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XXXVIIL
Uber pigmentierte Netze und Kristallimitationen in Lipoid-
zellen.
Von

E. Krompecher, Budapest.
(Hierzu 1 Textfigur.)

Im Laufe des vorigen Jahres fand ich anléBlich der Sektion einer chronischen
Nephritis in der geschrumpften granulierten Niere einen buttergelben Herd von
der GriBe einer Erbse, welcher an der Grenze von der Rinde und Marksubstanz
gelegen war, wenig scharf abgegrenzt und ziemlich homogen erschien. Meine Ver-
mutung, es handle sich hier um Verfettung durch lipoide Substanzen, wurde durch
die mikroskokopische Untersuchung bestétigt, und so reiht sich dieser Fall den-
jenigen selteneren Féallen an, auf welche Loehlein?) und Stoerk?2) vor
einigen Jahren zuerst hingewiesen haben und welche etwas Abwechslung und neue
Gesichtspunkte in die Lehre der Fettniere brachten.

Die buttergelben Herde solch chronisecher Nierenentziindungen bestehen be-
kanntlich aus groBen hellen Zellen, deren Protoplasma sich hell farbt und teils
vakuolire bezw. schaumige Struktur zeigt, teils von nadelférmigen Spalten durch-
setzt ist. In Gefrierschnitten erscheinen diese Zellen von Kristallen erfiillt, welche
sich mit Sudan, Osmium und sonstigen Fettfarbstoffen mehr weniger gut firben
und, bei polarisiertem Lichte betrachtet, Doppelbrechung zeigen. Die Kerne sind
Kklein, rundlich, oder unregelmé#Big eckig und erinnern, indem sie sich intensiv farben,
vielfach an pyknotische Kerne.

Diese ihrer Struktur nach an Xanthomzellen erinnernde und als Pseudo -
xanthomzellen (Aschoff und Kammer) bezeichneten lipoiden
Zellen sind bei den versehiedensten pathologischen Prozessen, so bei infektiosen
und nicht infektiosen Entziindungen, weiterhin bei verschiedenartigen Geschwiil-
sten sehr weit verbreitet anzutreffen und entstehen, indem Bindegewebs-, weiterhin
Endothelzellen und allem Anschein nach auch weille Brutkorperchen lipoide
Substanzen aufnehmen, anschwellen und sich dadurch eigentlich zu Makro -
phagen umwandeln.

Bemerkt sei, daf die lipoiden Substanzen, welche nach Aschoff?) teils
Glyzerinestern, teils Cholesterinestern und Lipoiden im engeren Sinne entsprechen,
sich teils in dem den Zerfallsherden angrenzenden Gewebe ausscheiden, teils sich

Y Loehlein, Uber Fettinfiltration und fettige Degeneration der Niere des Menschen.
Virch. Arch. Bd. 180.

®y Stoerk, Uber ,Protogon® und die grofie weife Niere. Sitzungsber. d. kais. Akad. d.
Wiss. 1906, Bd. 115, Wien.

) Aschoff, Zur Morphologie der lipoiden Substanzen. Zieglers: Beitr. Bd. 47.
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im AnschluB an Stoffwechselerkrankungen (Glykosurie, Pentosurie, chronischer
Tkterus) im Blute bilden (Cholesterindmie) und daB dementsprechend auch die
lipoiden Zellen teils mit Nekrosen vergesellschaftet, teils ohne solche anzutreffen
sind. Es handelt sich stets um chronische Prozesse, bei denen die lipoiden Zellen
entweder ihre urspriingliche Struktur bewahren oder auch selbst untergehen.
Im ersteren Falle erscheinen die Kerne intakt, im letzteren lassen sie die ver-
schiedenen Bilder des Kernzerfalls erkennen.

Mit den Fragen beziiglich des Vorkommens der lipoiden Zellen und deren
Beziehungen zu sonstigen Makrophagen beschiftige ich mich auch selbst seit Jahren,
und indem ich hinsichtlich meiner diesbeziiglichen Erfahrungen auf meine in
Zieglers DBeitriigen Bd. b6 erschienene Arbeit hinweisen mdchte ich hier iiber
hoehst auffallige morphologische Befunde berichten, welche ich an den Lipoid-
zellen des erwahnten Nephritisfalles machte und welche bisher einzig in ihrer Art
zu sein scheinen.

Die von der Niere angefertigten und nach van Gieson gefirbten Schnitte zeigen das
Bild der chronischen interstitiellen Nephritis. Die Glomeruli sind teils hyalin entartet, teils
intakt und vielfach von einem Ringe dicken Bindegewebes umgeben. Das Epithel, insbesondere
das der gewundenen Kanalehen, 1aB8t die verschiedensten Stadien von Degeneration und Nekrose
erkennen. Das Bindegewebe erscheint stark vermehrt und stellenweise von Rundzellen sehr stark
infiltriert. Betont sei, daf in der Umgebung des lipoiden Herdes nicht blo8 das Epithel, sondern
auch das Interstitium nekrotisiert ist. Die Kerne der Bindegewebszellen und der Lymphozyten
lassen verschiedene Stadien des Kernzerfalls und der Chromatolyse erkennen, so daB das Nieren-
gewebe an diesen Stellen von verschieden grofien und gestalteten, meist noch gut firbbaren Chro-
matinbrockeln durchsetzt ist.

In der unmittelbaren Nachbarschaft dieses nekrotischen, von Bindegewebsstringen durch-
zogenen Nierengewebes finden sich die Nester und Stringe der Lipoidzellen, voneinander durch
diinne Bindegewebssepten getreant. Die Zellen selbst sind sehr groB, teils rundