel
aus Leukocyten, lymphatischen Elementen, wihrend die Ge-
webszellen der Niere, namentlich die Epithelzellen der Harn-
kanile von gar keiner Bedeutung auf die Entstehung des
Tuberkels sind.

Nach geschehener’ Impfung in die Carotis fand er die
ersten Erscheinungen der durch ihn so benannten primitiven
Nierentuberkunlose (Tuberc. rénale primitive) in den Glomerulis
und Kapillargefifien, wo sich gleich anfangs Leukocyten an-
hiufen. Nach genauer Untersuchung der im groften Durch--
messer der Niere verfertigten Schnitte fand er bloB an 2 bis
3 Stellen Bazillen, und zwar blof in der Rindensubstanz, in
den Pyramiden aber nicht. Am héufigsten sind die Bazillen
in einer weiten Glomerulusschlinge in einigen multinucleiren
Leukocyten, seltener in den zwischen den Harnkanalchen be-
findlichen Kapillargefifien. Er kann den Befund Baumgartens
nicht begreifen, wonach die Bazillen in den Harnkanélen stecken
blieben, derartiges konnte er absolut nicht sehen.

Vom dritten Tage an tauchen neue Elemente auf, indem
sich zwischen den multinucledren Leukocyten auch uninuclesre
Zellen zeigen mit einem oval kernigen, granulierten, bacillus-
haltigen Protoplasma. Ebensolche sind in den Kapillargeféifen
zwischen den Harnkanilchen zu sehen und konnen dieselben
bloB irrtiimlich als in den Harnkaniilen befindlich erachtet
werden. Diese uninuclediren Zellen sind zufolge ihrer blasen-
formig unregelmiBigen Gestalt, mit ihren ausgefransten Kernen,

1y Tuberculose expérimentale du rein. Annales de linstitut Pasteur.

VIII, 1894
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sehr leicht von Bindegewebszellen und noch viel mehr von
Epithelzellen zu unterscheiden, weshalb sie Borrel fiir Lympho-
cyten hialt. Vom sechsten Tage an werden diese Zellen zum
Bestandteile einer rechten tuberkuldsen Granulation, mit jungen
Lymphocyten an den Réindern, von denen 1—2 in Teilung be-
griffen sind. Am 20. Tage ist im Tuberkel die Zellenanhaufung
in den Gewebszwischenriumen sehr charakteristisch; die Harn-
kanile sind in der Mitte des Tuberkels stark zusammengedriickt,
ibr Hohlraum ist klein, an ihren Zellen fehlt die charakteristische
Streifung. Am peripherischen Teile des Tuberkels sind die
Harnkanile auseinandergespreizt. Die Kernteilung ist im Tu-
berkel selten; Borrel fand nie mehr als 2—3 in einem
Tuberkel, wihrend Baumgarten 33 in einem beschreibt. Nach
seiner Ansicht wird also der Tuberkel durch Wanderzellen
gebildet, die sich fiir die Dauer angesiedelt haben; sein End-
schluB lautet: ,La granulation tuberculeuse est essentiellement
interstitielle et d’origine lymphatique.“

Er gibt es zu, daB das Zustandekommen des Nierentuberkels
auch in den eigenen Gewebselementen der Niere Veréinderungen
verursacht, so daB in der Nachbarschaft nebst einer Degenera-
tion und Nekrose auch eine Kernteilung zu sehen ist; es ist
auch moglich, daB die Harnkanile nicht blo zerspreizt, sondern
in die tuberkuldose Granulation auch eingeschlossen werden;
daraus folgt jedoch nicht, daB sie auch an der Bildung des
Tuberkels einen Anteil haben. Es muB daher zwischen
den wesentlichen Verinderungen und den darauf folgenden
Reizzustinden und Degenerationen ein Unterschied gemacht
werden.

Wir wollen uns diesmal nicht iiber jene Experimente
Borrels verbreiten, bei denen er mittels Injektionen von
Tuberkelbazillen in die Venen Nierentuberkulose (Tuberculose
granulique du rein) erzeugte.

Aus der Gegeniiberstellung der beiden Arbeiten erhellt, daB
noch zahlreiche Fragen der experimentellen Nierentuberkulose
einer Klirung bediirfen. So z. B. die erste Ansiedelungsstelle
der Tuberkelbazillen in der Niere, die Stelle und die Art der
Entstehung der Elementartuberkel, ihr weiteres Wachstum,
die Rolle der Epithelzellen der Nierenkanile bei der Tuberkel-

Virchows Archiv {. pathol. Anat. Bd. 186. Hit. 2. 12
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bildung. Nicht minder wichtig wire es, die Umstiinde des Vor-
kommens der sogenannten Ausscheidungs-Nierentuberkulose
festzustellen, ob Tuberkelbazillen mit dem sezernierten Harn
in die Nierenkanile gelangen und derart schwere Nieren-
erkrankungen zustande kommen kénnen.

Zum Studium all dieser Fragen ist das gelegentlich der
Sektion eines menschlichen Kadavers gewonnene Material nur
sehr selten geeignet. Selbst in den Fillen von noch so rezenter
Miliartuberkulose sind die Tuberkeln meist in Nekrose be-
griffen, da der Tod eingetreten, oder es sind wenigstens derart
komplizierte Umstinde zugegen, dal sogar die bloBe Fest-
stellung der Struktur des Tuberkels Schwierigkeiten verursacht,
noch viel weniger kann auf die ersten Perioden der Tuberkel-
bildung geschluBfolgert werden. Um so.mehr bietet sich das ex-
perimentelle Verfahren zu Forschungen dieser Richtung dar,
namentlich die Infizierung von Kaninchen mittels tuberkulo-
tischen Stoffes. Wenn wir an Meerschweinchen und Kaninchen
parallele Impfungen vollziehen, z. B. unter die Haut, konnen
wir uns gar bald davon tberzeugen, dal, wihrend bei den
Meerschweinchen . die Niere an der entstandenen allgemeinen
Tuberkulose nur unbedeutend beteiligt ist, besonders im Vergleich
mit der ausgebreiteten Tuberkulose der Milz und Leber, sich
bei den Kaninchen nebst den lLungen hauptsichlich in den
Nieren eine ziemlich bedeutende Tuberkulose entwickelt, die
an Schwere die tuberkulosen Verinderungen der Leber und
Milz weit iiberragt. Wir konnen uns den Unterschied zwischen
der Impiungstuberknlose dieser beiden Tiergattungen nicht ge-
niigend erkliren, es gehort dies anch nicht in den Rahmen
unserer Abhandlung, ich erwihnte das blof zum Beweise dafiir,
welche besonders vorteilhafte Verhaltnisse wir in bezug auf
die experimentelle Nierentuberkulose bei den Kaninchen finden.

Wenn wir die Versuche derart anstellen wollen, dafl bei
der Inficierung der Niere tunlichst die natiirlichen Verhiltnisse
nachgeahmt werden, so werden wir die unmittelbare Injektion
in das Nierenparenchym, wie sie Kostenitsch und Wolkow
anwendeten, als ein von den normalen Infektionsverhiltnissen
abweichendes und aueh sonst ziemlich rohes Verfahren nicht
in Anwendung bringen. Es ist pimlich unstreitig, daB die
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Niere beim Menschen meist mittels des Blutstromes inficiert
wird; es kann daher die natiirliche Infektion am besten durch
Injektion von Tuberkelbazillen in das vendse oder arterielle
Blut nachgeahmt werden. Von. diesen Verfahren ist zum
Studium der ersten Perioden die Veneninjektion ungeeignet,
da sich bei dieser die Nierentuberkel ziemlich spit, in der
dritten Woche, oder noch spiter entwickeln und auch der
Zeitpunkt ihrer Entstehung derart unsicher ist, daB es recht
schwer fallt, die Serien der verschiedenen Entwicklungsperioden
zusammenzustellen.

Deshalb begann ich meine Versuche, wie es auch Borrel
tat, mit der Injektion von Tuberkelbazillen in arterielles Blut.
Ich injicierte nach Einfithrung der Spritzennadel in die Carotis
des betdubten Kaninchens in die Aorta eine Reinkultur von
Tuberkelbazillen gut verrithrt und mit Bouillon sorgsam gemischt,
damit im eingeimpften Stoff keine groferen Brickel seien.

Die Tuberkelbazillen, die ich bei diesen Experimenten ver-
wendete, ziichtete ich selbst, derart, daf ich von einer Sektion
stammenden tuberkulosen Stoff in die Bauchhéhle des Kanin-
chens impfte und nach -drei Wochen darauf erfolgter Tétung
des Tieres Impfungen aus den Tuberkeln des Peritonaeums
auf Blutsernm machte. Die solcherweise gewonnene Tuberkel-
bazillenkultur. war, wie wir uns mittels Impfungen iiberzeugten,
Kaninchen gegenitber sehr wirksam, in den Versuchen von
Dozent Veszprémi behufs Bestimmung der Virulenz erwies
sie sich als eine Kultur von stirkster Infektionsfahigkeit
(Kultur C).1)

Solcherweise sind bei Impfungen in die Carotis bereits am
10. bis 12. Tage die Nieren voll kleiner Tuberkel, die noch
nicht in Verkisung begriffen, so dal ihre Struktur genau zu
priifen ist. Bei genauer Untersuchung dieses Stoffes bin ich
auch -daranf gekommen, dal die interessantesten und vom
allgemein - pathologischen Standpunkte —der Tuberkulose die
wichtigsten Verinderungen innerhalb der ersten Tage ablaufen,
wenn die Tuberkel mit freiem Auge noch nicht zu sehen sind.

1) Veszprémi, Virulenzunterschiede verschiedener Tuberkelbazillen-
kultyren. Zentralblatt fiir Bakteriologie, XXXIII, Originale, .

12*
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In diesen ersten Tagen sind jedoch die pathologischen Ver-
dnderungen nur auf ein kleines Gebiet beschrinkt, bloB auf
den Glomerulus und dessen unmittelbare Umgebung. Deshalb
stofen wir bei niherer Untersuchung dieser Perioden auf
ziemliche Schwierigkeiten, da die Zahl der durch die Tuberkel-
bazillen infizierten Glomeruli bei diesem experimentellen Ver-
fahren eine relativ geringe ist, so daB wir selbst an Serien-
schnitten ziemlich schwer und bloB nach Ubersicht zahlreicher
Schnitte soleche Bilder erhalten, auf Grund deren wir nach
einer Richtung hin uns eine Meinung bilden kénnen. Wir
kénnen uns auch gar bald davon fiberzeugen, dafi die Ver-
teilung der Bazillen in der Niere eine sehr unregelmiBige ist,
auf einzelne Gebiete entfallen viele, anf andere wenige, und es ist
moglich, dafl wir gerade einen solchen Teil einer niheren
Untersuchung unterziehen, wo mittels Bazillen inficierte Glo-
meruli blof in sehr geringer Zahl vorhanden sind.

Dieser Schwierigkeiten halber, die bereits Borrel betonte,
muBte ich beim Studium der Verinderungen der ersten Tage
ein anderes Verfahren anwenden, das meines Wissens (wohl
nicht zun diesem Behufe) von Ribbert zuerst angewendet
wurde; er heschreibt nimlich in seinem Werke , Untersuchungen
iiber die normale und pathologische Physiologie und Pathologie
der Niere (Kassel 1896)“ bhetitelt, folgendes Verfahren: Er
pripariert die Nierenarterie des Kaninchens samt den beiden
Asten, in die sie sich teilt, bevor sie in die Niere eintritt.
Hierauf bindet er in den einen Ast die diinne Nadel einer
kleinen Spritze, so daB das Ende der Nadel gegen -den Stamm
der Nierenarterie, also gegen das Zentrum gerichtet ist. Hieranf
wird der Versuchsstoff (Ribbert beniitzte eine flissige Jod-
losung) behutsam, unter schwachem Drucke vorgesehoben,
damit die Fliissigkeit ans dem Aste in den Stamm der Nieren-
arterie dringe; von hier gelangt sie, da der Blutdruek das
Einstromen in die Aorta verhindert, groftenteils in den anderen
Ast der Nierenarterie, diesen Teil der Niere total iiber-
schwemmend. Nach Extraktion der Nadel wird der betreffende
Arterienast zur Verhiitung der Blutung unterbunden, wodurch
natiirlich diese Nierenhilfte nekrotisiert, die andere Hilfte
jedoch, wohin der injicierte Stoff eindrang, wird durch den
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offen gebliebenen Ast gespeist und solcherweise kann der
injicierte Stoff seine Wirkung ausiiben.

Dieses Verfahren wendete auch ich in mehreren Fallen
an. Die Ausfiihrung ist nicht besonders leicht. Es erfordert
eine ziemliche Geduld, die Spritzennadel in den tief liegenden,
feinen Nierenarterienast einzubinden, die ‘Tuberkelbazillen-
emulsion allmihlich, unter gehdrigem Drucke zu injicieren, da
durch die geringste Bewegung des Tieres das Resultat vereitelt
wird. Trotz alledem verfiige ich iiber drei vollkommen ge-
lungene Versuche, auf Grund deren ich dieses Verfahren zu
shnlichen Zwecken empfehlen kann. Meines Wissens ist die
Nierentuberkulose in &hnlicher Weise von anderen nicht gepriift
worden. Pels Leusden referierte im Kongresse deutscher
Chirnrgen von 1905 iiber Versuche, wobei er in die Nieren-
arterie Tuberkelbazillen injicierte; ich weill es nicht, ob dariiber
eine detaillierte Publikation erfolgte, doch dem Referate nach
zu entnehmen, scheint er mehr auf die pathologisch-anatomischen
Veranderungen Gewicht gelegt und nicht behufs histogenetischer
Studien experimentiert zu haben.

Wohl wahr, daf nach der von mir verfolgten Methode
die Halfte der Niere nekrotisiert, zufolge der Unterbindung des
betreffenden Arterienastes, gelb, lehmfarben wird; durch diesen
Umstand werden die Gewebsverinderungen einigermafen kom-
pliziert, da in dem intakt gebliebenen Nierenteile kompensatorische
Hypertrophien zustande kommen kénnen, doch bezieht sich
das vielmehr auf die spiteren Perioden,

In den ersten Tagen erleidet die auf solche Weise ein-
geimpfte Niere, wie ich das auf Grund vergleichender For-
schungen behaupten kann, genau dieselben Verinderungen, wie
bei den in die Carotis geimpften Tieren, jedoch mit dem Unter-
schiede, daB bei der unmittelbar in die Nierenarterie erfolgten
Impfung die Zahl der mittels Tuberkelbazillen inficierten Glome-
ruli viel grofer ist und daher die histologische Untersuchung in
bezug auf die ersten Stadien unverhiltnismaBig erleichtert wird.

Folgende Zusammenstellung weist diejenigen meiner Ex-
perimente auf, die sich zur histologischen Verarbeitung geeignet
erwiesen (da ziemlich viele aus dem einen oder anderen Grunde
zu weiterer Verwendung untanglich waren):
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Lfd. Zahl der Eingeimnfto. Artéri Lebensdauer nach
Experimentes geunpiie. Arterie erfolgter Impfung

1. Carotis 5 Stunden

2. A. renalis 1 Tag

3. . . _ 2 Tage

4, Carotis 4

5. A. renalis 4

6. Carotis 6

7. ” 10 .,

8. ., 12,

9. ; 14

Die histologische Verarbeitung des Versuchsstoffes geschah
folgenderweise: Nach erfolgter Totung der Tiere mittels Nacken-
schlages entnahmen wir sofort die Nieren, in einigen Féllen
wurde sogar an dem lebenden Tiere nach erfolgter Betiubung
eine einseitige Nierenexstirpation vollzogen und nachher das
Tier mehrere Tage oder Wochen hindurch am Leben erhalten,
damit wir an der anderen Niere die Verdnderungen der spéteren
Perioden beobachten kénnen. Das frische Material behandelten
wir in diinnen Stiicken mit den verschiedensten Fixierstoffen,
namentlich mit Alkohol, Sublimat, Formalin, ferner mit
Flemming-, Hermann- und Zenkerscher Fliissigkeit. Nach
erfolgter Celloidineinbettung verfertigten wir moglichst Serien-
schnitte. Es ist wohl i#iberflissiz zu beweisen, welch voll-
kommeneren Uberblick die Serienschnitte in derartigen Fragen
bei Untersuchung der einzelnen Schnitte liefern. Wenn man
beispielsweise je einen pathologischen Glomerulus in Serien-
schnitten studiert, bekommt man nicht blo8 dariiber Aufklirung,
welch ein Gebiet in die pathologische Verinderung einbezogen.
ist, sondern auch in welchem Verhiltnis sie zur Umgebung
steht, in welchem Zustand die Kapselhohle sich befindet, ferner
die dazu gehorigen Blutgefife, der Halsteil der Harnkanile usw.
Wohl sind diese Untersuchungen nicht leicht, es lassen uns
sogar nach gewissen Seiten auch die Serienschnitte im- Stich,
es gelingt z. B. nur selten, den Verlauf des zum Glomerulus
gehorigen Harnkanales linger zu verfolgen. Nichtsdestoweniger
erhalten wir auch diesbeziiglich  oft befriedigende Resultate,
wodurch die darauf verwendete Mithe reichlich belohnt wird.
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Behufs Farbung der Schnitte wurden teils Hamatoxylin-
Eosin, teils Safranin, teils verschiedene kombinierte Bazillen-
farbemethoden angewendet. Auch die Serienschnitte waren recht
wohl zur Bazillenfirbung verwendbar, und zwar erhielten wir
den besten Erfolg, wenn die Schnitte nach erfolgter Firbung
mittels Ziehlschem Karbolfuchsin und nach geschehener Aus-
waschung in Saure mit Hamatoxylin-Eosin tiberfirbt wurden;
solcherweise war die Kernfirbung allerdings schoner als bei
Uberfarbung mit Methylenblau.

Unter den Fixiermitteln erwies sich der Alkohol keines-
wegs entsprechend, die Glomernli schrumpften, auch die Harn-
kanile waren namentlich an der Oberfliche verzerrt, so daB
wir mit Sublimatfixierung unvergleichlich schénere Bilder er-
hielten; dieselbe bewihrte sich auch bei der Bazillenfirbung
vortrefflich, es konnte also der Alkohol auch in dieser Be-
ziehung nicht vorgezogen werden.

Bevor wir uns in die Details einlassen, will ich noch iber
einen Punkt der mormalen Nierenhistologie eine Bemerkung
machen. Ein grofer Teil der histologischen als auch der
pathologisch-anatomischen Lehrbiicher unterscheidet auch heute
noch Epithel- und Endothelzellen in den Glomerulis, wobei
unter letzteren jene Zellen verstanden werden, wodurch die
Glomeruli von innen bekleidet sind und die mit dem Endothel
der Kapillargefafie identisch sind. Demgegeniiber will Ebner
in der neuesten Auflage der K&llikerschen Histologie das
Vorhandensein eines Endothels im Glomerulus gleich demjenigen
der KapillargefaBe nicht zugestehen, desgleichen betonen Ribbert
und Hansemann, daf die Glomerulusschlingen keine abge-
sonderten Endothelzellen besitzen und die Membran, die sich
an der Stelle der Endothelzellen befindet, weist nach Imprig-
nierung mit Argent. nitric. keine Zellgrenzen auf und ist auch
sonst an Zellkernen sehr arm. Und tatsichlich, wenn man
einen tadellos fixierten, intakten Glomerulus in diinnen Schnitten
untersucht, sucht man die Kerne der Endothelzellen in den
Schlingen vergebens, wihrend sie in den Kapillargefifien leicht
zu finden sind, und deshalb behaupten auch wir in dieser Frage
den Standpunkt von Ebner, Ribbert und Hansemann.
Daraus folgt, daB die Befunde, die cine Vermehrung, eine
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Schwellung des Glomerulusendothels erwihnen, schon a priori
mit Vorsicht zu akzeptieren sind.

In folgendem gebe ich das Resultat der histologischen
Untersuchungen fiir jeden einzelnen Fall separat, von den
Versuchen kiirzeren Zeitraumes stufenweise gegen diejenigen
geschritten, bei denen die Tiere lingere Zeit am Leben blieben.

1. Versueh. Impfung in die Carotis, Lebensdauer 5 Stun-
den nach der Impfung. '

An der Niere ist mit freiem Auge nichts Auffallendes zu bemerken,
sogar bei einfacher Hamatoxylin-Eosinfirbung anch in mikroskopischen
Schnitten nichts. Bei Karbolfuchsinfirbung hingegen sind in den Glome-
rulis Bazillen zu sehen, bald in kleinerer Anzahl, bald gedréngt, jedoch
immer nur in je einer Schlinge, um die Bazillen sind weder Leukocyten,
noch irgendwelche Reaktion zu finden. Jene Leukocytenhdufung, die
Kostenitsch und Wolkow bereits in den ersten Stunden beschreiben,
diirfte etwa bloB bei der Anhiufung einer groBen Zahl von Bazillen in
dem Nierengewebe selbst erscheinen, wobei nebst der ohnehin groferen
Masse der Bazillen vielleicht auch.die mechanische .Wirkung mitspielt.

2. Versuch. Impfung in die Nierenarterie, Lebensdauer
1 Tag.

Das in Sublimat fixierte Priparat wurde nach erfolgter Ziehlscher
Karbolfuchsinfirbung mit Himatoxylin-Eosin iiberfarbt, die Untersuchung
geschah teils an einzelnen, teils an Serienschnitten.

Unter dem Mikroskop finden wir eine bedeutende Zahl von Bazillen
in den Glomerulis, durchschnittlich in 1—2 Schlingen eines jeden 3. oder
4. Glomerulus, bald in geringer Zahl, bald gedringt voll, so daB die
Schlinge durch dieselben embolusartig ausgefiillt wird. Es kann behauptet
werden, daB der iiberwiegende Teil der Bazillen in den Glomerulis ange-
halten wird ; auBerdem sind solche, wenn auch in geringerer Zahl im Vas
efferens, in der Art. interlobular. oder in einzelnen Kapillargefdfien um
die Glomeruli. Eine Reaktion ist hauptsichlich nm die gréBeren Ba-
zillenmassen, und zwar in der Gestalt eines homogenen, roten Gerinnsels,
wodurch die Schlinge vollkommen ausgefiillt und etwas erweitert wird
AunBerdem sind in einigen Schlingen um die Bazillen anch multinucledre
Leukocyten vorhanden, stellenweise wenige, anderswo ziemlich viele und
von demselben werden die Bazillen unmittelbar numgeben, wihrend die
homogene Masse um die Leukocyten herumgelegen ist (Textfig. 1a). Der
Kern der Leukocyten ist zu kleinen Schollen zerbrickelt, firbt sich im
allgemeinen homogen, stark, besitzt also eine den multinucledren Leuko-
cyten entsprechende Struktur. Es gibt auch Schlingen, die von Leukocyten
- total gefiillt sind. Hier fehlen die spiter zu erwihnenden uninuclearen
Zellen vollkommen. Diejenigen Glomeruli, in denen weniger Bazillen haften,
weisen eine bedeutend geringere pathologische Verdnderung auf; sowohl
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die Leukocyten als das homogene Gerinnsel konnen an solchen Stellen
vollstindig fehlen.

Die Bazillen sind in Zellen nicht eingeschlossen, selbst dort micht,
wo um die Bazillen viele Leukocyten sind. In den pathologischen Schlingen

Fig. 1. Versuch vom 1. Tage. Durchschnitt des Glomerulus.
a Bazillenhaufen in der Mitte einer erweiterten Schlinge, um dieselbe
zerfallene Leukocyten und homogene Masse. b Idem, ohne Leukocyten.
¢, d Rote Blutkdrperchen in intakten Schlingen. e Glomerulusepithel.
f Durchschnitt der Kapselwand.

ist am Glomerulusepithel eine geringe Schwellung, Desquamation vor-
handen, in der Kapselhohle hie und da ein homogenes Exsudat, in den
Harnkanslchen stellenweise eine colloide Degeneration, in dem Lumen
homegene oder tropfenartige Cylinder. Um die Kapsel des bazillenhaltigen
Glomerulus, noch mehr um die Scheiden der gleichfalls bazillenhaltigen
Kleineren Arterien sind multinucleire Leukocyten angesammelt, doch nicht
in allzn groBer Anzahl. Formen von Kernteilungen fehlen iiberhaupt.

3. Versuch. Impfung in die Nierenarterie, Lebensdauer
2 Tage.
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Die nach Sublimatfixation bereiteten Serienschnitte warden mittels
Ziehlschem Karbolfuchsin gefarbt und mit Hématoxylin-Eosin iiberfarbt.

Hier sind die Verdnderungen fiberhaupt mehr fortgeschritten, als bei
dem eintigigen Falle. Der bedeutendste Unterschied ist,” daB in den
bazillenhaltigen Glomerulusschlingen grofe Zellen mit gelappten Kernen
erscheinen, wodurch die Schlingen noch mehr erweitert werden. Diese
groBen Zellen sind von den im vorhergehenden Falle ausschiiefilich gefun-
denen multinuclesren Leukocyten sehr gut zu unterscheiden; die Unter-
schiede sind dort am besten zu sehen, wo die zwei Zellenarten beisammen
vorkommen. Der Kern der multinucledren Leukocyten ist zerbrgckelt,
firbt sich gleichmiBig dunkel, wihrend die neuerdings aufgetretenen Zellen
bedeutend groBer sind, auch der Kern ist griBer, er firbt sich bedeutend
blisser, ist nirgends zerbrockelt, hochstens mit Fortsiitzen versehen, gelappt
(Textfig. 2a, b, d). Die Schlingen zerdriicken, durch diese gréBeren Zellen
erweitert, ihre Nachbarn und iiben auch auf das Glomerulusepithel einen
Druck aus (Textfig. 2 e), so daB.es an mehreren Stellen in Ablosung begriffen
ist. Derartige zellige Herde sind im [nnern der Glomeruli ziemlich haufig.

Nachdem diese Zellen mit groBen, gelappten Kernen entschieden im
Innern der Schlingen sich befinden und aller Wahrscheinlichkeit nach-
durch den Blutstrom hingelangte Zellen sind, werden wir sie in folgendem
groBe Wanderzellen nennen. Durch die Aohiufung dieser Zellen um
die Bazillen erhalt die betreffende Schlinge, wie bereits mittels geringer
VergréBerung erkenntlich, eine bhlduliche Farbe vermoge der vielen blau ge-
tirbten Zellkerne, wodurch schon bei geringer VergroBerung zu erkennen
ist, in welchen Glomerulis die Bazillen anfgehalten wurden. Die gréBeren
Bazillengroppen sind stellenweise unmittelbar von multinucledren Leuko-
cyten umgeben und diese werden von auBen von . groBen Wanderzellen
umringt, wihrend um die kleineren Bazillengruppen die multinucleéren
Leukocyten stellenweise vollstindig fehlen und die Bazillen unmittelbar
von uninucledren grofen Wanderzellen umgeben werden. Es sind aber
auch solche grofere Bazillengruppen vorhanden, um welche bloB multi-
nucledre Leukocyten zu finden sind. Auch hier sind die aus hyaliner,
homogener Masse bestehenden Cylinder in den erkrankten Glomerulus-
schlingen nicht selten. )

Kernteilungen sind bloB sehr sporadisch anzutreffen; an einer Stelle
fand ich in der Nahe einer mit Wanderzellen gefiillten Glomerunlusschlinge
eine solche im Glomerulusepithel; an anderer Stelle drei im Kapselepithel.
Das Kapselepithel, desgleichen das Glomernlusepithel ist sonst eher ge-
schwollen und im Zerfall begriffen. Unter den die Glomeralusschlingen
ausfiillenden groBen Zellen gibt es iiberhaupt keine Kernteilung.

Bagzillen sind aufier dem Glomervlus in den Kapillargefifien in rela-
tiv. geringer Zahl vorhanden. Die um. dieselben befindliche Zellenver-
nmehrung besteht -iiberwiegend aus- ebensolchen  gedehnten. Zellen mit ge-
lappten Kernen, wie diejenigen der Glomerulusschlingen waren. Aus der Lage
der roten Blutkdorperchen geurteilt, ist es wahrscheinlich, daB sich diese
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grofjen Wanderzellen hier in den um die groBen KapillargefaBlen befind-
lichen Lymphspaltriumen anhiuften. Ein Teil dieser interstitiellen Herde
hingt mit den erkrankten Glomerulis zusammen, ein anderer Teil der-
selben ist ganz selbstéindig, zerdriickt ein wenig die dazwischen befind-
lichen Harnkanslchen; Kernteilungsformen sind auch in diesen intersti-
tiellen Zellen nicht zu sehen. '

Fig. 2. Zweitdgiger Versuch. ‘Ein Teil des Glomerulus bedeutend ver-
grobert. a, b, e, d GroBe Wanderzellenr mit Bazillen. e Idem, ohne
Bazillen. 1 Zerbrockelte Leukocytenkerne um die Bazillen. g, h Glome-
rujusepithel. . i, |, k Rote Blutkérperchen. 1 Durchschnitt der Kapselwand.
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In den Harnkandlchen sind teils hyaline, teils colloide tropfenartige,
stellenweise sogar aus abgelosten Epithelzellen bestehende Cylinder. In
den Epithelzellen zeigt sich hie und da ein Zerfall in kleine Tropfen.
Eine Kernteilung konnte ich im Epithel der Harnkanile nirgends sehen.
Es ist daher unstreitiz, daB bereits derzeit auch in den zu den erkrankten
Glomerulis gehorigen Harnkanidlen gewisse Reizerscheinungen stattfinden,
doch sind diese von relativ geringer Bedeutung. Bazillen konnte ich blof
an einer Stelle in den Harnkandlen finden, der sonstige Teil des Harn-
kanilchens enthielt Cylinder. Mit Riicksicht daraunf, daf die Zahl der
bazillenhaltigen, erkrankten Glomeruli eine bedeutende ist und in Harn-
kaniilchen, trotz meiner diesbeziiglichen genauen Untersuchung, blo8 in
einem Falle Bazillen waren, kann ich es getrost behaupten, dab in dieser
Periode aus den Glomerulis in die Nierenkandle nur sehr selten, aus-
nahmsweise Bazillen gelangen konnen.

4. Versuch, Impfung in die Carotis, Lebensdauyer 4 Tage.

Sowohl das in Formalin als in Alkohol fixierte Préparat wurde
mittels Ziehlscher Bazillenfdrbung untersucht, ersteres in Serienschnitten.

Die pathologische Versinderung ist eine auffallend geringe, bedeutend
geringer, als es unter den gegebenen Verhiltnissen zu erwarten wire.
DaB die Bazillen in gehiriger Zahl in die Niere gelangt, erhellt daraus,
daB sie in vielen Glomerulusschlingen und KapillargefiBen teils gedringt
voll, teils in geringerer Zahl zu finden sind, doch eine Reaktion ist um
dieselben kanm zu merken. Vermutlich haben sich die Bazillen nach
der Injektion nicht vermehit, da sie nur in kleinen Gebieten auf je einen
Schnitt sich erstreckend vorkommen, ferner spricht gegen die Vermehrung
derselben auch der Umstand, daB einzelne Bazillen von den Réndern der
groBeren Gruppen nicht in die Umgebung eindringen, tiberhaupt firben
sich die Bazillen etwas schwicher denn gewthnlich. Um die meisten
Bazillengruppen herum gibt es iiberhaupt keine Verinderung; in einzelnen
Schlingen ist dennoch eine kleine Riickwirkung zu merken, und zwar teils
in Gestalt einer hyalinen Coagulation, teils in der Form kleiner Chromatin-
schollen, die zweifelsohne Kerne zugrunde gegangener Leukocyten sind.
Stellenweise hat es dem Anschein, als ob die Bazillen in Zellen einge-
schlossen wiren. In einzelnen, Bazillen nicht enthaltenden Schlingen sind
anch sporadisch multinuclelire Leukocyten in ziemlich grofier Menge zu
treffen. Teilungsformen sah ich bloB in einem bazillenhaltigen Glomerulus
und n der Epithelzelle eines vollig intakten Harnkanales. Es fehlen voll-
stindig die groBen Wanderzellen, die bereits in dem zweitéigigen Falle
zugegen waren.

In diesem Falle war also weder die Vermehrung der Ba-
zillen, noch die Reaktion des tierischen Organismms eine der-
artige, wie wir sie nach dem seit der Impfung verlaufenen
Zeitraum (vier Tage) erwarten konnten. Bei dem gleich zu
erwihnenden Versuche von Nr. 5, der ebenfalls ein viertagiger,
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waren die pathologischen Verdnderungen unvergleichlich bedeu-
tendere, als hier. Es konnte die Einwendung gemacht werden,
daB der injicierte Stoff etwa Bazillen schwacher Infektions-
fahigkeit enthielt, doch selbst diese Einwendung kann nicht
bestehen, denn bei den spéter zu erwdhnenden Versuchen von
Nr. 6 und Nr. 8 erfolgte die Impfung der Tiere an demselben
Tage mit ganz dem nimlichen Stoffe als im gegenwirtigen Falle
und dennoch folgten, wie es aus der spiteren Beschreibung
erhellt, in den Fallen Nr. 6 und Nr. 8 eine bedeutende Ver-
mehrung der Bazillen und eine starke Reaktion des Organis-
mus; bei dem Versuche von Nr. 6 waren innerhalb sechs Tagen
Verinderungen solchen Grades vorhanden, daB wir demgemifl
bei dem mit demselben Stoffe geimpften viertigigen Falle auch
viel mehr erwarten konnten.

Weshalb die Bazillen in diesem Falle ihre krankheits-
erregende Wirkung nicht gehorig entfalten konnten, 1Bt sich
mit GewiBheit nicht bestimmen. Es mul aber in Anbetracht
genommen werden, daB das Kaninchen nebst relativ groBerem
Gewichte auch trachtiz war. Ich halte es nicht fir ausge-
schlossen, dafl in diesem Falle die Entwicklung der Impfungs-
tuberkulose durch die bereits bestehende Graviditit einiger-
mafien beeintrichtigt wurde. In der Literatur fand ich nur an
einer Stelle diesbeziigliche Daten, und zwar von Fagonsky?),
nach dessen Behauptung er die triichtigen Meerschweinchen
viel schwerer mit Tuberkulose inficieren konnte.

5. Versuch. Impfung in die Nierenarterie, Lebensdauer
4 Tage.

In diesem Falle untersuchten wir die in Alkohol, Formalin, Sublimat,
ferner in Flemming- und Zenkerscher Fliissigkeit fixierten Stiicke mit
verschiedenen Féarbungen. Die mit Sublimat behandelten Stiicke ver-
arbeiteten wir vorzugsweise in Serienschnitten, so daf wir zahlreiche
Glomeruli in mangellosen Schnitten zu Ende verfolgen konnten. Ich
gebe zuerst das Resultat dieser mit Himatoxylin-Eosin gefirbten Serien-
schnitte.

Die Zahl der pathologischen Glomeruli ist, wie bei den unmittelbar
in die Nierenarterie erfolgten Impfungen iiberhaupt, eine ziemlich grofe.

1) Zur Frage iiber den Einfluf der Schwangerschaft auf die Tuberkulose
Russ. Arch. f. Path., VI, referiert in Lubarsch-Ostertags Ergebnissen
d. allg. Path. u. path. Anat., VI. '
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Dieselben weisen eine Erkrankung ganz verschiedenen Grades auf. Von
den Schlingen sind bald bloS 1 bis 2 erkrankt, bald ein gréBerer Teil,
ein Drittel, sogar anch die Halfte der Glomeruli. ‘

Auch die Qualitdt der Veriinderungen ist eine verschiedene, bei den
gelinderen Formen, wo die Zahl der in ein und demselben kranken Glo-
merulus befindlichen Schlingen gewdhnlich geringer ist, sind eher nur die
groBen Wanderzellen angehéuft, wihrend bei den schwereren Formen nebst
diesen auch viele multinucledre Leukocyten vorhanden sind, und dann
sind auch gewdhnlich mehrere Schlingen erkrankt.

Auch hier nehmen die uninucledren grofen Wanderzellen im Innern
der Schlinge Platz und erweitern dieselbe. Der Zellkern ist ldnglich, doch
von unregelméBiger Form, er besitzt z. B. die Gestalt eines Biskuits, einer
Keule, einer Hantel, ist meist mit lappigen oder dicken Fortsitzen ver-
sehen, die Lappen werden zuweilen durch lange, diinne Kommissuren ver-
bunden, wodurch der Zellkorper den Anschein hat, als ob er in unmittel-
barer Teilung begriffen wire. Eine Zerbrockelung ist an den Kernen nicht
bemerkbar, ebensowenig eine Mitose. Der Zellkdrper ist klein, matt granu-
lert, farbt sich blaulichgrau, ist eher rund, selten gedehnt. Diese Zellen
sind bedeutend grofer als die uninuclediren Leukocyten, der Kern ist
zufolge der geringen Zahl von Chromatinkérnern ziemlich blaf.

Die multinneleiren Leukocyten sind, wie in den vorhergehen-
den Fallen, auch hier durch ihre zerbréckelten, dunklen Kerne, die von
bizarrer Gestalt, oft hufeisenformig sind und zu scholligem Zerfalle neigen,
leicht zu erkennen. Der kleine Zellkorper bildet einen :diinnen Hof um
den Kern und enthilt zuweilen eosinophile (amphophile) Kérnchen. Ein
Ubergang zwischen den groBen Wanderzellen und multinuclefiren Leuko-
cyten fehlt. In den mit Zellen ausgefiillien Schlingen ist in einzelnen
Fallen coagulierter Inhalt vorhanden, und zwar teils aus fein gefasertem
Fibrin, teils aus homogener, hyaliner Masse bestehend. Erstere ist eher
an den zellreicheren, letztere an den zellarmen Stellen zu ‘treffen. Da die
hyaline Masse zuweilen ganz griinlich ist, gleich den mittels Sublimat
fixierten roten Blutkbrperchen, ist es walirscheinlich, daB dieses hyahne
Gerinnsel dem Zerfalle roter Blutkérperchen entstammt.

An den die erkrankten Schlingen umgebenden intakten Schlingen
sind Zeichen eines Druckes zu merken, ihr Blutgehalt ist verdnderlich, in
den intakten Schlingen, sogar in ganz gesunden Glomerulis sind 1 bis 2
granulierte Leukocyten zu treffen.

Die groBen Wanderzellen vereinigen sich zuweilen zu einer Riesen-
zelle, die in-einer stark erweiterten Schlinge liegt. "An solchen Stellen
erleldet das Glomerulusepithel entweder einen Druck oder es lost sich ab,
wodurch die Schlinge nackt erscheint.

Die kranken Schlingen sind bald um den Hilus, bald im Innern oder
an der Oberfliche des Glomerulus, diesbeziiglich kann keine Regel fest-
gestellt werden. Pathologische Glomeruli k6gnén aber in iiberwiegender
Zahl in den oberflichlichen Teilen der Niere gefunden werden. -
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Das Glomerulusepithel ist in dem minder veranderten Glome-
rulus bloB geschwollen, stirker emporgewdlbt, bei dem in groferem MafBe
verinderten in Ablosung oder Absterben begriffen. Am Glomerulusepithel
sind auch 1—2 schin erhaltene Kernteilungsformen zu sehen. In der
Kapselhohle gibt es wenige Verinderungen, bloB hie und da sind einige
Leukocyten oder abgelostes Epithel.

Auf dier auBerhalb der Glomeruluskapsel fallenden Ver-
inderungen ibergehend, wire zu bemerken, daf es ziemlich erkrankte
Glomeruli ohne extracapsulire Verfinderungen gibt, es sind aber auch nur
kaum pathologische Glomeruli vorhanden, in deren Umgebung im Binde-
gewebe schwere Veranderungen zu treffen sind. Das kann offenbar so
erklirt werden, daf nicht immer der bereits erkrankte Glomerulus die
Umgebung inficiert, sondern es kdnnen auch davon unabhingig in-den
um denselben befindlichen Kapillaren gleich gelegentlich der Impfung in
griBerer Zahl Bazillen stecken bleiben.

Der zellige Bindegewebsherd befindet sich meist an der Wurzel des
Glomerulus; es hat sich eine charakteristische kugelformige Zellenanhiu-
fung moch nicht entwickelt, es sind vielmehr im Bindegewebe bloB biindel-
artige, mifeinander Netze bildende Zellengruppen vorhanden, wodurch die
zwischen denselben befindlichen Nierenkanile sichtlich zerdriickt werden.
Der Charakter der vermehrten Zellen stimmt mit demjenigen der im Glo-
merulus vorgefundenen groBen Wanderzellen total iiberein, das Proto-

- plasma ist noch wenig, es sind das keine echten Epitheloidzellen. Ganz
selbstindige interstitielle Zellenherde, in deren N#he kranke Glomeruli
nicht zu finden wiren, sind ziemlich selben. Sporadisch sind aunch im Vas
afferens groBe Wanderzellen oder Fibrinmassen. Die Zellen der Nieren-
kanidle sind im Gebiete der interstitiellen Herde etwas hell, leer, ohne
Kernteilung. Stellenweise sind hyaline Cylinder im spiralférmigen Kanal
mit Erweiterung des dariiber befindlichen Teiles. Es gibt auch geschich-
tete Cylinder, deren Inneres homogen ist, woran sich von auflen eine
kdrnige Hiille gelagert hat.

" Andere Serienschnitte firbten wir aus dem mit Sublimat fixierten
Praparate nach erfolgter Ziehl-Fiarbung mit Héimatoxylin-Eosin.
Nach Priifung von insgesamt 7 Glomeruli an diesen Schnitten stellte es
sich heraus, daf die kleineren Bazillengruppen groftenteils in die grofien
Wanderzellen anfgenommen sind (Textfig. 3a, b), so daB die schdnste
Phagocytose zu sehen ist; in den zu Riesenzellen umgestalteten Wander-
zellen sind ebenfalls Bazillen vorhanden; die multinucleiren Leukocyten
hingegen. enthalten. nirgends Bazillen. Diejenigen Schlingen, die in groBen
Mengen viele- Bazillen enthalten, sind voll zahlreicher, in Zerfall begriffe-
ner multinucledrer Leukocyten, groBe Wanderzellen hingegen fehlen hier
(Textfig. 3e).

Die Gewebsverinderungen des Glomerulus sind je nach der Menge
der Bazillen tiberhaupt sehr verschieden; wo viele Bazillen sind, ist nicht
bloB die Zahl der hyalinen und fibrindsen Massen und der multinucledren
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Leukocyten eine griBere, sondern auch das Glomerulusepithel ist stirker
geschwollen, es lost sich ab, der Kern firbt sich verschwommen oder gar
nicht, und es hiufen sich sogar nicht bloB in der Kapsel, sondern spora-
disch auch im Halsteile des dazugehorigen Harnkanals abgeldste Epithel-
zellen und multinucledre Leukocyten. Hie und da sind auch in den das
Nierenkanilchen ausfiillenden Wanderzellen Bazillen zu treffen, die offenbar
von der Kapsel her hingelangten. In solchen Harnkanilen sind auch aus
reticuldrem, fadenformigem oder scholligem Fibrin bestehende Cylinder
zu treffen.
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Fig. 8. Viertiigiger Versuch. Durchschnitt eines Glomerulus.
a, b Grofle Wanderzellen im Innern der Schlingen mit Bazillen. ¢ Zelle
mit gelapptem Kern. d Riesenzelle mit Bazillen. e GroBe Bazillenmasse
mit Leukocyten um dieselbe. £, g Leukocyten im Innern der Schlingen.
h, i Glomerulusepithel. k GroBe Wanderzelle.

Interessant ist es, daB ich in diesen Schnitten an zwei Stellen im
Epithel der kranken Glomeruli eine Teilung fand, doch stets an einem
solchen Teile des Glomerulus, der intakt war, folglich entfernter von den
erkrankten Schlingen. Ein Bild, das als eine in den Wanderzellen befind-
liche Mitose zu deuten wére, sah ich insgesamt nur an einer Stelle, doch
auch die Echtheit dieser einzigen wire zu bezweifeln. Auch in einem
interstitiellen Zellenherde traf ich eine Kernteilungsform.

Es wire hier noch zu erwéhnen, daf ein Glomerulus, der sonst
ziemlich viel Bazillen enthiilt, nahezu in jedem Teile eine schlechte Kern-
firbung gibt, offenbar, weil das dazugehorige Vas afferens von Bazillen
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und hyalinen Schollen verpfropit ist, so daB die Blutzufuhr zum Glo-
merulus nahezu suspendiert ist.

Das mit Formalin fixierte Priparat wurde mit Himatoxylin-
Eosin gefarbt, nachher mit Ziehlscher Farbung behandelt, um auch die
Bazillen studieren zu konnen. An diesen Schnitten ist hauptsichlich das
interessant, daB die multinucledren Leukocyten zum gréBten Teile mit
Eosin glanzend rot sich firbende Kornchen enthalten, es sind dies offen-
kundig die sog. amphophilen Granulationen, die im Blute der Kaninchen
ziemlich hiufig vorkommen. Dieser Befund ist nicht blo§ insofern inter-
essant, als bei anderer, z. B. Sublimatfixierung, die Kornchen viel weniger
auffielen, sondern auch daB in den grofen Wanderzellen selbst mit dieser Be-
handlung keine Spur von Kémchen zu finden war, was nebst dem Mangel
der Ubergangsformen offenbar auch fiir die totale Verschiedenheit dieser
beidartigen Zellformen zeugt. Die Kornchen sind zuweilen quasi aus den
Zellen entwischt und nahezu zerstreut in der Umgebung der Zellen zu
finden; bekannterweise liefern die granulierten Leukocyten auch an Deck-
glaspriparaten dieses Bild. Ubrigens wird durch diese Schnitte all das
bekriftigt, was wir an dem mit Sublimat fixierten Priiparat erfahren haben.
Ich konnte hochstens noch erwihnen, daB Einzelheiten zufolge der Fein-
heit der Schnitte noch scharfer hervorstechen, so z. B. die Lagerung der
groBen Wanderzellen innerhalb der Gefiifischlingen, die Unterschiede ihrer
Zellkerne gegeniiber den Zellkernen des
Glomerulusepithels, indem der Kern der
groBen Wanderzellen unregelmiBig, stark |5«
gedehnt, in der Mitte diinn ist, als ob er in '
Teilung begriffen wire, das Chromatin ist an
den Kernréindern verhaltnismiéBig vermehrt g 4
und es ist kein so entschiedener Nucleolus (S N

vorhanden, wie im Kerne des Glomerulus- NEAREY
epithels. Das Glomerulusepithel erleidet an o
mehreren Stellen um die durch die grofien ™\
Wanderzellen erweiterten Schlingen einen fat a .
Druck, es ist also der Beginn der im Innern » ‘f ‘f' <t
des Glomerulus befindlichen Tuberkelbildung { s“ 1 (/
deutlich zu erkennen. TNY HJ" :
Nach Fixierung mittels Flemming- b)swi\ /
scher Fliissigkeit fallt auch an mit Safra- (o't ) e ¢
nin gefirbten Schnitten der Unterschied e :-H
zwischen beidartigen Zellformen anf; die ot

groBen Wanderzellen befinden sich im Innern ¥

der Sc{llinlgen, der Ze]lkfirpf'zr i"st.dunkler, Fig. 4. Viertigiger Versuch.

mehr komig als das verhaltnismifig homo- Teil eines Glomerulus.

gene Glomerulusepithel, die Wanderzellen Flemmingsche Fliissigkeit,

besitzen eine runde oder ovale Form, wih- Safranin. a, b Glomerulusepi-

rend das Glomerulusepithel die bekannten thel. c,d groBe Wanderzellen.
Virechows Archiv f, pathol. Anat. Bd. 186. Hit, 2, 13
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gefiederten oder mit Fortsitzen versehenen Formen aunfweist, je nach
Verschiedenheit der Schnittfliche. Im Kerne der Wanderzellen bildet die
Chromatinsubstanz lingliche Flecken in’der Nahe der Kernmembran, die
demzufolge ungleichm#fBig verdickt erscheint (Textfig. 4¢, d), wihrend die
Chromatinschollen des Glomerulusepithels fein, rundlich sind und eher
im Tunern des Kernes lokalisiert sind (Textfig. 4a, b).

Sowohl bei dieser als bei Formalinfixierung sind in ein und derselben
Glomerulusschlinge nebst groBen Wanderzellen auch rote Blutkdrperchen
zu sehen, sogar im Formalinpriparate Bazillen und rote Blutkérperchen
in einer Schlinge.

An Schnitten, bereitet aus mittels Alkohol fixiertem Priparat,
geldrbt mit Ziehlschem Himatoxylin-Eosin, ist deutlich zu sehen, daB der
iiberwiegende Teil der Bazillen in den Glomerulis stecken geblieben, viel
weniger sind in den KapillargefdBen, einige Schlingen weisen mittels
Weigertscher Fibrinfarbung ein aus blauen Fdden bestehendes, gut aus-
geprigtes Netz dar, dieselben Fdden farben sich mit Eosin lebhaft rot.
Die Veranderungen sind gewdhnlich mit den bisher erwihnten identisch, es
kann in allem noch erwihnt werden, daB wir auch hier einen kranken
Glomerulus vorfanden, dessen Nierenkanal im Halsteile in Zellen geschlos-
sene Bazillen enthielt. Die Epithelablosung ist an einzelnen Stelien derart
ausgeprigt, dal die Oberfliche des Glomerulus von den in der Kapsel-
hohle angehduiten Epithelzellen in halbmondférmiger Masse wmhiillt wird.

6. Versach. Impfung in die Carotis, Lebensdauer 6 Tage.

Hier ist die Zahl der pathologischen Glomeruli natiirlich eine gerin-
gere als im vorhergehenden Falle, wo die Injektion unmittelbar in die
Nierenarterie erfolgte. Die Verinderungen sind im grofen ganzen die
niamlichen wie dort, sie sind aber, einzelnen Bildern nach zu urteilen,
dennoch weiter fortgeschritten, und so wird es auch im mikroskopischen
Bilde erkenntlich, daB das Tier einige Tage linger lebte. Die Fixation
geschah in Alkohol, Sublimat und Hermannscher Fliissigkeit, letztere
wurden auch in Serienschnitten untersucht. Das aus der Priifung der
verschiedenartig behandelten Schnitte gewonnene Resultat kénnen wir in
folgendem zusammenfassen: Die grofe Mehrheit der Glomeruli ist intalkt,
bloB einzelne Schlingen einiger Glomeruli sind pathologisch verdndert, doch
sind sie hier zufolge der groBen Menge der Bazillen schon bei geringer
Vergrofferung mittels Fuchsinfirbung als rote Flecken zu erkennen. An
vielen Stellen waren an denselben entschieden Symptome einer Vermehrung
der Bazillen zu merken, da sie in keiner dichten Menge vorhanden sind,
sondern vielmehr gleichméBig zerstreut liegen (Textlig. e, ), oder aber es
zichen von den Rindern der groBeren Massen einzelne selbstindige Ba-
zillen der Umgebung zu, wodurch die Bazillenmassen verschwommene
Grenzen erhalten. Es zeugt noch fiir ihre Vermehrung, dafll der bazillen-
haltige Herd der Glomeruli in Serienschnitten meist 3—4 Schnitte hin-
durch zu verfolgen ist.
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Derartige bacillushaltige Schlingen sind gewdhnlich zellreich, von
Zellen sozusagen verpfropft, wihrend die intakten Schlingen mit roten
Blutkorpern gefiillt sind. Awnch hier besitzen die Zellen zweierlei Typen:
sie sind teils zerbréckelte, gedehnte, multinucledre Leukocyten, teils auch
bedeutend gréBere Zellen, mit einem langlichen, blasenartigen Zellkerne
von mannigfaltigster Form, also mit dem Typus der groBen Wanderzellen,
auch die Art ihrer Lagerung entspricht dem bisher Gesehenen, indem die
zweierlei Zellen in ein und derselben Schlinge beisammen sind, die multi-
nucleiren Leukocyten gewShnlich in der Mitte der Schlinge, die groBen
Wanderzellen eher am Rande. Die letzteren Zellen weisen iibrigens die
bereits beschriebenen Eigenschaften auf, sie nehmen einen Teil der Bazillen
anf, verschmelzen miteinander und bilden mit den teils kranzfdrmig, teils
n Gruppen gelagerten Kernen Riesenzellen. An anderen Stellen werden
die stark gedehnten Zellen in der Mitte diinn, als ob sie in unmittelbarer
Teilung begriffen wiren. Im Vergleich zum vorhergehenden Falle ist inso-
fern eine Anderung vorhanden, als die Wanderzellen hier relativ griBer
sind, der Zellkrper mehr demjenigen der Epithelzellen &hunlich sieht,
folglich einen epitheloiden Charakter annimmt. Derartige Zellen erweitern’
die Glomerulusschlinge reeht stark, nahezu kugelformig (Textfig. 5a) und
driicken die Umgebung ein. Solche Elementartuberkel im Innern des
Glomerulus erinnern, umgeben von dem halbmondférmig eingedriickten

Fig. 5. Sechstigiger Versuch., Durchschnitt eines Glomerulus, Safranin-
farbung. (Schematische Zeichnung.) a Kugelidrmige Gruppe von Epithe-
loidzellen, von zerdriickten Glomerulusepithelzellen b wmgeben. ¢ Kern-
teilung (Aquatorplatte) im Glomerulusepithel. d Mit roten Blutkdrpern
gefiillte Schlinge. e, f Mit Safranin schwach gefirbte Bazillen.

13*
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und konzentrisch gelagerten Glomerulusepithel (Textfig. 5b) einigermalBen
an die beim Epithelialkrebs vorkommenden sog. Epithelialperlen. Die
multinueledren Leukocyten werden stellenweise von groBen Wanderzellen
in mehreren Schichten umgeben, was zu einer sehr bhedeutenden Erweite-

rung der Schlingen fithrt.
Da der Hohlraum der

Glomerusschlingen in
mittels Hermann-
scher Flissigkeit
fixierten Schnitten sehr
gut erhalten ist, war es
deutlich zu merken, daf
sich die Epitheloidzel-
a len im Innern der
Schlingen befinden,
5 stellenweise ist das
Lumen der Schlinge
zwischen den Epithe-
G | loidzellen und der
Dig | SchlingenwandinForm
eines diinnen Spaltes
noch zu erkennen
(Textfig. 6). Wo je eine
Schlinge einer linge-
ren Strecke nach in

Fig. 6. Sechstigiger Versuch. Hermannsche mer S-F
Fliissigkeit, Safranin. a Glomerulus (bloB die emer S-rorm zu ver-
Konturen gezeichnet). b Kapsel. ¢ Geschwolle- olgen ist, sieht man

nes Epithel. d Epitheloidzellen in einer erweiterten den Hohlraum dersel-
Sehlinge. ben von Epitheloid-

zellen vollig ausgefiillt,
wihrend die an den Rindern des epitheloiden Herdes befindlichen zu-
sammengedriickten Zellen sich ganz entschieden als Glomerulusepithelzellen
erweisen; die mehr homogene Struktur unterscheidet sie geman von den
Wanderzellen mit dem eher kornigen Protoplasma.

An den Epithelzellen der erkrankten Schlingen ist iibrigens eine
Schwellung und Abschuppung zu merken, auch die Kernteilungsformen
sind nicht selten in dem den bacillushaltigen Schlingen nahe liegenden
Glomerulusepithel, doppelte oder einfache Teilungen mit der typischen
Kernspindel. Es ist jedoch zu bemerken, daf auch in vollkommen intakten
Glomerulis hie und da eine Kernteilung zu treffen ist. Das Kapselepithel
ist im allgemeinen ziemlich erhalten, stellenweise in Vermehrung, Ablosung
begriffen. Bazillen sind weder in der Kapsel noch in den Harnkanilen,
Cylinder aber sind an mehreren Stellen in den Nierenkanilen zu sehen.

Um die Kapsel sind hiufig multinucledre Leukocyten und im Binde-
gewebe Zellen von epitheloidem Charakter in einem schmalen Streifen
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angehduft, es ist auch je eine bindegewebige Kernteilung zu sehen; in
der Umgehung der zelligen Herde sind die Bindegewebszellen geschwollen.
In der Mitte solcher Herde finden sich mit Bazillen gefiillte KapillargeiiBe.

An Serienschnitten wird es ferner klar, dal die kranken Teile des
Glomerulus auch jetzt noch blof ein kleines Gebiet des ganzen Glomerulus,
kaum 1 desselben occupieren, der iibrige Teil ist sonst, abgesehen von
dem geringen Drucke, meist intakt.

Wie ersichtlich, beginnen in diesem Falle die grofen Wanderzellen
zufolge jhrer Anschwellung den Typus der epitheloiden Zellen anzunehmen,
wodurch sie quasi ein Elementartuberkel im Innern des Glomeralus. bilden,
doch aunBerhalb des Glomerulus ist die Tuberkelbildung in einem noch
primitiven Stadiam.

7.Versuch. Impfung in die Carotis, Lebensdauer 10 Tage.

In diesem Falle entwickelten sich blos wenige Nierentuberkel, auch
in mikroskopischen Schnitten fanden wir hdchstens nur je einen Tuberkel,
weshalb dieser Fall an Serienschnitten nicht verarbeitet wurde.

Im Gebiete der Tuberkel ist eine starke Erweiterung der Bindegewebs-
septen und eine zellige Wucherung derselben zu sehen; die Tuberkelzellen
besitzen den Typus meistens groBer Wanderzellen, mit Kernen von mannig-
faltiger Gestalt und ansgefransten Réndern. Stellenweise sind auch Kern-
teilungsformen, sowokl im Bindegewebe wie in den Nierenkanilen. Tu-
berkelbazillen sind im Bindegewebe zwischen wvermehrten Zellen zu sehen,
In einem Schnitte bildet ein groBer, solid gewordener Glomerulus das
Zentrum des Tuberkels.

8. Versuch. Impfung in die Carotis, Lebensdauer 12 Tage.

Diesen Fall untersuchten wir sehr genau mittels verschiedener Me-
thoden, weil die vielen feinen, selbst mit freiem Auge sichtbaren Tuberkel
der Nierenrinde die Aussicht boten, Aufklirungen beziiglich einer einiger-
maflen fortgeschrittenen Periode der Tuberkelbildung zu erhalten.

Die in Alkohol gehirteten Nierenstiickehen wurden mittels
Himatoxylin - Eosinfarbung gepriift, ferner mit Ziehlscher Firbung in
Serienschnitten, des weiteren mit Safranin, Ehrlichschem Triacid und
Lofflerschem Methylenblan.

An den Schnitten sind auffallend viele Tuberkel zu sehen, sie sind
aber grofitenteils noch klein, keine Spur einer Verkisung oder Nekrose
an denselben. Nach Priifung von Serienschnitten 12 solcher Tuberkel
zeigte. es sich, daB in 11 derselben die Glomeruli pathologisch verindert
waren, ein Teil derselben verinderte sich zu einem aus epitheloiden Zellen
bestehenden Herde, blof in einem Tuberkel konnten wir- keinen patho-
logischen Glomerulug finden. Bei den meisten Tuberkeln lag der kranke
Glomerulus nicht im Zentrum desselben, sondern exzentrisch am Rande,
meist im proximalen Teile, so daB das Tuberkel vom Glomerulus echer
gegen die Nierenoberfliche sich verbreitete. Wir kénnen es gleich hier
erwihnen, dafl es auch solche kranke Glomeruli gibt, in deren Nahe sich
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Tuberkel iberhaupt nicht entwickelten, es blieben also sidmtliche Ver-
anderungen anch am 12. Tage noch innerhalb der Kapsel heschriinkt.
Was die Verdnderungen der Glomeruli betrifft, so ist viel Abnlichkeit mit
den bisherigen Fillen zu sehen, es kann behauptet werden, daf sie wesent-
lich mit den frilheren Stadien iibereinstimmen, mit dem Unterschiede
allerdings, daf in einer gewissen Richtung hin Zeichen einer Entwicklung
zn erkennen sind. So ist vor allem der typische Herd von Epitheloid-
zellen im Innern des Glomerulus in sehr vielen Fillen zu finden, doch
nimmt er hier einen relativ noch gréBeren Teil des Glomerulus ein und
der iibrige, mehr intakte Teil erscheint zufolge des Druckes noch mehr
reduziert. Zuweilen wird die kogelférmige Gruppe der Epitheloidzellen nahe-
zu kappenartig von den zusammengedriickten Schlingen gedeckst (Textfig. 7).

Solche regelrechte, kugelférmige Herde occupieren nicht selten die
Hilfte, sogar 2 des Glomerulus (Textfig. 8a), und fithren gewthnlich zur
VergréBerung des Glomerulus hauptsdchlich in der Querrichtung, so daB
derartige Glomeruli bereits bei geringer VergroBerung durch ihre auf-
fallende GroBe zu erkeunen sind. Das Protoplasma der Epitheloidzellen
ist bereits stark angeschwollen, vieleckig, so daB sich die Zellen mosaik-
artig aneinanderreiben, auch die Kerne sind geschwollen, blasenformig,
mit deutlich ausgeprégtem Nueleolus und stehen in lebhaftem Gegensatze
zu den relativ dunkleren, kleineren Zellen der normalen Sehlingen. Wih-
rend also diese Zellen einen immer mehr epitheloiden Charakter ange-
nommen haben, sind in anderen Schlingen die gro8en Wanderzellen in
ihrem originalen Charakter noch viel eher zu erkennen, neben denselben
sind auch multinucleéire Leukocyten.

Wir konnen fernerhin Symptome einer Weiterentwicklung an mehre-
ren Stellen darin erblicken, daB die Epitheloidzellen znsammenschmelzen
und ihre Kerne kranzférmig geordnet, wahre Riesenzellen bilden, deren
zentraler Teil aus fein granulierter Masse besteht, wahrend der Randteil
um diese granulierte Masse einen mit Eosin sich stirker firbenden Proto-
plasmaring bildet (Textfiz. 7b, ¢). Das ganze Bild ist vom Standpunkte
der Riesenzellenbildung sehr lehrreich. Ein Teil der Glomeruli ist von
multinueledren Leukocyten dicht beséit und die Schlingen werden von
dichten Bazillenmassen ausgefiillt (Textfig. 8¢, d), andere wieder, die
weniger Bazillen enthalten, sind an Leukocyten #rmer, enthalten eher
epitheloide Zellen (Textfig. 8a), es sind dies genau die némlichen Unter-
schiede, die wir in den vorherigen Fillen vorfanden. An beigefiigter
Zeichnung sind diese Unterschiede in zwei nebeneinander liegenden Glo-
merulen deutlich zu sehen (Textfig. 8 I u. II).

Zwischen dem Glomerulus und der Kapsel sind an einigen Stellen
abgeloste Epithelzellen angesammelt (Fig. 7g, h), am Kapselepithel sind
auch vielfach Kernteilungen zu treffen; bei Farbung der Bazillen sind auch
im abgelGsten oder angeschwollenen Schlingenepithel stellenweise Bazillen
zu sehen. Kernteilungsformen fehlen auch im Glomerulusepithel nicht,
diese sind aber gewthnlich an sonst normalen Schlingen nicht vorhanden
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in den Zellen des epitheloiden Herdes selbst suchen wir vergebens nach
Mitosen. Die Lage der Epitheloidzellen, die Entwicklung derselben inner-
halb der Schlingen kdnnen in diesem fortgeschrittenen Falle nicht mehr
so deutlich erkannt werden wie in den fritheren Perioden, sonst aber ist
die Ahnlichkeit so vollstindig, daf die Entwicklung der Epitheloidzellen
aus groBen Wanderzellen fiir unzweifelhaft erachtet werden kann.

Fig. 7. Zwolitagiger Versuch. Glomerulus mit einer Epitheloidzellengruppe,

a Herd von Epitheloidzellen. b, ¢ In einem Protoplasmaringe gelegene

Zellkerne. d, e Der mehr intakte, zusammengedriickte Teil des Glomerulus.
 Durchschnitt der Glomeruluskapsel. g, h Abgeloste Epithelzellen.
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Die um die Kapsel befindlichen Veréinderungen sind zuweilen gerade
an jenen Teilen vorhanden, wohin der kranke Teil des Glomerulus f&llt;
am héufigsten bildet sich der Tuberkel im allgemeinen an- der Wurzel
des Glomerulus, vermutlich, weil hier der meiste freie Raum ist und aunch
das interstitielle Bindegewebe in grofftem Quanfum vorhanden ist. In je
einem groBeren Tuberkel kommen zuweilen zwei kranke Glomeruli vor.

Die Tuberkel sind trotz ihres kleinen Umfanges schon ziemlich rund
und bestehen in der Mitte aus einer dichten Menge epitheloider Zellen,
die ein geschwollenes Protoplasma und stark geschwollene blasenférmige
Kerne besitzen, gar nicht selten sind amch Fortsitze an den Zellen zu
merken, wodurch sie den jungen, geschwolleneri Zellen des Granulations-
gewebhes gleichen (Textfig. 9, linke Hilfte der Zellengruppe, unter diesen
zerstrent mehrere Leukocyten).  Nierenkanile sieht man auch im Innern
des Tuberkels, von den Epithelzellen derselben sind die eigentlichen
Tuberkelzellen nicht eben leicht zu unterscheiden, da . die Nierenkanile
stark gedriickt sind, ihr Hohlraum verschwindet, andernteils verlieren die
Epithelzellen zufolge des Druckes die gewohnliche Gewebsstruktur, die
Streifung, die borstigen Rénder verschwinden, der Zellkérper firbt sich
mit Himatoxylin-Eosinfirbung nicht mehr rot, sondern vielmehr blaulich,
selbst die normale, rundliche Gestalt des Zellkernes kann sich zu einer
langlichen umindern. Nichtsdestoweniger kann dennoch festgestellt werden,
daB sich die Kerne der im Interstitium liegenden Zellen noch dunkler und
gleichmaBiger firben als diejenigen der Nierenkanile, und die Zellen sind
eher mit Fortsitzen versehen, hingen mit Bindegewebsfasern zusammen.
Am leichtesten orientiert man sich mit dem Ehrlichschen Triacid, indem
durch dasselbe die Membrana propria der Nierenkanile auffallend scharf
gefirbt wird und demzufolge die Gruppen zusammengedriickter Epithel--
zellen von den speziellen Tuberkelzellen leicht zu unterscheiden sind;
dann wird es klar, daf8 sémtliche eigentlichen Epitheloidzellen in den Ge-
webszwischenriumen liegen, das zwischen den Nierenkanilen befindliche
Bindegewebe stark erweitern, so daB die Nierenkanile selbst immer mehr
in den Hintergrund treten. :

Tm Zentrum des Tuberkels ist zuweilen ein Fibrinoidnetz zu erkennen.
Das Tuberkel verbreitet sich streifen-, strahlenférmig an den Réndern;
hier sind die Nierenkanile mit ihrem etwas verengten Lumen und den
charakterischen Epithelzellen sehr leicht von den linglichen, biindelférmi-
gen Gruppen der Epitheloidzellen zu unterscheiden. Den normalen Teilen
niher entbehren diese interstitiell gelegenen Zellen immer mehr den Cha-
rakter einer Epitheloidzelle und weisen teils den Typus der grofen Wander-
zellen auf mit ikren bekannten mannigfaltigen Zellkernen, teils besitzen
sie den Charakter von Bindegewebszellen. Kernteilungsformen sind in
ziemlich groBer Zahl vorhanden, namentlich an den Randteilen des Tuber-
kels, und es sind mindestens zehnmal so viele in dem zwischen den Nieren-
kanilen befindlichen Bindegewebe, wie in den Epithelzellen der Nieren-
kanile selbst.
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Die geschwollenen Zellen gehen dann stufenweise gegen die Um-
gebung in vollkommen normale Bindegewebszellen iiber.

Mittels Bazillenfarbung finden wir in den zentralen Teilen des Tuber-
kels zwischen den Epitheloidzellen bzw. auch im Innern derselben gleich-
maBig zerstreut ziemlich viele Tuberkelbazillen, die auch in diejenigen
Fortsétze des Tuberkels zu verfolgen sind, die in die peripherischen Teile
(in die Gewebszwischenrdume) eindringen, die meisten Kernteilungsformen
entfallen bereits auBerhalb des Vermehrungsbezirkes der Bazillen.

Fig. 8. Zwolitagiger Versuch. I Glomerulus mit Epitheloidzellenherd.
II Glomerulus mit Bacillenembolien. a Epitheloidzelliger Herd im Glome-
rulus. b Der intakte, etwas zusammengedriickte Teil des Glomerulus.
¢ Mit Bazillen und Leukocyten gefiillte dunkle Schlinge. d Leukocyten.

Auf die Verinderung der Nierenkanile iibergehend, wollen wir
erwihnen, daB in dem zum kranken Glomerulus gehorigen Nierenkanal
oft eine Schwellung und Vermehrung der Epithelzellenkerne mit Kern-
teflungen zu treffen ist, die durch mehrere Schnitte bis in die Henleschen
Rohren zu verfolgen sind, ohne daB wir in denselben Bazillen féinden.
Es scheint, als ob diese Wirkung durch chemische Reize bedingt wire.
Ziemlich haufig sind auch Degenerationsverinderungen, hyaline, colloide,
epithelzellige Cylinder, selbst multinucleire Leukocyten kénnen in den
epithelialzelligen Cylinder eingeschlossen sein. Hingegen fand ich ver-
hiltnismiBig selten, in insgesamt zwei Fallen, im Nierenkanal Bazillen,
die offenbar aus der Glomeruluskapsel hergelangten, da sie im Halsteile
des Nierenkanales und in den gewundenen Harnkanilchen in Zellen ein-
geschlossen zu finden waren.

SchlieBlich wire noch zu bemerken, daBl in einzelnen Tuberkeln aunch
anBerhalb der Glomeruli, aber in deren N&he groB8e Bazillenmengen waren,
deren originale Lage nicht mehr genau zu erkennen war, doch ist es
wahrscheinlich, daB diese Bazillen im Vas efferens angehalten wurden.
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Wie nun ersichtlich, waren in dieser Periode die Verinderungen des
Bindegewebes und Parenchyms im Gebiete des Tuberkels noch ziemlich
zi unterscheiden, obzwar die Formunterschiede der beiden Gewebsele-
mente bereits etwas verschwommen sind.

Die mit Sublimat fixierten Préparate priiften wir besonders
an Serienschnitten. Das Resultat der Untersuchung stimmt in vielem mit
dem bisher Gesagten iiberein, so daf die Detaillierung iiberfliissig ist, ich
will daher nur einzelne interessantere Punkte hervorheben.

Zufolge der besseren Fixierung erschien jede pathologische Ver-
inderung charakteristisch und in feineren Nuancen., So war z. B. die
Struktur der epitheloiden Herde des Glomerulus sehr schon zu sehen,
besonders interessant waren die Riesenzellen in den Glomerulis mit ihren
kranzformig gelagerten Kernen und dem gleichmiBig granulierten Proto-
plasma, das nach auBlen mit borstigen Rédndern begrenzt ist. Desgleichen
sind die in der Kapselhohle halbmondformig angesammelten Epithelzellen-
mengen mit dem Bilde einer Glomerulonephritis desquamativa sehr
charakteristisch. Ein Teil der Tuberkel entwickelt sich in dem Bindege-
webe um das Vas afferens, der groBte Teil der Mitosen im Bindegewebe,
ein geringerer im Glomerulus und in den Nierenkandlen. In einem Tuberkel
fanden wir an Serienschnitten insgesamt 13 Kernteilungen, davon waren
5 in den Nierenkanilen, 7 im Bindegewebe, 1 im Glomerulus, gewdhnlich
war aber das Verhiltnis noch giinstiger fiir das Bindegewebe. In einem
Tuberkel bildeten sich um eine grofe Bazillenmasse mit Eosin sich stark
farbende strahlige Fortsitze, wodurch die Bazillenmasse einem Strahlen-
pilz-Lager #hnlich sah.

Die Serienschnitte wurden erst mit Himatoxylin-Eosin gefirbt, unter-
sucht und erst dann auf Bazillen gefarbt. Dieses Verfahren war in vielen
Beziehungen sehr lehrreich. In den meisten der an Serienschnitten unter-
suchten etwa 8 Tuberkel fanden wir 1, 2, sogar 3 pathologische Glomeruli;
die Struktur der Tuberkel ist in bezug auf das Verhiltnis des Bindegewebes
und der Nierenkandle mit den.vorher erwahnten total iibereinstimmend.

Die Struktur zweier zelligen Herde jedoch weicht von den bisherigen
wesentlich ab. Bei dem einen befindet sich in den Glomerulusschlingen
ein homogenes Exsudat, wodurch dieselben kugelartig erweitert werden;
diese mit homogener Masse gefiillten Schlingen bilden den griBten Teil
des Glomerulus, die iibrigen Schlingen sind stark eingefallen. Im
Glomerulus gibt es keine epitheloiden Herde, selbst Bazillen sind darin
nicht zu finden. In dem um denselben befindlichen Bindegewebe ist eine
bloB geringe Zellenanhdufung vorhanden, ebenfalls ohne Bazillen. Die
Nierenkandle sind jedoch um diesen Glomerulus auffallend veréindert, das
Protoplasma ist blaulich, ihr refativ enges Lumen ist mit Cylindern ge-
fiillt, die in den gewundenen Kanilen mehr lose, in der Henleschen Réhre
dichter, hyalinartig sind. In den Harnkanilen sind keine Bazillen. Nach-
dem die Bazillenfdrbung betreffs dieses ganzen Gebietes erfolglos war,
wihrend sich die Bazillen in den sonstigen, echten tuberkulotischen Herden
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der Serienschnitte vorziiglich fiirbten, ist es meiner Ansicht nach richtiger,
“diese ganze Verdnderung als eine durch chemisch-giftige Stoffe der Tuber-
kelbazillen erzeugte circumscripte parenchymattse Entziindung zu be-
trachten.

Noch interessanter und vom Standpunkte der Pathologie der Nieren-
tuberkulose besonders lehrreich war die Untersuchung eines anderen
Tuberkels. Bei diesem war eine kleine, rundliche Gruppe von Epitheloid-
zellen an dem Hilus eines Glomerulus gelagert (Textfig. 9d), vollstindig
im Bindegewebe, — die Nierenkanile nahmen an der Tuberkelbildung
keinen Teil; zwischen den Epitheloidzellen sind auch Riesenzellen; im
Glomerulus selbst konnten wir keinen aus Epitheloidzellen bestehenden
Herd finden, obzwar wir diesbeziiglich die Serienschnitte durchpriiften
(Textfig. 9a). Demgegeniiber ist die Glomeruluskapsel von einer zusammen-
hangenden Gruppe abgeloster Epithelzellen gefiillt, wodurch die Wurzel
(der Hilus) des Glomerulus in eine halbmondférmige Masse gehiillt wird,
namlich derjenige Teil des Glomerulus, der gegen den bindegewebigen
Tuberkel gerichtet ist. Der Glomerulus selbst wird durch diese Masse ab-
geloster Zellen ein wenig zusammengedriickt und derjenige Teil, der gegen
die halbmondférmige Epithelzellenmasse gerichtet ist, wird entbloBt,
wahrend die Gruppe abgeloster Zellen an einer gegen den Glomerulus ge-
richteten Fliche den Schlingen entsprechende Abdriicke erkennen lafit.
An zwei Schnitten sind in der Epithelzellenmasse die Béinder des Glome-
rulusepithels (Textfig. 9b) und des Kapselepithels (Textfig. 9¢) abgesondert
zu sehen, ebenso die Vereinigungsstelle derselben. Alldies zeugt dafiir,
daB hier das Glomerulusepithel iiberwuchernd sich von der Schlinge ab-
I6ste und mit dem Kapselepithel vereinigte, wie das auch z. B. Ribbert
bei der desquamativen Glomerulonephritis beschreibt.

Bei Bazillenfirbung sind in dem bindegewebigen Tuberkel gleich-
maBig zerstreute Bazillen zu sehen, wihrend in dem Glomerulus, wie es
aus der Unversehrtheit der Schlingen zu schlieBen war, iiberhaupt keine
Bazillen sind. Desto mehr Bazillen sind zwischen den in der Kapsel an-
gesammelten Epithelzellen zu sehen; an ungefir sieben Schnitten fanden
wir in die Zellen des halbmondformigen Epithelbandes in bedeutender
Zahl eingeschlossene Bazillen. Aunch in dieser Beziehung unterscheidet
sich dieses Bild von dem bisher Gesehenen, da sich hier die Bazillenver-
mehrung ausschlieBlich auf die abgelosten Epithelzellen beschrinkst, ohne
daB im Innern der Schlingen auch nur ein einziger Bazillus zu finden
wire. Noch interessanter sind in diesem Falle die Veriinderungen der
Nierenkandle. In dem dem Glomerulus niher liegenden Nierenkanale sind
grofe Zellen angehduft, die mit ihren gefiederten Fortsitzen den in der
Kapseththle angesammelten Epithelzellen vollkommen #hnlich sind, und
daB sie tatsiichlich aus der Kapsel hingelangten, erhellt darans, daB sie
an Serienschnitten auch im Halsteile des Harnkanales zu finden sind und
sozusagen die unmittelbare Fortsetzung der in der Kapselhohle ange-
sammelten Zellen bilden. Das Protoplasma dieser Zellen ist gewShnlich
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hyalinartig, hingt nirgends mit den Epithelzellen des Nierenkanales zu-
sammen, die Zellen befinden sich im Zentrum der Kanalhthle, sind also
offenbar von anderswoher hingelangt. Dafiir zeugt auch die Bazillen-
farbung, indem das Protoplasma dieser gefiederten Zellen von Bazillen
gefiillt ist (Textfig. 9g, in diesem Schnitte ist blof ein Bazillus in der
den Harnkanal g ausfilllenden Zelle), wihrend in den Epithelzellen des
Nierenkanales keine Bazillen sind, oder bleB sporadisch je einer. Diese
in Zellen geschlossene Bazillen sind an Serienschnitten weiter zu verfolgen
entlang eines ziemlichen Teiles des gewundenen Nierenkanales, namentlich
ist der vom Halsteile aufwirts gegen. die Oberfliche der Niere ziehende
Harnkanal und dessen Riickwendung gegen den Glomerulus sehr deutlich
zu sehen. In diesem Abschnitte fallt der Harnkanal schon ganz auBer-
halb des Gebietes des interstitiellen Tuberkels, so daf hier die Bazillen
ausschlieBlich nur im Harnkanale, im Korper der im Lumen haftenden
gefiederten Zellen zu finden sind. Das Epithel des Nierenkanals ist
hier insofern verdndert, als der Kern gebldht ist, das Protoplasma
sich mit Wimatoxylin firbt, aber nicht mit Eosin, das Epithel des
gewundenen Nierenkanales also demjenigen des geraden Harnkanales
ghnlich wird.

In einer gewissen Entfernung sind dann die gefiederten Zellen in
den gewnndenen Nierenkandlen nicht mehr zu finden und damift horen
auch die Bazillen anf. Wird aber dieser Nierenkanal weiter verfolgt, so
sind an der Stelle, wo er in die absteigende Henlesche Réhre, also in
das sogenannte spiralige Kandlchen iibergeht, wieder auffallende Verdnde-
rungen zu sehen, indem sich dieser spiralige Teil des Harnkanales, als
auch das Protoplasma der absteigenden Henleschen Rohre bldulich firben,
geschwollen sind, das Ganze ist solid, granulds, ein Hohlraum ist nicht
zu sehen, auch die Zellkerne sind geschwollen. Bei Bazillenférbung er-
scheint dieses ganzes Giebiet von Bazillen erfiillt und zwar jetzt nicht mehr
in zentral gelegene, gefiederte Zellen eingeschlossen, sondern frei im Hohl-
raum, eventuell in den auskleidenden Epithelzellen selbst. Die Bazillen
sind hier sehr zahlreich, massenhaft und in solchen geflechtartigen Kolonien,
die an die Gruppierung der Bazillen in kiinstlichen Kulturen stark er-
innern (Textfig. 9e,f); die absteizende Henlesche Rahre ist durch zahl-
reiche Gesichtsfelder mit Bazillen gefiillt zu sehen und an vielen Schnitten
weiter zu verfolgen und zwar nahezu durch die ganze Dicke der Rinden-
substanz. Endlich héren die Bazillenmassen vor der Umbiegung in den
aufsteigenden Teil auf und hier wird die Henlesche Rohre durch einen
kleinen, hyalinen Cylinder verpfropft. Die gleichmiBige Verteilung der
Bazillen, die, wie erwihnt, in feinen Gruppen in zahlreichen Schnitten
vorzufinden ist, schlieBt es vollkommen  aus, daf hier von einem Kunst-
produkte, namentlich von Bazillenmassen, die einer geplatzten Glomerulus-
schlinge entstromt wiren, die Rede sein kénnte, dieselben fanden zweifels-
ohne in diesem Abschnitte des Harnkanales einen fiir die Entwickelung
giinstigen Boden und vermehrten sich an Ort und Stelle.
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Dieser Harnkanal also, in dessen Glomeruluskapsel die abgeldsten
Epithelzellen mit Bazillen gefilllt waren, 1i8t sich hinsichtlich des Vor-
kommens von Bazillen in drei Abschnitte teilen, und zwar: 1. vom Hals-
teile bis zur ersten Schlinge des gewundenen Teiles, wo die Bazillen in

Fig. 9. a Glomerulus. b, ¢ Zusammenhiingende Binder des abgelosten
Glomerulusepithels b und des geschwollenen Kapselepithels ¢. d Kleiner
interstitieller Tuberkel. e, f Gewnndenes Kanilchen, von miteinander
verflochtenen Bazillen gefiillt. g Anfangsteil des Harnkanals, darin eine
bazillenhaltige Zelle. h, 1, k, 1, m, n Nierenkanile.

den das Lumen des Nierenkanals ausfiillenden Epithelzellen eingeschlossen
sind (Testfig. 10a, b) — 2. von der ersten Schlinge bis zum abwirts ge-
richteten spiraligen Kanal, in welchem Abschnitte keine Bazillen sind
(Textfig. 10b, ¢) — 3. von dem spiraligen Kanal, bis zum unteren Teile
der absteigenden Henleschen Rohre, wo sich die Bazillen gleichmiBig
vermehrten, ohne daf sie in Zellen geschlossen wiren (Textfig. 10¢c, d).
Beigefiigte Zeichnung stellt das ganze Bild schematisch dar.
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Wir sind, meiner Ansicht nach,

der Wahrheit am nichsten, wenn

wir uns die ganze Verinderung folgenderweise vorstellen. In den Glome-
rolus sind sehr wenige fein verteilte Bazillen gelangt, von denen ein Teil
durch das Vas efferens wieder aus dem Glomernius gekommen ist und
brachte nahe der Wurzel in den Kapillargefiien angehalten den kleinen

Fig. 10. Glomerulus mit dem dazu
gehorigen Nierenkanal (schematisch).
a Halsteil des Harnkanales. b Um-
biegung in die erste Windung. ¢ Uber-
gang des gewundenen Teiles in den
spiraligen Kanal. d Absteigender
Ast der Henleschen Réhre. e Glo-
merulus. § Kapsel und Glomerulus-
epithel mit Bazillen. g Kleiner Tu-
berkel am Hilus des Glomerulus im
Bindegewebe.

(Erklirung im Texte.)

interstitiellen Tuberkel zustande. Ein
anderer Teil der Bazillen, etwa 1—2,
gelangten durch die Glomerulus-
schlingen schliipfend in das Glome-
rulusepithel und verursachten durch
ihre Vermehrung dahier teils eine
Anschwellong tnd Ablésung der Epi-
thelzellen, teils wurden sie wahrend
ihres Verlaufes entlang des Lumens
des Nierenkanals in dem gewunde-
nen Kanal und der Henleschen
Rohre angehalten und vermehrten
sich daselbst in groBer Masse. Da
der Glomerulus, von einem geringen
Drucke abgesehen, relativintakt war,
wurden die in der Kapselhthle be-
findlichen bazillenhaltigen Epithel-
zellen durch den gebildeten Urin in
den Nierenkanal geschleudert und
diese erfiilllten nun den Anfangsteil
desNierenkanales, ndmlich den Hals-
teil und den demselben naheliegenden
Abschnitt des gewundenen Kanals.

9. Versuch. Impfung in die
Carotis, Lebensdauer 14 Tage.

In diesem Falle entwickelten sich
etwas weniger, aber groflere Tu-
berkel, als im vorhergehenden. Nach
erfolgter Sublimatfixierung priifte ich
einen groBen Tuberkelin einer nahezu
vollstindigen Serie und fand darin
insgesamt 6 Glomeruli. Die Ver-
dndermmgen dieser Glomeruli stim-
men in vielen Beziehungen mit den-
enigen der vorigen Fille iiberein.
So sind z.B. in den meisten (inb unter
6 untersuchten) epitheloide Herde zu

treffen; der 6. Glomerulus, in dem kein epitheloider Herd ist, ist von
zerfallenen multinueledren Leukocyten erfiillt, auch das Glomerulusepithel
ist im Zerfall begriffen, kurz es erscheint jenes Bild der Nekrose, das wir
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in den hisherigen Fillen bei jenen Glomerulis sahen, in welche gelegent-
lich der Injektion viele Bazillen gelangt sind. Die iibrigen Glomeruli
stimmen darin fiberein, daf sie zumindest 1, manchmal 2 epitheloide Herde
enthalten, nach deren veriinderlicher GréBe auch die Glomeruli sich bald
mébiger, bald stirker vergroferten. Diese Vergrdferung ist zuweilen eine
so bedeutende, dafl auch Glomeruli von zweimal oder dreimal so grofem
Durchmesser zu finden sind (Textfig. 11¢). Den iiberwiegenden Teil eines
derartig vergréBerten Glomernlus bildet der epitheloide Herd, doch sind in
jedem Falle um denselben normale, etwas gedriickte Schlingen mit roten
Blutkérperchen zu finden (Textfig. 11d).

Die Epitheloidzellen erinnern mit ihren enge aneinander gefiigten viel-
eckigen geschwollenen Zellkdrpern vollkommen an Epithelzellen; sie
schmelzen gar nicht selten zu Riesenzellen zusammen. An den Rindern
einiger Herde sind an Serienschnitten im Inneren der Schlingen groBe
Wanderzellen mit mannigfaltigen, varicisen Kernen deutlich zu sehen,
doch ist die Lage des epitheloiden Herdes selbst nicht mehr sicher zu
bestimmen. Wihrend die Epitheloidherde der Glomeruli hier bedeutend
grofier sind als in den vorherigen Féllen, erreicht hier auch die Ablésung

Fig. 11. Der Tuberkel und dessen Umgebung, geringe VergroBerung.
a Oberfidche der Nierenrinde. b Zentraler Teil des Tuberkels. ¢ Herd
aus Kpitheloidzellen in einem Glomerulus. d Fin gedriickter, mehr intakter
Teil in demselben stark vergroBerten Glomerulus. e Zusammengedriickter
Glomerulus am Rande des Tuberkels. f, ¢ Nierenkanile um den Tuberkel.

h Nierenkanile mit Cylindern im Innern des Tuberkels.
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der Epithelzellen eine mehr fortgeschrittene Stufe. In den vorhergehenden
Fallen waren bedeutendere Ablosungen der Epithelzellen nur sporadiéch
zu sehen, hier aber ist die Vermehrung der Epithelzellen in der Kapsel-
hohle konstant und gar nicht selten eine ziemlich bedeutende. Das
Kapselepithel, Glomerulusepithel,
ist gewthnlich angeschwollen, bei

A Ablgsungen hsheren Grades sind

Q& &7 die Schlingen auffallend entblsBt;
£ (&, & (:) mit der Abschuppung ist eine
o o e Y Vermehrung .der Epithelzellen
= @ /’D = g %'-“ mittels einer Kernteilung ver-
bunden. In denjenigen Glome-

P @ @ @ f rulis, die wir an Serienschnitten
s o ® (* mangellos verfolgen konnten, fan-
& den wir 1—2 Mitosen, in 4 Glo-

¥, @’.' i ‘ ‘ merulis insgesamt 8 Teilungsfor-
- _* men, die teils im Randteile des
‘ % epitheloiden Herdes, teils davon

@ g) &-}'@f entfernter im Glomerulus- oder
Q _(,r Q @.@ S Kapselepithel vorkamen. Die
@7 & ) Kernteilungen sind sehr charak-

_.-" @@ teristisch, die Aquatorialplatten
@\. / mit einer deutlichen Kernspindel,

und auch Diasterformen sind

genau zu erkennen und gewdhn-
Fig. 12. Teil eines Tuberkels. a Epi- lch von einem lichten Hofe um-
theloidzellen bindegewebigen Ursprun- geben. Es ist nicht immer leicht
ges. b Nierenkanal, dessen Lumen zu unterscheiden, ob ‘sich die
infolge der Zellenvermehrung verschwun-
den ist. ¢ Zusammengedriickter Nieren-

kanal. d Bindegewebe.

Teilungen in dem Kapsel- oder
Glomerulusepithel befinden, doch
ist der epitheliale Ursprung sehr
wahrscheinlich.

Was die sonstigen Bestandteile des Tuberkels betrifft, so muB zwischen
dem zentralen und Randteile desselben ein Unterschied gemacht werden.
Der zentrale Teil wird von Zellen nahezu gleichférmigen Charakters in
dichter Masse gebildet. Die Zellen besitzen einen ziemlich grofien, ovalen,
hlasenférmigen Kern, auch der Zellkérper ist ziemlich groB, durchsichtig,
teils vieleckig, teils mit Fortsdtzen versehen, aus den Fortsitzen flechtet
sich zwischen den Zellen ein feines Netz (Textfig. 12a), an anderen Stellen
ein echtes Fibrinnetz, das auch die Weigertsche Fibrinfirbung gibt.
Diese Zellen entwickeln sich daher im Bindegewebe und stammen nicht
ans dem Epithel des Nierenkanals, da letatere Zellen auch hier im Zentrum
durch gewisse Eigenschaften von den Bindegewebszellen zu unterscheiden
sind; ihr Kern ist nimlich meist rundlich, die Zellen werden durch eine
diinne Verkittungslinie geschieden, ein Netzwerk ist zwischen den Zellen
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nicht vorhanden (Textfig. 12b). Die Nierenkanile sind im Zentrum des
Tuberkels iiberhaupt voneinander stark verschoben, zusammengedriickt,
ihr Hohlraum total verschwunden, die Zellen sind unregelméfBig zusammen-
gedringt, und da auch die Farbung der Membrana propria eine unbe-
stimmte, ist es zuweilen von irgend einer Zellengruppe gar nicht leicht
auf den ersten Blick zn bestimmen, ob es sich um bindegewebige Zellen
epitheloiden Charakters oder um Epithelzellen vom Nierenkanal handelt,
da die Unterschiede zwisechen den beiden Zellenformen gegen die Mitte
des Tuberkels immer mehr verschwommen werden. Werden aber die er-
wihnten Eigenschaften in Anbetracht gezogen, so kann man sich ge-
wohnlich orientieren.

Gegen die Rinde des Tuberkels sind die Differenzen bereits auf-
fallender, die Membrana propria der Nierenkandle, ihr Hohlraum ist
leichter zn erkennen, auch die Form und Lagerung der Epithelzellen
nihern sich dem Normalen und es zeigt sich, daf die eigentlichen Epi-
theloidzellen des Tuberkels im Bindegewebe zustande gekommen sind die
Erweiterung der Bindegewebssepten hervorrufend. Die Zahl der Kern-
teilungsformen ist im Bindegewebe bedeutend gi68er, nahezu zehnmal
so grofl, als im Nierenkanale und kommen dieselben in zweierlei Grofen
vor, die grofleren entwickelten sich wahrscheinlich in Endothelzellen und
bindegewebigen Zellen, diese sind nur etwas kleineren Umfanges als die
Teilungsformen des Nierenepithels. Es sind auBerdem auch kleinere Kern-
teilungen, die zufolge ihres relativ kleineren Umfanges und ihrer gréberen
Struktur an die Teilungsformen der Lymphocyten erinnern und etwa aus
grofien Wanderzellen entstanden sein diirften. Gewdhnlich ist an den
Réndern im Endothel der Kapillargefifie eine ausgepriigte Anschwellung
zu merken. Die den Charakter von Lymphocyten und Leukoeyten be-
sitzenden Zellen kommen zwischen den groBen Epitheloidzellen des Tuber-
kels in schwankender Zahl vor.

Interessante Verindernngen sind in den Nierenkanilen an den peri-
pherischen Teilen des Tuberkels. Einesteils zeigen sich unstreitige Symptome
einer Epithelzellenvermehrung, indem sich das Epithel unregelmiBig in
mebreren Schichten mit den verschiedensten Kernteilungsformen anhiuft;
so gibt es sehr charakteristische Aquatorialplatten, doppelte Teilungen
‘auch in solchen Nierenkanilen, deren Hohlrawm ein wenig zmsammen-
gedriickt ist. Ich fand im Tuberkel insgesamt etwa 30 solcher Kern-
teilungen, die entschieden im Nierenepithel gelegen waren; diese sind, wie
oben erwihnt, etwas grofer als die bindegewehigen Kernteilungen, Hier
ist bereits auch an den Randteilen die originale Struktur des Nierenkanal-
epithels verindert, die Stabchenstruktur verschwindet. Die Zelle ist
gleichmaBig feingekdrnt und firbt sich eher mit Hamatoxylin, als mit Eosin.
Nicht selten ragen diese Harnkanile, deren Epithel derart verindert ist,
aus dem Tuberkel weit gegen die Nierenfliche hervor, als ob von dem
Hohlraume des Nierenkanales her der Reiz auf dieselben einwirken wiirde,
der die Zellenstruktur verdndert.

Virchows Archiv £ pathol. Anat. Bd, 186, Hft, 2. 14
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Die andere interessante Verdnderung ist die sehr ausgebreitete Cy-
linderbildung, die wieder eher im peripherischen, der Nierenoberfliche néher
liegenden Teile zu finden ist, aber auch in den zentralen Teilen nicht
ganz fehlt. Cylinder kommen sowochl in den gewundenen als in den
Henleschen Nierenrohren vor, wodurch dieselben erweitert werden. Die
Form und Struktur der Cylinder ist die mannigfaltigste; nebst einfachen
hyalinen Cylindern, die sich mit Himatoxylin-Eosin blaBrot farben, finden
wir auch colloide, tropfenartize Cylinder, die eher gelblicher Farbe sind,
dann auch aus reticu-
larem, fibrinartigem Stoff

bestehende Cylinder,
ferner in sehr groBer

@ Zahl Epithelzelleneylin-
o der, die durch mehrere
=) Schnitte zu verfolgen

iy ) sind. Es sind auch nicht
selten kombinierte For-

! GRS men zu treffen, indem

der Epithelzellencylinder
im weiteren Verlauf in

&
- 5 einen colloidtropfenarti-
- &
kel & %‘”m if-i-:? gen' libergeht und hier
%f{% >~ {i\ ist dann deutlich zu er-
L = sehen, dal der gelbe
Q_ﬁ} @ colloide Tropfen im In-

) neren der den Cylinder
Fig. 13. Epithelzellencylinder in einem Nieren-  piidenden Epithelzellen

kanal, aus dem Randteile des Tuberkels. entstanden ist. wodurch
a Zusammengedriickte, trapezoidférmige Epi- . i _
thelzelle. b Epithelzellencylinder. ¢ Colloider die Zelle zerstort (Text

Tropfen im Cylinder. figur 13¢), und auch der

Kern allmahlich vernich-
tet wird, wie dies bei-
spielsweise beim colloiden Krebs zu sehen ist. Bei einer anderen sonder-
baren Oylinderart werden die Rénder des colloiden Cylinders von kleinen
staubférmigen Kornchen bedeckt, die sich mit Himatoxylin sehr stark farben
und offenbar aus abgesonderten Harnsalzen bestehen; dhnliche dunkelblane
Kbérnchen sind auch an dem gegen das Lumen gewendeten Teile der Epithel-
zellen sichtbar. DaB solche Cylinder der partiellen Zerstdrung von Epithel-
zellen entstammen, erhellt schon daraus, daf um dieselben der gegen das
Lumen gewendete Teil der Epithelzellen nahezu vollstindig vernichtet ist, so
daf der nackte Zellkern sozusagen in unmittelbare Berithrung mit dem Cy-
linder kommt. Wir erhalten im allgemeinen den Eindruck, daB ein ziem-
licher Teil der Cylinder ans den Epithelzellen, teils zufolge der Wucherung
und Abldsung, teils zufolge der Degeneration derselben entsteht. Die Cylinder
reichen tief in die Pyramiden bis zur Henleschen Schlinge und verbreiten
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sich an mehreren Stellen auBerhalb der Grenzen des Tuberkels. Auf die
Zerstérung der Epithelzellen deutet bei der Cylinderbildung auch der Um-
stand, daf der Epithelzellenkern um einige Cylinder geschwollen, in der
Mitte ganz farblos ist, wihrend sich an den Randern Chromatinstoff an-
sammelt, so daf sich eine Form von Kariolyse entwickelt. In anderen
Féllen ist das Epithel um die gréBeren Cylinder auffallend nieder, wird
ohne jedwede Struktur sozusagen ganz leer und ziemlich schief eingedriickt,
so daB die einzelnen Epithelzellen die Form eines unregelmiBigen, niederen
Trapezoids annehmen (Textfig. 13 a).

Ieh war leider nicht imstande die Verhiltnisse der Entstehung der
Cylinder genauer zu ernieren. Namentlich, welche Ursachen bei der Ent-
stehung der Cylinder maBgebend seien, ob sie alle den erkrankten Glome-
rulis gehdren oder ob andere Ursachen, so z. B. der seitens des entziindlich
vermehrten Bindegewebes auf sie getibte Druck oder verinderte Erndh-
rungsverhiltnisse ihre Entwickelung befordert haben. Diesbeziiglich wiren
noch weitere spezielle Studien erforderlich, und zwar aus diesem mehr
fortgeschrittenen Stadium der Tuberkelbildung, in welchem auch die Cylinder
in bereits groferer Zahl vorkommen.

Nach Bekanntmachumy der Versuchsresultate bin ich nun
bestrebt, die aus denselben gefolgerten Schliisse kundzugeben, mit
moglichster Beachtung der in der Literatur mir zur Verfiigung
stehenden diesbeziiglichen Untersuchungen.

L. Die erste Ansiedelung der Bazillen in der Niere.

Betreffs dieser Frage kionnen wir meines Erachtens eine
ziemlich entschiedene Antwort erteilen. Der iiberwiegende
Teil der in das arterielle System injicierten Bazillen wurde
in den Glomerulussehlingen angehalten, und zwar meist in den-
jenigen Glomerulis, die der Nierenkapsel niher fallen, bedeutend
weniger gelangen in die KapillargefiBe der Nierensubstanz,
blof 1—2 grobere Bazillenmassen finden sich in dem Vas
efferens oder in der Arteria interlobularis, in die Pyramidenge-
faBle gelangt sozusagen kein einziger. Diese Verteilung findet
in der Veristelung der BlutgefiBe eine natiirliche Erklirung,
indem die Kapillargefie der Nierenrinde bekannterweise
groBtenteils ans dem Vas efferens stammen, das in den Kapil-
laren circulierende Blut ist also bereits vorher durch die Glome-
ruli gedrungen. Der Verlauf der Glomerulusschlingen ist auch
sonst dazu sehr geeignet, daB daselbst fremde corpusculire
Elemente zuriickgehalten werden. Es kann daher behauptet

14*
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werden, daB die in die Rinde gelangten Bazillen groBtenteils
durch die Glomeruli zuriickgehalten werden, wihrend in die
Kapillaren bloB einzelne Bazillen gelangen, die durch die
Glomeruli zogen, ohne dall sie daselbst zuriickgehalten worden
wéren.

Auf Grund unserer Versuche kénnen wir auch tiber einen
anderen damit in Zusammenhang stehenden strittigen Punkt
Aufklirung erteilen, ob nimlich die in den Blutstrom gelangten
Tuberkelbazillen durch die Niere in die Harnkanile ausge-
schieden werden. Baumgarten behauptet nimlich, wie be-
kannt, daB ein Teil der Tuberkelbazillen durch die Glomeruli
mit dem Harn ausgeschieden in dem Harnkanal haftet, die
Vermehrung der Bazillen also in demselben stattfindet. Diese
Behauptung Baumgartens kann sich laut unseren Unter-
suchungen nicht auf jene Falle beziehen, in denen die Injektion
der Bazillen in das arterielle System erfolgte. Wir hatten Ge-
legenheit, zahlreiche Glomeruli mit den dazugehorigen Harn-
kanilen aus den ersten Tagen stammend, genau zu untersuchen,
und trotzdem wir zahlreiche Serienschnitte hauptsichlich von
diesem Standpunkte aus durchmusterten, konnten wir in den
Nierenkanilen entweder itberhaupt keine Bazillen oder blof3
sporadisch, so selten vorfinden, daB wir denselben keine be-
sondere praktische Bedeutung zumuten konnten und es daher
behaupten konnen, daB bei Versuchen oben erwihnter Kin-
richtung der Ausgangspunkt des Tuberkels nicht durch die in
den Harnkanilen primir haftenden und vermehrten Tuberkel-
bazillen gebildet wird. Diesbeziiglich miissen wir daher die
Erfahrungen Borrels bestitigen.

Die Ausscheidung der Bakterien durch die Nieren ist
iibrigens auch heute noch nicht ganz geklirt. Wihrend diese
Ausscheidung beziiglich der nicht pathogenen Mikroben als eine
erwiesene Tatsache zu betrachten ist, sind die Meinungen in
bezug auf das Gelangen der pathogenen Mikroben in den Harn
geteilt. Viele sind auch heute noch der Ansicht, daf die
pathogenen Bakterien das normale Glomerulusepithel nicht
passieren konnen, sondern das Durchdringen ist mit einer mehr
oder minder grofien Erkrankung des Nierengewebes verbunden.
Auch unsere Versuche scheinen diese Auffassung zu bekriftigen.
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Von den in relativ groBer Quantitit injicierten Tuberkel-
bazillen werden in den Nierenkanilen nur ganz ausnahmsweise
einzelne ausgeschieden, und wenn auch Bazillen in die Nieren-
kanile gelangen, geschieht dies gewdhnlich dann, wenn bereits
das Kapsel- und Glomerulusepithel erkrankt ist und auch selbst
Bazillen enthalt. Wir miissen aber gestehen, daB unsere Ver-
suche zum Studium dieser Frage nicht besonders geeignet sind,
da die injicierte Fliissigkeit trotz sorgfaltigster Zerreibung die
Bazillen noch grofitenteils in Haufchen enthielt und einzelne
Bazillen konnen doch allenfalls leichter durch die Schlingen
schlupfen, als wenn die Bazillen in groBerer Menge aneinander-
kleben.

II. Veranderungen des Glomerulus.

Die Ansiedelung der Bazillen in den Glomerulussehlingen
ist gar bald mit auffallenden Gewebsverinderungen verbunden.
Bereits am Ende des ersten Tages werden die Bazillengruppen
von multinucledren Leukocyten und einer homogenen Masse
umgeben und zur selben Zeit sind die kranken Schlingen bereits
einigermaflen erweitert (Textfig. 1a, b). Die Farbungsverhalt-
nisse der homogenen Masse sind mit denjenigen der roten
Blutkorperchen identisch, deshalb halte ich es fiir wahrschein-
lich, daf sie einer Umwandlung derselben entstammt, es ist aber
nicht unmoglich, dal sie sich auf irgend einer anderen Art aus
dem Blute bildet. Pertik erwihnt, dal Fodor gelegentlich
der in seiner Anstalt vollzogenen experimentellen Forschungen
um die injicierten Tuberkelbazillen einen homogenen Stoff fand,
den er fiir ein dem Schleime verwandtes Exsudationsprodukt
halt.*) Die multinuclesiren Leukocyten wurden neuerer Zeit
von ziemlich vielen bei der experimentellen Tuberkulose in den
der ersten Bazillenansiedelung folgenden Tagen, ja Stunden, ge-
funden, so z. B. Kostenitsch und Wolkow, Borrel, Miller,
Watanabe usw., so daB diese Zellen als die ersten Reaktions-
zeichen des Organismus angesehen werden kionnen. Dal diese
tatsdehlich mit jenen multinucledren Leukocyten identisch sind,
die bei Entziindungen zu treffen sind, ist nicht blof aus den

1) Pathologie der Tuberkulose, Ergebn. d. allg. Path. u. path. Anat.,
1904, 8. 130,
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in charakteristisch dunkel gefarbte Stiicke sich zerbrdckelnden
oder mit Fortséitzen versehenen Kernen zu ersehen (Textfig. 3 ¢),
sondern anch aus der Granulation des Zellkorpers. Wie wir
bereits in der Beschreibung erwéhnten, waren in einem unserer
Falle in den angehiuften Zellen der Schlingen mittels Eosin
sich recht schin rot farbende Kérnchen zu sehen, so dafl jene mit
den amphophilen Leukocyten identifiziert werden muBten, welche
bei Kaninchen einen bedeutenden Teil der Leukocyten bilden.
Die Wandereigenschaft dieser Zellen ist aus der ldnglichen
Gedehntheit der Kerne wohl zu ersehen. Beziiglich dieser
multinucledren Leukocyten fand ich wieder mif den meisten
Forschern iibercinstimmend, dali sie die Tuberkelbazillenhaufen
wohl umgeben, die Bazillen aber, abgesehen von etlichen seltenen
Ausnalinen, nicht einschliefen, sie besitzen also keine phago-
cytire Rolle, wenn wir damit die Erscheinung bezeichnen
sollen, bei welcher die Bazillen in Zellen geschlossen vorge-
funden werden. Ks sind sogar meist Zeichen® einer Nekrose
und Zerstérung an denselben zu merken, so- dal sie vielmehr
eine voriibergehende Bedeutung besitzen. Es ist sehr wahr-
scheinlich, daB sie gleich in erster Zeit von den in den Tuber-
kelbazillen befindlichen chemischen Stoffen dahin gelockt werden,
doch gerade diese chemischen Stoffe wirken auf sie vernich-
tend ein.

Von ganz anderer Bedeutung sind diejenigen zelligen Ele-
mente, die vom zweiten Tage in den kranken Glomerulus-
schlingen erscheinen. Sie unterscheiden sich bereits formell
in auffallender Weise von den multinucleéiren Leukocyten; sie
sind bedeutend groBer, ihr Kern ist nicht zerbrockelt sondern
entweder regelmiBig oval respektive spindelférmig, oder mehr
unregelmiBig, und zwar infolge einzelner Einkerbungen etwas
gelappt, das Chromatin des Kernes ist ziemlich fein, so dal
sich der Kern nicht sehr dunkel farbt, vielmehr blasenformig
ist (Textfig. 2a, b, d und Textfig. 3a, b, k).

Sie sind durch diese Kennzeichen von den multinucleiren
Leukocyten genau zu unterscheiden; besonders offenkundig ist
der Unterschied dort, wo die zwei Zellenarten nebeneinander
vorkommen (Textfig. 3). Daf sich auch diese Zellen im Innern
der Schlingen anhiuften, war besonders aus dem von den
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ersten Tagen angefertigten Schnitten sehr genau zu sehen, zu-
weilen sind neben denselben auch rote Blutkérperchen in den
namlichen Schlingen zu sehen. Durch diese Zellen werden die
bazillenhaltigen Schlingen und die benachbarten noch mehr
ausgefilllt und erweitert, so daB sie sich nun zu zellreichen,
kompakten Cylindern uméndern oder gar kugelférmig gebliht
werden. Wir konnen uns die Sache derart vorstellen, daB sich
die Glomerulusschlinge — die sich nach einem gewissen Ver-
laufe zur selben Stelle hinwendet, woher sie ausgegangen, zum
Hilus niamlich — zufolge der Erweiterung verkiirzt, ihre Form
daher sich einer Kugel nihert.

Wir benannten diese Zellen in unserer Beschreibung grofle
Wanderzellen und identifizierten sie mit den grofien uninu-
cledren Leukocyten, deren Ursprung auch heute noch ziemlich
unbekannt ist, von denen es jedoch in neuerer Zeit immer
wahrscheinlicher wird, daB sie aus dem circulierenden Blute
in die Gewebe gelangt, sich dort ansiedeln und zu Gewebs-
zellen umstalten konnen. Diese uninucleiren grofien Zellen,
wodurch die Glomerulusschlingen ausgefiillt werden, entsprechen
demzufolge denjenigen, die durch Maximow in neuerer Zeit
Polyblasten genannt werden, mit Riicksicht darauf, dal sie
sowohl die Eigenschaften der Gewebszellen als auch der
Wanderzellen besitzen.!) Unsere Untersuchungenliefern mehrere
Beweise dafiir, dal die fraglichen Zellen nicht den urspriing-
lichen Gewebselementen des Glomerulus entstammen, und weder
Glomerulusepithelzellen noch Derivate des Sehlingenendothels
sein konnen. Sie unterscheiden sich vom Glomerulusepithel
nicht bloB dadurch, dafl sie entschieden innerhalb der Schlingen
liegen, so daB je eine Schlinge entlang ihrer ganzen Windung
von denselben erfiilllt wird, sondern auch dadurch, daf das
Chromatin des Zellkernes von ganz anderer Struktur ist, wie
dasjenige des Glomerulusepithels, es héuft sich eher an der
Zellmembran an und mehr in Stibchenformen, wie in runden
Kornchen (Textfig. 4c¢,d). AuBerdem ist der Zellkérper ge-
kérnt und nie von solch gefiederter Form, wie das Glomerulus-
epithel.

1) Experimentelle Untersuchungen {iber die Neubildung von Bindege-
webe. Zieglers Beitr, z. path, Anat. u. z. allg. Path., V. Supplementheft.
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Die Existenz des Glomerulusendothels ist, wie wir in
der Einleitung erwihnten, iiberhaupt noch strittig, doch selbst
die pathologischen Verhiltnisse, unter welchen sich die Schlinge
befindet, kinnen die Existenz desselben nicht bekriftigen, indem
die von uns beobachteten Zellen nur selten an der Gefilwand
haftend erscheinen, sondern meist frei im Lumen liegen, nicht
selten in dessen Mitte, so daB sie sich dadurch auch von den
geschwollenen Endothelzellen wesentlich unterscheiden. Auch
beziiglich ihrer Wanderfihigkeit sind mehrere Beweise anzu-
fithren: so sind z. B. die Zellen selbst und auch die Kerne oft
in soleh gedehnter Lage fixiert, wie wir es bei den Wander-
zellen sehen, ferner zeugt auch der Umstand, daBl sie bereits
am 2. Tage in groBer Menge in den Schlingen zu sehen sind,
ohne dall an denselben Zeichen einer Kernteilung wiren, dafiir,
daB sie von anderswoher hingewandert sind. ,

Wohl sind nicht selten an denselben auch solche Ver-
dnderungen zu merken, die als Zeichen einer unmittelbaren
Kernteilung aufzufassen wiren, so z. B. tiefe Kinkerbungen oder
nahezu an Risse grenzende Verschmilerungen des Kernes, doch
beweist dies hochstens, daB sich diese Zellen auch lokal ver-
mehren konnen, widersprechen aber nicht der Voraussetzung,
daBl sie in iberwiegendem Teile von anderswoher in die
Schlingen gewandert sind.

Dieselben Zellen sind iibrigens auch bei der Glomerulo-
nephritis anderen Charakters, z. B. bei der Searlatina zu finden,
und wihrend sie Langhans anfangs fir Endothelzellen hielt,
ist heute die herrschende Ansicht, daf sie mit dem Blutstrome
in die Glomerulusschlingen gelangten und sich daselbst an-
siedelten. '

Sobald diese Zellen erscheinen, also vom zweiten Tage
an, zeigen sich bereits in den Schlingen Zeichen einer Ba-
zillenvermehrung; die Bazillen sind teils gleichm#Big zerstreut
zu sehen, teils schwirmen sie von den Réndern der grioBeren
Massen gegen die Nachbarschaft, und wéahrend sie anfangs blof
auf kleinem Gebiete, an Serienschnitten in hochstens einem
Schnitte zu finden waren, sind sie jetzt in 3—4 nacheinander
folgenden Schnitten an ein und derselben Stelle des Glomerulus
zu finden. Gleichzeitig damit ist es auch zu sehen, dal ein
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Teil der Bazillen von den grolen Wanderzellen einverleibt wird,
so daB wir nun bhald 1—2, bald zahlreiche (10—20) Bazillen in
dem Korper der Wanderzellen anfgenommen finden (Textfig. 2¢).

Diese Phagocytose tritt seitens der groen Wanderzellen
sehr verbreitet und sehr charakteristisch auf, nichtsdestoweniger
ist es doch fraglich, ob wir derselben die gewohnte Bedeutung
zuschreiben konnen; der Zerfall der Bazillen im Inneren der
Zellen ist namlich anfangs nicht besonders auffallend, es sind
sogar in etlichen Zellen Bazillen in solcher Masse, dafi viel-
mehr der Verdacht auftaucht, sie mochten sich im Innern der
Zelle vermehrt haben. Trotzdem konnen wir es fiir wahr-
scheinlich halten, daB ein Teil der Bazillen spiter in den Zellen
zugrunde geht, da in den spiteren Stadien die Zahl der Ba-
zillen auch in den Glomerulis regelmifig abnimmt, inwiefern
dies jedoch der Vitalitit dieser Zellen zuzueignen ist, in denen
die Bazillen eingeschlossen sind, dariiber lassen sich auf Grund
der mikroskopischen Untersuchungen schwer entschiedene Be-
weise liefern.

Bereits derzeit, in den ersten Tagen schon, finden wir im
Innern der Schlinge Riesenzellen gewdhnlich mit einer
groBen Zahl von Bazillen. Auch diese Riesenzellen liegen im
Innern der Glomerulusschlingen und stehen, in Serienschnitten
untersucht, in solch engem Zusammenhang mit den groBen
Wanderzellen, daB wir bemiifigt sind, ihre Entwicklung ent-
weder auf das Zusammenschmelzen oder auf die Vermehrung
durch direkte Kernteilung der groBen Wanderzellen zuriickzu-
fithren.

Demzufolge bilden sich also die ersten zelligen Elemente
des Tuberkels im Innern der Glomerulusschlingen entschieden
aus den mit dem Blutstrome hingelangten Wanderzellen, die
zugleich auch die Eigenschaften der Phagocyten besitzen, wir
konnen es daher behaupten, daB die erste Wirkung der Tuber-
kelbazillen sich in dem Hindringen und in der Ansiedelung
gewisser Zellen des Blutstromes offenbart.

Dieser Befund stimmt wieder mit den seinerzeitigen Lehren
Baumgartens nicht {iberein, laut welchen in erster Reihe
die Gewebszellen durch die angesiedelten Bazillen zur Ver-
mehrung gereizt werden. [ch gestehe es, daB ich mich in
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bezug auf die Niere zamindest filr das Anfangsstadium der Auf-
fassung von Borrel anschliefen muB, der die in den Glomerulis
gefundenen Zellen mit den uninucleéiren Leukocyten identifiziert.
Der Untersehied ist nur derjenige, daf diese Zellen meiner
Auffassung nach mit den gewdhnlichen, kleinen, rundkernigen
Lymphocyten nicht identisch sind, sondern den grofen uninu-
cleiren Leukocyten entsprechen. Es sei mir gestattet, auch
darauf zn verweisen, dall Maximow auch seine Polyblasten mit
Phagocyteneigenschaften bekleidet, er setzt es sogar voraus,
dall diese Zellen nach ihrer Zusammenschmelzung in Riesen-
zellen sich nmstalten.

Auch Kockel beschreibt im ersten Stadium der Tuberkel-
bildung intrakapillare Tuberkel in der Leber, er laBt die-
selben aber hauptsichlich von Endothelzellen entstammen,
wenn auch mit keinen besonders entscheidenden Argumenten,
so daB er in vorsichtiger Weise nur soviel verlautbart, daf
ein solcher Tuberkel nicht eine bloBe Anhiufung von Wander-
zellen ist.’) Solche intrakapillare Tuberkel werden auch von
anderen beschrieben, z. B. von Baumgarten, Schiippel,
Yersin und Gilbert. Schiippel und Yersin lassen die Zellen
solcher Tuberkel aus Leukocyten entstammen, Schiippel beweist
sogar, daB der Tuberkel zuweilen mit dem Auftritte einer Riesen-
zelle beginnt, es sind das die sogenannten initialen Riesen-
zellen, die Kockel zum Teile ebenfalls aus Endothelzellen
enistammen 1aBf, er mutet aber auch den uninueclediren Leuko-
cyten eine Bedeutung bei ihrer Entwicklung zu.

Unter den Riesenzellen, die wir in den ersten Tagen fanden,
gab es auch solche, bei deren Entstehung wir auch an Endothel-
zellen denken konnten, ich meine namentlich diejenigen Bilder,
bei denen die Zellkerne kranzférmig in einem Protoplasmaringe
gelagert waren, wihrend der zentrale Teil sichtlich aus anders-
artigem, kornigem Stoffe bestand (Textfig. 7b, ¢). Es kann nieht
ausgeschlossen werden, daf diese Riesenzellen einer Verschmel-
zung von Endothelzellen entstammen, es ist aber kein zwingender
Grund dazu, weil sich auch die groBen Wanderzellen so lagern
konnen. Bei anderen Riesenzellen ist die Entwicklung ans

1) Beitrag zur Histogenese der miliaren Tuberkulose. Dieses Archiv, 143.
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groBen Wanderzellen, wie erwihnt, nahezu handgreiflich (Text-
fig. 3d). Die groBen Zellen, wodurch die Glomerulusschlingen
erweitert werden, nehmen in ihrer weiteren Entwicklung,
namentlich vom vierten Tage an, immer mehr den Charakter
von Epitheloidzellen an. Der anfangs gedehnte, mit Kin-
kerbungen versehene Kern wird immer mehr gebliht, massiv,
oval, die Chromatinkdrnchen vermindern sich, er wird durch-
sichtig, auch der Zellkorper verliert die Fortsitze, wird viel-
eckig, erreicht eine ungewdhnlich bedeutende GroBe. Die derart
umgeformten Zellen reihen sich mosaikartiz aneinander, bilden
ziemlich groBe, kugelformige Zellengruppen, die von den be-
nachbarten normalen Schlingen schon bei kleiner VergroBerung
zu unterscheiden sind. Dieser aus Epitheloidzellen bestehende
Herd ist an den Réndern von halbmondformig eingedriickten
Zellen umgeben, und ist demzufolge, wie schon erwihnt,
einigermalen den Epithelzellenperlen des Epithelialkrebses
dhnlich. Das Bild wird noch vollstindiger, indem die. Zell-
kerne, besonders spiter, gegen Ende der ersten Woche sich
immer mehr vergrofflern und die angrenzenden Glomerulus-
schlingen merkbar verflachen (Textfig. 7 und 8).

Dadurch wird die im Jnnern des Glomerulus befindliche,
rundliche Zellengruppe, besonders wenn sie Riesenzellen enthilt,
immer mehr einem kleinen Elementartuberkel #hnlich.

Dieses nun beschriebene Bild ist meinen Erfahrungen nach
fiir solche experimentelle Tuberkulosen der Niere charakteristisch,
bei denen die Infektion durch die Arterien erfolgte und es muf
mich beinahe wundern, daB ich eine derartige Beschreibung
bei anderen Autoren nicht finden konnte. Borrel scheint den
spéteren Veréinderungen der Glomeruli keine besondere Auf-
merksamkeit geschenkt zu haben, wihrend solche Verinderungen
bei einer durch die Venen erfolgten Infektion im Innern des
Glomerulus nicht zu finden sind.

Aus den bisherigen Darlegungen erhellt es, da wir uns
auch die Entstehung des in dem Glomerulus auftretenden
Epitheloidtuberkels derart vorstellen miissen, daf die Schlingen
zufolge der Anschwellung der Wanderzellen immer mehr er-
weitert und die um dieselben befindlichen Glomerulusepithelien
platt gedriickt wurden. In diesen Herden ist eine Kernteilung
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kaum vorhanden, ich konnte in zahlreichen solchen Gebilden
insgesamt nur eine finden. DaB diese runden Zellgruppen aus
dem Glomerulusepithel zufolge einer Vermehrung desselben
entstammen sollten, scheint nicht blof mangels der Kern-
teilungsformen unwahrscheinlich zu sein, sondern. auch in
Betracht auf die rundliche Form, da die Vermehrung des
Glomerulusepithels nicht so regelrecht erfolgen mochte, sondern
es wiirde sich mittels Fortsitzen gegen die Umgebung ver-
breiten und stinde in Zusammenhang mit dem an der Fliche
des Glomerulus befindlichen Epithel,- mit den in der Kapsel
angesammelten abgelosten Zellen, wo hingegen wir gewdhnlich
von der Umgebung total abgeschlossene, quasi abgekapselte
Zellgruppen sahen. Ubrigens machen die aus den ersten Tagen
gewonnenen Priparate die Entwicklung im Innern der Schlingen
unstreitig.

Eine andere Frage ist es, wie sie eine solch stattliche
GroBe erreichen konnten, daB dadurch der dbrige Teil des
Glomerulus nahezu in den Hintergrund gedringt wird. Ich
bin der Meinung, daf hier die Membrana propria der Schlingen-
wand durch die angeschwollenen Zellen zugrunde gerichtet
und die benachbarten Schlingen zufolge des Druckes abgeplattet
worden sind, so dal die urspriinglich intakten Schlingen des
betreffenden Glomeruluslappens grofitenteils allmahlich ver-
nichtet wurden.

Die Verinderungen des Glomerulusepithels in den kranken
Glomeruli sind ebenfalls ziemlich haufig, sie liefern aber kein so
regelmiBiges, typisches Bild. Aus meinen Darstellungen erhellt
es, daB an den kranken Schlingen ziemlich hiufig eine epitheliale
Schwellung zu merken ist, wodurch die Epithelzellen stirker
denn sonst hervorragen. Die Veriinderungen stirkeren Grades
sind schon weniger hiufig, hierher konnen die Nekrose und
der Zerfall des FEpithels gezéhlt werden, die besonders an
kranken Glomerulusschlingen stirker zu sehen sind. Die Ab-
losung und Vermehrung des Epithels in der Kapselhohle ist
ziemlich haufig, wodurch sich in der Kapselhohle ebensolche
halbmond- oder kappenformige Zellmassen bilden, wie wir sie
bei Nephritiden anderen Ursprunges, z. B. bei scarlatindser
Glomerulonephritis desquamativa sehen konnen. Zwischen
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den zerfallenen und abgelosten Zellen sind auch multinucleire
Leukocyten zu treffen und bei Bazillenfirbung sind im Innern
der abgelosten Epithelzellen gewdhnlich ziemlich viele Bazillen
nachzuweisen.

Dieses Bild erscheint gewdhnlich nach der ersten Woche
mehr ausgebreitet; allerdings sind die im Glomerulus befind-
lichen epitheloiden Herde viel zeitlicher aufgetreten als die ans-
geprigten Formen der Epithelzellenablosung. Damit hiingt
auch zusammen, daB wir Symptome einer stirkeren Kern-
teilung des Epithels hauptsiichlich in der zweiten Woche finden.
Sowohl im Glomernlus als im Kapselepithel sind in diesem
Stadium in der Ndhe der kranken Schlingen zahlreiche charak-
teristische Kernteilungen. Nach den gewonnenen Bildern kann
ich es mnieht behaupten, daB die Kernteilungen unmittelbar
unter der Einwirkung der Bazillen zustande kommen, da sich
die Epithelwucherung gewihnlich etwas ferner vom epitheloiden
Herde, folglich auch von der kranken Schlinge an den intakten
Schlingen zeigt. Allmihlich gelangen aber die Bazillen dennoch
auch in die angesammelten Epithelzellen der Kapselhohle und
konnen auch diese besiien. Wihrend also solcherweise die
Bazillen gleich bei der Injektion in iiberwiegendem Teile in
den Schlingen zuriickgehalten werden und in die Kapselhohle
nicht gelangen, konnen sie in den spiteren Perioden stufen-
weise auch in die Kapselhohle gelangen. Jedenfalls findet
man in den Fillen spiterer Perioden in der Kapselhohle viel
haufiger in Zellen eingeschlossene Bazillen als anfangs.

Die Epithelablosung fiihrt zu einer immer mehr zunehmen-
den Entblofung der Schlingen. Es zeigt sich das besonders
bei solehen Glomerulis, in welche schon urspriinglich viele
Bazillen gelangt sind. Die Gewebsverindernngen derselben
unterscheiden sich auch sonst durchaus von denjenigen, in denen
weniger Bazillen haften blieben.

Wir konnten uns mehrfach iiberzengen, daB die am deut-
lichsten ausgeprigten epitheloidzelligen Herde durch das Ein-
dringen weniger Bazillen in die Glomeruli entstanden, wihrend
durch die Retention einer grofleren Quantitit von Bazillen in
den Schlingen eher eine Anhiufung von multinuclesiren Leuko-
cyten, eine Epithelnekrose und Fibrinbildung verursacht wurde.
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[n den verschiedenen Glomerulis ein und derselben Niere kommen
also Verinderungen ganz verschiedenen Charakters zustande,
je nach der Zahl der angesiedelten Bazillen.

Diese Versuche beweisen es daher ganz entschieden, daB
es bei gleicher Virulenz von der Zahl der Bazillen abhiingt,
welchen Grades und Charakters die Reaktion der Gewebe wird.

Bei der Erorterung der Glomeruluserkrankungen miissen
wir noch jene Verinderungen erwihnen, bei denen in den
Schlingen oder in der Kapsel hyaline Coagulationen auftreten,
ohne dal die betreffenden Glomeruli Bazillen enthalten wiirden.
Es scheinen das rein toxische Wirkungen zu sein und es ist
interessant, dall auch diese einige Glomeruli stirker angreifen
als andere.

III. Die Bedeutung der Verinderungen der Glomeruli
bei der Entstehung des Tuberkels.

Wir verweilten absichtlich linger bei den in den Glomerulis
stattfindenden pathologischen Veranderungen, weil die eigen-
artige Konstruktion der Glomeruli betreffs vieler strittigen Fragen
einen ziemlich genauen Einblick gestattet. Wenn wir nun das
Verhilinis des Glomerulus zur Tuberkelbildung betrachten, so
werden wir es gewahr, dab in den meisten der vom zehnten
Tage an aufgetretenen kleinen Tuberkel, deren Zusammen-
setzung aus Epitheloidzellen deutlich zu merken ist, zumindest
ein, seltener zwei solche Glomeruli sind, von denen einzelne
Schlingen Bazillen enthalten und im Innern des Glomerulus
verschiedene Grade einer pathologischen Veridnderung, meist
aus epitheloiden Zellen bestehende rundliche Herde erkennen
lassen. Wir stoBen nur ausnahmsweise auf solche Tuberkel,
in denen keine solchen pathologischen Glomeruli sich finden
und in deren Mitte meist bazillenhaltizge Kapillargefifie oder
ein Vas efferens zu sehen ist; ich sah hingegen iiherhaupt kein
Bild, in welechem das Zentrum des Tuberkels von einem mit
Bazillen erfilllten Nierenkanal gebildet wire.

Auf Grund dessen konnen wir behaupten, daf bei Impfun-
gen in die Arterien sich die meisten Tuberkel an solcher
Stelle entwickeln, wo Tuberkelbazillen in den Glomerulus-
sehlingen haften, mit anderen Worten, das Auftreten der
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Tuberkel folgt meist den pathologischen Verinderungen der
Glomeruli auf der Spur. In den groBeren Tuberkeln sind auch
mehrere pathologische Glomeruli zu treffen, hier haben sich
die Tuberkelbazillen offenbar auf einmal in mehreren benach-
barten Glomerulis niedergelassen. Der Vollstindigkeit halber
muf aber noch erwihnt werden, dall es auch noch gegen
Ende der zweiten Woche kranke Glomeruli gibt, um die keine
Spur einer Tuberkelbildung zu sehen ist.

Jetzt ist nun die Frage, auf welche Weise die Glomeruli
ihre Umgebung mit Tuberkelbazillen inficieren. Das wéare theo-
retisch anf verschiedene Weise denkbar. Entweder durch-
brechen die im Glomerulus vermehrten Epitheloidzellen die
Kapsel des Glomernius und verbreiten sich dann iiberall in
der Umgebung, oder aber es gelangen die mit einzelnen
Bazillen beladenen Zellen aus den kranken Schlingen durch
das Vas efferens in die um die Kapsel befindlichen Kapillar-
gefiabe, beziehungsweise Lymphspalten, oder es werden schiief-
lich schon gelegentlich der Injektion der Bazillen in den
Glomerulusschlingen nicht samtliche hineingelangte Bazillen
zuriickgehalten, sondern es verlifit ein Teil derselben gleich
durch das Vas efferens den Glomerulus und wird in den be-
nachbarten Kapillargefifen festgehalten.

Meiner Ansicht nach kann keine dieser Moglichkeiten
mit Entschiedenheit ausgeschlossen werden, doch in bezug auf
die Hanfigkeit ist ihre Bedeutung sehr verschieden. Wenn wir
die Lage des Glomerulus in dem Tuberkel untersuchen, so
sehen wir, daB sich die Hauptmasse der Tuberkelzellen an
der Wurzel (Hilus) des Glomerulus befindet. Diese Lagerung
und anderseits der Umstand, daBl wir die Glomeruluskapsel
meist unversehrt finden, macht die Voraussetzung nicht wahr-
scheinlich, als ob die kranken Schiingen geradewegs durch
die Kapsel ihre Umgebung inficieren wiirden, zumindest konnen
wir diese Entwicklungsmethode nicht fiir hiufig halten. Hin-
gegen ist gerade an der Wurzel des Glomerulus die Entwick-
lung des Tuberkels leicht zu erkliren, wenn wir voraussetzen,
dall die Bazillen, entweder primir gleich bei der Injektion,
oder anch spiter, da die Bazillen in dem Glomerulus von den
Wanderzellen bereits aufgenommen wurden, durch den Hilus
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aus dem Glomernlus entschlipfen und hier, um die Wurzel
des Glomerulus, wo verhiltnismifig das meiste Bindegewebe
und der grofite freie Raum sich befinden, einen giinstigen
Platz zur Vermehrung gewinnen. Wir iiberzeugten uns aus
den Fillen der ersten Tage, daB bei der Wurzel der bazillen-
haltigen Glomeruli in den um die Kapsel befindlichen Kapillar-
gefiBen tatsichlich primir Tuberkelbazillen haften konnen.
Und daB die Bazillen aus den Glomerulis durch den Hilus in
die Umgebung gelangen konnen, setzt anch Hauser auf Grund
seiner an menschlichem Material vollzogenen Forschungen
voraus, indem er behauptet, dab die Bazillen mutmabBlich ans
den Glomerulis durch Wanderzellen weiterbefordert an der
Wurzel der Glomeruli hinausdringen.®)

Nebenbei sei es bemerkt, da um die Kapsel des er-
krankten Glomerulus oft bereits in den ersten Tagen ans
multinucleiren Leukocyten bestehende Haufen zu sehen sind,
in denen jedoch keine Bazillen sind, so dal diese offenbar
einer durch die Nahe der Tuberkelbazillen verursachten chemi-
schen Wirkung zuzuschreiben sind.

Wahrend das Bild in der ersten Woche sozusagen aus-
schlieBlich von dem Verinderungen der Glomeruli beherrscht
wird, dieselben sogar, wie wir es gesehen, fiir die Feststellung
der Stelle des Auftretens der Tuberkel von groBer Bedeutung
sind, riicken sie in der zweiten Woche im Verhéltnis zur Ent-
wicklung der Tuberkel immer mehr in den Hintergrund, biien
von ihrer Bedeutung ein.

IV. Die Entwicklung des Tuberkels in der
Nierenrinde.

Ob sich der Tuberkel in Verbindung mit der Erkrankung
des Glomerulus entwickelt, oder davon unabhingig um die
Kapillaren oder kleineren Arterien, in jedem Falle erscheint
er in den ersten Tagen bloB als eine Ausbreitung der zwischen
den Nierenkaniilen befindlichen Bindegewebssepten, gebildet
durch die im Bindegewebe angehiuften Zellen.

1y Zur Histologie der miliaren Nierentuberkels. Deutsches Archiv -f.
Klin. Medizin, 40, 1887.
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Die verbreiterten Bindegewebssepten bilden ein Netzwerk
miteinander, dringen mit ihren Fortsétzen in die normale Um-
gebung, es ist mit einem Worte noch gar nichts von der
spateren Kugelform zu sehen. Wenn wir die in den Septen
angehiuften Zellen in diesem Stadium untersuchen, so miissen
wir einen Teil derselben mit den im Glomerulus aufgetretenen
groBen Wanderzellen identisch halten, da dieselben Einkerbungen,
der nimliche gedehnte, gelappte Kern und die relative Klein-
heit des Zellkérpers hier zu sehen sind wie auch dort. Ks
fallt ferner auf, wie wenige Kernteilungen in den ersten Tagen
zwischen den interstitiellen Zellen vorkommen. Nichtsdesto-
weniger gibt es aber auch zu dieser Zeit solche Symptome,
die fiir eine Wucherung der Gewebszellen zeugen. Abgesehen
davon, daf an den Rindern, beim Ubergange in die normalen
Gewebe die Bindegewebs- und Endothelzellen entschieden an-
geschwollen sind, sind aunch Kernteilungsfiguren schon vom
vierten Tage in immer groBerer Zahl zu finden. Diese erwiesen
sich zufolge ihrer Lage und ihrer GroBe als von Gewebszellen
entstammt, neben denselben gibt es nur in geringer Zahl solche
Kernteilungen, die wegen ihres bedeutend geringeren Um-
fanges eher als Teilungen von Wanderzellen zu betrachten sind.

Gegen Mitte der zweiten Woche nehmen die in den
Gewebszwischenriumen befindlichen Zellen durch eine sich
steigernde Vermehrung, Anschwellung und kugelférmige Grup-
pierung immer mehr den Charakter eines Tuberkels an. Die
Zahl der Kernteilungen nimmt immer zu, so daB wir z. B. am
Ende der zweiten Woche in einem noch nicht verkéisten Tuberkel
an Serienschnitten mehrere hunderi Kernteilungen fanden,’die
sich zufolge ihrer Anordnung alle bindegewebigen Ursprunges
erwiesen. Diese Zellen stellen ihren bindegewebigen Charakter
auch dadurch dar, daB sie allmihlich Fortsitze bekommen,
wodurch sie entschieden an junge Bindegewebszellen erinnern.
Die den groBen Wanderzellen entsprechenden Zellformen sind
dann in schon ziemlich geringer Zahl vorhanden, und da Kern-
teilungen besonders an den Réndern in grofler Zahl zu treffen
sind, miissen wir die VergréBerung des Tuberkels in diesem
Stadinm besonders auf die Vermehrung der Gewebszellen
zuriickfihren.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 186. HIt, 2. 15



200

Hiermit haben wir auch in der Frage der Histogenese
des Tuberkels Stellung genommen, indem wir die ersten
zelligen Elemente desselben und auch spéter einen Teil der
Zellen von hingewanderten himatogenen Zellen entstammen
lassen, wir halten aber den grofiten Teil der Tuberkelzellen
dennoch als aus den Gewebszellen mittels der Kernteilung, also
dort an Ort und Stelle entstanden. Wir teilen also im Wesen ge-
nommen dennoch die Ansicht von Baumgarten insofern, da anch
laut uns die Gewebszellen des Tuberkels hauptsiichlich Spro6-
linge von Gewebszellen und keine hingewanderten Zellen sind.

Wir -kénnen aber auch die Behanptungen Baumgartens
nicht in jeder Beziehung teilen, indem seiner Ansicht nach die
erste Wirkung des Tuberkelbacillus auf dic Gewebe in der
Vermehrung der Gewebszellen mittels Kernteilung besteht,
wihrend wir demgegeniiber in den ersten Tagen kaum eine
Kernteilung fanden (wo hingegen die Zellen in den Gewebs-
zwischenriiumen bereits damals vermehrt waren) und erst
spiter in der Mitte der ersten Woche und gegen Ende der-
selben, wie auch in der zweiten Woche waren Kernteilungen
in groBerer Zahl. Unméglich ist es, die Ahnlichkeit zwischen
dem Entstehen des Tuberkels und der Bildung des Granulations-
gewebes zn ignorieren. Die groBen uninucleiren Zellen, die
in der Fibrinschicht der Decke einer frischen Wunde zuerst
erscheinen, sind vermutlich Wanderzellen, die Polyblasten von
Maximow, und zu dieser Zeit sind die Kernteilungsformen
in noch sehr geringer Zahl, spiter aber, vom dritten und vierten
Tage an, tritt auch bei der Granulation die Vermehrung der
Gewebszellen mittels Kernteilungsformen in den Vordergrund.
Der Untersehied ist natiirlich der, da8 bei dem Tuberkel gar
keine Zellart den eigentlichen Zweck der Entwicklung erreicht,
nimlich die Umstaltung zum Fibroblast, sondern sie verharrt
in einer gewissen fritheren Stufe, beziehungsweise sie nmformi
sich durch stirkere Anschwellung zu einer Epitheloidzelle.
Meiner Ansicht nach konnen sich sowohl die Epitheloid- als
auch die Riesenzellen aus Wanderzellen und Gewebszellen in
gleicher Weise bilden. ’

Ich will die Entwicklung der Gewebselemente des Tuberkels,
namentlich der Riesenzellen, des Reticulums, des Fibrinoidnetzes
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nicht auseinanderlegen, weil ich diesbeziiglich nichts Neues
sagen konnte, anstatt dessen mochte ich mich lieber iiber das
Verhiltnis zwischen den Kernteilungen und den Tuberkel-
bazillen duBern, nach alldem, was mir die eingehende Forschung
der Tuberkel in den von mir beobachieten Fillen bot.

Der Umstand, daB die Kernteilungen in iiberwiegendem
MaBe an den Randteilen des Tuberkels waren, an Stellen, wo
Tuberkelbazillen nicht mehr zu finden waren, beweist meiner
Ansicht nach, daB die Kernteilungen nicht infolge unmittelbarer
Einwirkung der Bazillen auftreten, da sich die unmittelbare
Wirkung des Bacillus eher in einer gewissen Degeneration der
Zelle zeigt: in der Umstaltung der Bindegewebszellen zu einer
Epitheloidzelle. Ein Teil der Kernteilungen, Zellenvermehrungen,
kann auch eine Regenerationserscheinung sein, doch machte
ich es nicht denken, als ob simtliche Zellenvermehrungen als
blo8e Regenerationserscheinungen aufzufassen wiren. Wir gehen
meines Erachtens am richtigsten vor, wenn wir die Wirkung
der Bazillen auf die Gewebe nicht fiir einen einfachen, sondern
fir einen komplizierten Reiz halten, der laut der eingewurzel-
ten pathologisch-anatomischen Begriffe in drei Gruppen zu
teilen wére. . _

Die eine Reizerscheinung besteht in einer das Leben der
Zellen vernichtenden Wirkung, die andere filhrt im Gegenteil
zn einer Vermehrung der Zellen, die dritte verursacht in den
Geweben den entziindlichen Exsudaten verwandte Coagulationen
und Durchtrinkungen. Diese verschiedenen degenerativen,
progressiven und entziindlichen Erscheinungen konnen allerdings
je mnach der Zahl und Virulenz der Bazillen schwanken, sie
unterscheiden sich aber auch in riumlicher Beziehung, indem
die Degenerationserscheinungen, worunter auch die Umstaltung
der intakten oder frisch vermehrten Zellen zu Epitheloidzellen,
mehr einer unmittelbaren Wirkung der Bazillen, die Erschei-
nungen der Zellvermehrung aber eher einer vermittelten, wenn
ich mich so ausdriicken darf, einer Fernwirkung zuzneignen
sind. Ob sich der durch die Bazillen verursachte Reiz auf
die mehr entlegenen Teile auch qualitativ modifiziert, wire
schwer zu behaupten, es wire aber zu denken, da8 chemische
Reize derselben Qualitiit zu den entlegeneren Zellen in bereits

16*
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verdiinnter, gezihmter Form gelangen, und deshalb wird auch
die Wirkung auf die Zellen eine andere sein. Wir konnen ja
zahlreiche Beispiele davon sehen, daf ein und dieselben Reize
je nach der Intensitit. der Einwirkung bald eine Nekrose, bald
eine Entziindung, bald eine Zellvermehrung verursachen. Um
wieder die Granulation zu erwihnen, so werden die ober-
flichlichen Zellen von den die Wundfliche unmittelbar treffen-
den Reizen vernichtet, wihrend die tiefer liegenden Zellen in
Vermehrung begriffen sind, obzwar auch die im Wege einer
Granulation erfolgte Wundheilung nicht als eine reine Regenera-
tion erklirt werden kann.

Diese meine Auffassung in bezug aunf die Wirkung des
Tuberkelbacillus wird auch dadurch bekriftigt, daB ich das
mikroskopische Bild der experimentellen Tuberkulose bei Meer-
schweinchen in mehreren Féllen untersuchte und auch hier
fand ich, daB die Kernteilungsformen auBerhalb des un-
mittelbaren Vermehrungsbereiches der Bazillen fallen, um die
Bazillen fand ich nirgends Kernteilungen, sondern bloB die
Umstaltung der vermehrten Zellen zu Epitheloidzellen.

V. Die Verénderungen der Nierenkanile in dem
Tuberkel

Da die Zellen des Tuberkels bereits im Anfang zu einer
Erweiterung der Bindegewebssepten fithren, erleiden dem-
gemi die Nierenkanile schon im ersten Stadium der Tuberkel-
bildung einen Druck. Thr Hohlraum wird verengt, ihre Zellen
verdndern sich zufolge des Druckes und der schlechten Er-
nihrung, sie verlieren die Streifung, der Zellkorper farbt sich
mit Himatoxylin und nicht mit Eosin, wie die intakten Epithel-
zellen der gewundenen Nierenkanile. Diese passiven Ver-
anderungen beobachtete jeder Forscher in gleicher Weise, so daf
beziiglich der Triftigkeit derselben kein Zweifel herrschen kann.

Um so mehr sind die Auffassungen in bezug auf die
spiteren Perioden geteilt. Wihrend nach Borrel die Epithel-
zellen der Nierenkanile an der Tuberkelbildung iiberhaupt nicht
partizipieren, und insofern etwa eine Kernteilung sporadisch
auch vorkommen sollte, so hat dieselbe blof einen regenera-
tiven Charakter; demgegeniiber eignen nicht bloB Baumgarten,
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sondern auch vor ithm auf Grund der Untersuchungen von Féallen
menschlicher Nierentuberkulose namentlich Arnold?) eine groBe
Wichtigkeit den Epithelzellen der Nierenrohren zum; laut der-
selben sind die einer Vermehrung derselben entstammenden
Zellen eben solche wesentlichen Bestandteile des Nierentuberkels,
wie es die bindegewebigen sind, weshalb sie die Epitheloid-
zellen bindegewebigen und epithelialen Ursprunges fiir sozu-
sagen gleichen Ranges halten, die sich dann spiter unter-
einander bis zur Unerkenntlichkeit mischen.

Lant unserer Forschungen ist die Vermehrung des Epithels
der Nierenzellen in den spiteren Stadien der Tuberkelbildung
tatsdchlich vorhanden und kann auch eine ansehnliche Stufe
erreichen. Tn dem einen Tuberkel fanden wir insgesamt
30 Kernteilungsformen in den Nierenepithelzellen. Diese Ver-
mehrung ist anch daraus ersichtlich, dal die Epithelzellen un-
regelmifig in mehreren Schichten aufgetirmt sind, so dafl das
Lumen des Nierenkanales ganz verschwinden kann. Auch
dieser letztere Umstand beweist, daB die Vermehrung weder
hinsichtlich des Mafies noch der RegelmiBigkeit als eine rein
regenerative Erscheinung hetrachtet werden kann.

Die ersten Symptome der Epithelzellenvermehrung, die
Kernteilungen némlich, finden wir ebenfalls in den Randteilen
des Tuberkels, in solchen Teilen, wohin die Bazillen noch nicht
gedrungen sind. Ieh sah wenigstens in solchen Nierenkanilen,
wo Kernteilungen waren, keine Bazillen. Daraus folgt wieder,
daB sich die Kernteilungen nicht von der unmittelbaren Wir-
kung der in den Nierenkanal gelangten Bazillen, sondern, um
bei unserem obigen Ausdrucke zu verharren, von der Fern-
wirkung der in den bindegewebigen Septen angesammelten
Bazillen ableiten lassen. '

Die von vermehrten KEpithelzellen gefiillten, quasi solid
gewordenen Nierenrohren werden in den Tuberkel durch Ver-
groferung desselben einbezogen, und insofern konnen sie tat-
sichlich als zellige Elemente des Tuberkels angesehen werden.
Eine andere Frage ist es aber, ob wir sie als vollig dqui--
valent mit den echten Epitheloidzellen bindegewebigen Ur-
sprunges halten konnen. Diesbeziiglich beachten wir, dafl

1) Uber Nierentuberkulose, Dieses Archiv, Bd. 83, 1881,
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die vermehrten Epithelzellen gewisse Formeigenschaften sehr
lange bewahren, wodurch sie von Epitheloidzellen bindegewebigen
Ursprunges zu unterscheiden sind. So bleibt z. B. der Kern
gewohnlich rund, die benachbarten Epithelzellen werden von-
einander durch eine feine Kittsubstanz geschieden, es bildet
sich kein Reticulum zwischen den Zellen, und auch die Mem-
brana propria verbleibt recht lange (Textfig. 12b). Bazillen
sind in diesen Epithelzellen auch ziemlich spit nicht zu finden,
da sie in dem Tuberkel schon quasi ganz eingeschlossen sind.

Auf Grund dessen bin ich daher der Ansicht, daB die
Vermehrung der Epithelzellen der Nierenrohren mit denjenigen
der bindegewebigen nicht dquivalent ist, die charakteristischen
Epitheloidzellen, die Fortsitze und Reticula besitzen (Texfig. 12a),
entwickeln sich in den bindegewebigen Septen, und da auch
die Vermehrung der Bazillen in diesen erweiterten, binde-
gewebigen Septen vonstatten geht, miissen wir auch den Nieren-
tuberkel wesentlich bindegewebigen Ursprunges halten. Zur
Zellmasse des Tuberkels kinnen wohl auch die vermehrten
Nierenepithelzellen beitragen, doch blof als unwesentliche, un-
bestindige Elemente zweiten Ranges.

Wir miissen aber zugeben, daB mit der Zeit im Innern
des Tuberkels der Unterschied zwischen den Zellen epithelialen
und bindegewebigen Ursprunges immer mehr verschwommen
wird, sobald die Epithelzellen ihre urspriingliche Struktur all-
mihlich verlieren: die Firbung der Membrana propria wird
abgeschwicht, das Lumen der Rohren hort auf, andernteils
wurden die in den Gewebszwischenrdumen befindlichen Zellen
zufolge ihrer Anschwellung den Epithelzellen immer &hnlicher.
Bei einem Tuberkel von zwolf Tagen lassen sich wohl, wie
ich es in den Beschreibungen erwihnte, besonders mit Triacid-
Farbung die Zellen beiderlei Ursprunges unterscheiden, doch
spater konnen die Unterschiede immer mehr verschwommen
werden, da seitens des Bindegewebes die Bazillen auch in die
Epithelzellen allmihlich eindringen und demzufolge die Epi-
thelzellen sowohl, als aunch die Bindegewebszellen in gleicher
Weise absterben, verkist werden, so daBl sich zu dieser Zeit
der Ursprung der zugrunde gegangenen Zellen kaum fest-
stellen laft,
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Klebs vergleicht den Tuberkel mit gewissen durch Parasiten
verursachten und an den Pflanzen vorkommenden Gebilden,
z. B. mit den Gallipfeln, in denen launt seiner Angabe die
Pflanzenzellen in ebensolchem erstarrten Zustande sich be-
finden, als die Tuberkelzellen es werden konnen bei ihrer Um-
gestaltung zu Epitheloidzellen.!) Wenn wir diesen Vergleich
akzeptieren, so konnen wir uns, diesen Gedankengang ver-
folgend, etwa so ausdriicken, daBl auch die Nierenepithelzellen
vom Schicksale der Erstarrung erreicht werden, es wurde ihnen
aber nur sekundir zuteil, weil die eigentliche Ursache der Er-
starrung, nimlich die Vermehrung der Bazillen, wenn auch
nicht ausschlieBlich, so doch in unvergleichlich itherwiegendem
Teile im Bindegewebe ablauft.

VI. Die weiteren Verdnderungen der Harnkanile
und Glomeruli.

In denjenigen Glomerulis, in denen sich gelegentlich der
Impfung Bazillen ansiedelten, erreichten die pathologischen
Verdnderungen selbst im spiteren Stadium gegen Ende der
zweiten Woche nicht ihr Ende. Die epitheloidzelligen Herde
werden noch immer grofler, und zu dieser Zeit wird es schon
recht schwer zu unterscheiden, was fiir Zellen es sein mogen,
welche sich vermehrt haben. Soviel steht fest, daf das Glome-
rulusepithel gerade zu solcher Zeit in lebhafter Wucherung sich
befindet, so dafl jetzt darin relativ viel mehr Kernteilungen
sind, als gelegentlich der ersten Ansiedelung der Bazillen. Es
ist nicht unmoglich, daB zufolge des Verschwindens eines
Teiles der Bazillen, ferner der durch die Reaktion des tieri-
schen Organismus veréinderten Lebensverhiltnisse nun solche
chemische Stoffe produziert werden, die auf das Glomerulus-
epithel weniger zerstorend wirken als bisher, und gelangen
eher durch Erregung der Wucherung zur Geltung.

Der andere auffallende Umstand ist, daB trotz der fort-
wihrenden VergroBerung des epitheloidzelligen Herdes, der den
Glomerulus allmahblich zwei- bis dreimal vergrofert, ein kleiner

1) ,Die Histologie des heilenden Tuberkels.“ — Abschnitt aus dem Original-
werke: ,Die kausale Behandlung der Tuberkulose.“ Leipzig 1894,
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Teil des Glomerulus noch immer solche Schlingen enthilt, die,
abgesehen von einem geringen Druck, intakt sind und vermut-
lich durch lingere Zeit auch Harn ausscheiden konnen, da das
Vas efferens frei ist.

Meiner Ansicht nach ist dieser Umstand nicht ohne Wichtig-
keit fitr die fernere Rolle der Glomerulusherde. Wir konnten
niamlich sehen, daB der im Glomernlus sich entwickelnde
epitheloidzellige Herd anfangs wenigstens die Nierenkanile mit
Bazillen nicht inficiert, so dafl die Vermehrung derselben blof}
auf den Glomerulus beschrinkt bleibt. Das kann sich spiter
dndern, indem der Glomerulusherd wihrend seiner Vergrolerung
das Glomerulusepithel allmihlich inficieren kann, das dann in
Ablésung und Wucherung begriffen ist, und es hinfen sich nun
in der Kapsel mit Bazillen gefiillte Epithelzellen an, die um
so leichter in die Nierenkanile gelangen konnen, da man es
voraussetzen kann, daB die normalen Schlingen des Glomerulus
noch etwas Harn absondern, dessen Strom das Eindringen der
Bazillen in die Nierenkanile befordern kann. Daher kommt es,
daB wir im spiteren Stadium entschieden hiufiger Bazillen im
Nierenkanale sehen, als in den ersten Tagen. Die Bazillen
konnen aber dennoch nicht weit in die Nierenkanile eindringen,
einesteils wohl darum, weil der kranke Glomerulus nur wenig
Harn absondert, andernteils kénnen die in die Zellen einge-
schlossenen Bazillen schon im Anfangsteile des Nierenkanales
zuriickgehalten werden.

Auf die in den Nierenkanilen bemerkten Verinderungen
itbergehend, wird unsere Aunfmerksamkeit in erster Reihe von
der Cylinderbildung erfaBt. Wie wir in den Beschreibungen
gesehen haben, erscheinen die Cylinder hauptsichlich gegen
Ende der zweiten Woche in reichlicher Abwechslung. Hyaline,
fibrindse, colloidtropfenartige, epithelzellige Cylinder und aus
der Vermischung derselben stammende diverse Cylinder, ferner
solche, deren #uBerer Hiillenteil ans anderem Stoffe besteht
als der innere, alle diese sind in groBer Zahl im Bereiche des
Tuberkels zu finden, doch auch dariiber hinaus, so daB die
Cylinder bis in die Pyramiden dringen. Es wire lohnend, sich
mit diesen Cylindern niher zu befassen, weil sich in bezug
auf die Entstehung derselben die Ansichten auch heute noch
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ziemlich teilen. Einige balten die Cylinder fiir einfache Exsu-
dationsgebilde, andere fitr groBtenteils Degenerationsprodukte
der Epithelzellen. Es wiirde den Rahmen unserer Abhandiung
weit itberschreiten, wenn wir uns mit diesen Fragen eingehender
befassen wiirden, deshalb will ich bloB betonen, daf die
hyalinen und fibrinésen Cylinder in unseren Fillen aller Wahr-
scheinlichkeit nach aus den Glomerulis entstammen und als
Exsudationsgebilde zu betrachten sind; hierfir zeugt, daB in
den Glomerulusschlingen und in der Kapsel Stoffe von gleichen
Eigenschaften zu finden waren. Ein anderer Teil der Cylinder
aber, namentlich diejenigen, die aus colloiden Tropfen bestehen,
erwiesen sich als Degenerationsprodukte der Epithelzellen, wir
konnten wenigstens die Bildung der colloiden Tropfen in den
Epithelzellen stufenweise verfolgen und damit zugleich den
Zerfall der Zelle. Es scheint also, daf in bezug auf die
Cylinder diejenigen recht haben, die bei der Entstehung der
verschieden gearteten Cylinder verschiedene Bildungsweise vor-
aussetzen und sie nicht durchaus auf einer einheitlichen Basis
erklidren wollen. :

Wir miissen als Ursachen der Ablosung von Epithelzellen
und der Bildung von Epithelzellencylinder jene Wucherungs-
und Degenerationserscheinungen betrachten, die zufolge der
peripherischen Einwirkung der in den Gewebszwischenriumen
‘vermehrten Bazillen in den Nierenkanilen zustande kamen;
sie sind von &dhnlicher Natur, wie die bei der Nephritis des-
quamativa héunfig vorkommenden Epitheleylinder, nur da8 hier
die Cylinderbildung durch eine lokale Ursache, ndmlich durch
den Tuberkel, bloB auf den Tuberkel und dessen unmittelbare
Umgebung beschriankt wird.

Die andere interessante Erscheinung, worauf unsere Auf-
merksamkeit gelenkt wird, ist die Vermehrung der Bazillen
in den Nierenkanilen, wie wir ein diesbeziigliches sehr lehr-
reiches Beispiel im achten Versuche ausfiihrlich erdrterten.

Auns den Untersuchungen von Fillen mensehlicher Nieren-
tuberkulose ist es bekannt, daf sich unter gewissen Umstin-
den die Bazillen in den Nierenkanilen bedeutend vermehren
konnen, so daB sozusagen der betreffende Nierenkanal zum
Zentrum der Entwicklung des Tuberkels wird. Diesbeziigliche
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Forschungen hat beispielsweise Meyer?!) angestellt, der die Ver-
mehrung der Bazillen in den Nierenkanilen von der ersten
Zeit an, da das Nierenepithel um denselben noch nahezu ganz
normal war, zu verfolgen wufte, indem er Tuberkel verschie-
denen Alters bis zum Zeitpunkte untersuchte, wo die Gewebe
um den bazillenhaltigen Nierenkanal schon zur vollkommenen
Verkiisung gelangt sind. Nicht bloB ihm, sondern bedeutend
frither fiel es schon andern auf, dab derart tuberkulotische
Herde meist nicht rund, sondern linglich, streifenformig sind
und sich viel hiiufiger in den Pyramiden als in der Rinde ent-
wickeln. Auch ist es eine alte Erfahrung, daB derartige Pyra-
midenherde bei der akuten allgemeinen Miliartuberkulose, die
zufolge der bedeutenden Heftigkeit einen raschen, todlichen
Verlanf hat, kaum vorkommen, in Fillen jedoch, wo die
Miliartuberkulose nicht besonders ausgebreitet und auch nicht
sehr raschen Verlaufes ist, dieselben eher zu finden sind.
Ziemlich hiufig schlieBen sich diese langlichen Pyramidenherde
an die alte, tuberkulotische Erkrankung eines anderen Organs,
z. B. der Lunge, ohne daB sich sonst Symptome einer Miliar-
tuberkulose zeigen wiirden. .

Meyer untersuchte die Bedingungen, die der Vermehrung
der Bazillen in den Nierenkanilen giinstig sind, und gelangte
za dem Resultate, dall das Haften vieler Bazillen in den
Glomerulis zur Bildung von Bazillenherden in den Nieren-
kanilen nicht geeignet ist, denn je eher der Glomerulus zu-
folge der Ansiedelung von Bazillen primér erkrankt, desto
weniger Harn scheidet er aus und desto schwerer gelangen die
Bazillen durch den Harnstrom in die Nierenkanile. Da jedoch
bei der universalen, akuten Miliartuberkulose héufig ziemlich
groBe Bazillenknoten in den Blutstrom gelangen und solcher-
weise auch in die Glomerulis, deshalb sind solche Fille dazu
nicht besonders geeignet, daB die Bazillen in die Nierenkanile
gelangen und sich dort vermehren; wenn aber wenige, blof}
ein bis zwei Bazillen in den Blutstrom gelangen, schliipfen sie
eventuell durch das Epithel der Glomeruli in die Nierenkanile,
bleiben in den Henleschen Réhren stecken und konnen

1) Ausscheidungstuberkulose. Dieses Archiv. 141, 1895.
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solcherweise die streifartigen Tuberkeln der Pyramiden zustande
bringen.

Unsere Erfabhrungen sind sehr dazu geeignet, diese Ansicht
von Meyer zu unterstiitzen. Wie wir gesehen haben, fanden wir
trotz der sorgfiltigen Zerreibung nur in duBerst seltenen Fillen
Bazillen in solchen Nierenkaniilen, die dem kranken Glomerulus
gehbrten, und auch in diesen Fillen vermehrten sich die Bazillen
innerhalb der Nierenkanile in keinem gréferen Mafe. Der
eine Tuberkel, in dessen Zusammenhang wir auch in den
Nierenkanilen eine grofere Vermehrung beobachteten, gehorte
gerade einem solchen Glomerulus, in dessen Schlingen wir
keine Bazillen nachweisen konnten, blof in dem abgelosten
Glomerulusepithel und in dem Kapselepithel waren Bazillen in
groBerer Zahl zu finden (Textfig. 9). Es ist daher sehr wahr-
scheinlich, daf in diesem Falle die gelegentlich der Impfung
in den Glomerulus gelangten wenigen Bazillen durch die
Schlingen schliipfen und in die Nierenkaniile gelangen konnten.
Hier sammelten sie sich am meisten in der Henleschen Rohre
an und weisen quasi das erste Anfangsstadium jener Ver-
dnderungen auf, die im Endresultate den streifenartigen Pyra-
midentuberkel erzeugen.

Dieser Fall ist zugleich ein Beweis dafiir, daB die Tuberkel-
bazillen in den Nierenkaniilen wahrlich einen giinstigen Boden
zur Vermehrung finden. Wir fanden doch die Bazillen hier
in solch groBer Anzahl, in soleh dichtem Netze, wie wir sie
in den Gewebszwischenriumen nirgends sehen konnten, und
wir konnen behaupten, daf sie in derartiger Menge vorhanden
waren, wie sie sonst nur in kiinstlichen Reinkulturen zu sein
pilegen.

Bei Ansicht dieses Bildes miissen wir notgedrungen daran
denken, daB der Harn irgend etwas enthilt, was fir die Ver-
mehrung der Bazillen besonders giinstig ist. Eine #hnliche
Ansicht duBert auch Baumgarten, indem er bemerkt, dal
sich die Bazillen in den Nierenkanilen etwa unter Einwirkung
des Harnes vermehren.

Wenn wir die Ialle menschlicher Tuberkulose genau priifen,
so bestitigt sich dieser Verdacht in der Tat. Ich hatte zu
wiederholten Malen Gelegenheit zu beobachten, daB diejenigen
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Falle von Nierentuberkulose, wo der k#sige Herd gegen das
Nierenbecken nicht kommuniziert und quasi vollstindig ver-
schlossen war, nach Erreichung einer gewissen GrioBe ent-
weder gar keine oder sehr wenige Bazillen enthielten, wahrend
selbst bei sehr groBen und veralteten késigen Herden, wenn
sie nach auswiirts gegen die Nierenkelche durchbrochen sind
und mit dem aus den benachbarten, intakten Nierenkelchen
stammenden Harn in Beriihrung kamen, meist sehr viele Ba-
zillen in den oberflichlichen Teilen nachzuweisen waren. Die
mikroskopische Untersuchung liefert in solchen Fillen ein sehr
iiherraschendes Bild, da die tieferen Teile des kisigen Herdes,
die gegen das normale Nierengewebe bzw. gegen die Nieren-
rinde gerichtet sind, die also auch meist die jiingsten sind,
Tuberkelbazillen in nur geringer Zahl enthalten, wihrend die
Bazillen an der Oberfliche der gegen den Nierenkelch ge-
richteten, exulcerierten, kisigen Kavernen in solch riesiger
Menge und in so kompakten Flechten vorhanden sind, wie
wir sie auch bei der experimentellen Tuberkulose in den Harn-
kanilen sahen. Es ist daher unstreitig, daB an der Oberfliche,
trotzdem sie durch lingst abgestorbenes Gewebe gebildet wird,
die Bedingungen einer Vermehrung der Bazillen giinstiger sind,
als in der Tiefe, obzwar die tuberkulotischen Verinderungen
hier jiingeren Ursprungs sind. Es sind dies ahnliche Verhilt-
nisse, wie wir sie z. B. in den Lungenkavernen finden, wo
bekannterweise in den mit den Bronehien nicht kommuni-
zierenden, alten kisigen Herden zuweilen sehr wenige Tuberkel-
bazillen sind, sie vermehren sich jedoch, sobald die Kaverne
mit einem Bronchus in Kommunikation gelangt und Luft in
das kisige, nekrotisierte Gewebe der Kaverne gelangen kann.
Sowie bei der Lungenkaverne die Kommunikation mit der Luft
fir die Lebensbedingungen und die Vermehrung der Bazillen
von ginstiger Wirkung ist, ebenso kann man vorausseizen,
daB das Gelangen des Harnes zu den bazillenhaltigen Geweben
von #hnlich giinstiger Wirkung bei der Niere sein mub.

Es ist aber ziemlich schwer, diese Verhiltnisse experi-
mentell mittels Injektion in die Arterien zu studieren, da, wie
oben erwihnt, die Bazillen hier meist in Knoten beisammen-
bleibend in den Glomerulis angehalten werden, so daB ihr
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Durchdringen entlang der Glomeruli erschwert ist. Wir konnen
es also bloB als einen gliicklichen Zufall betrachten, daB wir
bei unseren Versuchen wihrend der Priifung so vieler Schnitte
dennoch einen solchen Tuberkel erhielten, der in dieser Frage
wertvolle Aufklirungen erteilte. Wir konnen aber auf Grund
eines Falles dennoch nicht behaupten, dal das Gelangen der
Tuberkelbazillen in die Nierenkanile auf experimentelle Weise
geklart wire. Und da auf diesem Wege eine Klirung dieser
Frage nicht zu erhoffen ist, bedarf es anders eingerichteter
Forschungen. Eine Zeitlang dachte ich, dal es zweckmifig
wire, mit dem Courmont-Arloingschen Verfahren Tuberkel-
bazillen zu verindern und mit diesen die Versuche fortzusetzen,
da mit denselben, wie bei den Typhusbazillen, gleichmiBige
Fleischbrithekulturen zu erhalten sind, die Verknotung der
Bazillen also zu vermeiden wire; es scheint aber, daB die
Infektionsfihigkeit des Tuberkelbacillus wihrend der Umstaltung
viel einbiifit, so dafl dieses Verfahren zu Versuchen solcher
Art nicht geeignet wiire.

Das meiste konnen wir wohl von solchen Versuchen er-
erwarten, in denen wir stark infektiose Tuberkelbazillen in den
vendsen Blutstrom injicieren und dann ungefihr zwischen der
zweiten und dritten Woche die Nieren regelmiBig pritfen.
Bisher stellte ich bloB einige derartige Untersuchungen an, und
zwar in etwas &lteren, vier- bis fiinfwochigen Fillen. Aus
diesen erhellt bis nun, daf bei Injektion in das vendse Blut
diejenigen Glomerulusverinderungen, die durch in das arterielle
Blut gelangte Bazillen gewdhnlich hervorgerufen werden, sozu-
sagen vollkommen fehlen, epitheloidzellige Herde bilden sich
in den Glomerulis iiberhaupt keine, der ganze ProzeB lieB also,
wie es Borrel richtig beobachtete, die Glomeruli unberiihrt.
Es scheint mir aber nach all dem Gesehenen sehr wahrschein-
lich, daf} die in die Harnkanile gelangten Bazillen in solchen
Fallen eine bedeutend groBere Rolle in bezug auf das Hervor-
rufen der Tuberkeln haben, als bei der Injektion in das arte-
rielle Blut, da ich in dem Zentrum einiger Nierentuberkel solche
cylinderformige, kompakte Bazillenmassen gefunden habe, die
sich, ihrer Lage und Form nach zu urteilen, in den Nieren-
kanilen entwickelten. Diese Untersuchungen erwecken aber
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vorléufig blof einen Verdacht in dieser Richtung hin, ich werde
daher etwa bei einer anderen Gelegenheit dariiber berichten,
wenn unsere bisherigen Krfahrungen mit weiteren Fallen er-
gianzt sind und die Moglichkeit sich bietet, in dieser Frage
Stellung zu nehmen, die auch vom Standpunkte der Entstehung
der menschlichen Nierentuberkulose von grofiter Wichtigkeit ist.

IX.

Uber benigne Melanome (,, Chromatophorome<)
der Haut — ,,blaue Naevi<,

(Aus der Dermatologischen Universititsklinik zu Bern.)
Von
Max Tigche
von Reconvillier, Assistenzarzt der Klinik.
(Hierzu Tafel XL.)

Einer Anregung des Herrn Prof. Jadassohn folgend, habe
ich eine bestimmte Art von dunkelblanen Flecken aunf der Haut,
welche ihm schon lingst als eigentiimlich aufgefallen waren
und die er nur einem allgemeinen Eindruck folgend als ,blaue
Naevi“ zu bezeichnen pflegte, itber deren Struktur er aber
weder aus der Literatnr noch aus eigener Erfahrung etwas
wufite, einer genaueren histologischen Untersuchung unter-
worfen.

Im Verlaufe eines Zeitraumes von acht Monaten hatte ich
ungefihr 17mal Gelegenheit, diese Pigmentflecke zu beobachien.
Histologisech habe ich 9 solche Gebilde von blauer bis blau-
schwarzer Farbe untersucht. Drei weitere Flecke, welche ich
excidierte, hatten keine eigentlich schwarzblaue Farbe und
stimmten auch in anderen Bezichungen nicht mit dem typischen
klinischen Bilde, das ich von dem speziellen Gegenstand meiner
Untersnchung geben werde, iiberein. Ieh komme auf sie spéter
noch zu sprechen.

Klinisch sind die Flecke scharf begrenzt, von etwa schiefer-
blauer, bald mehr bald weniger intensiver Farbe. Meist ist der



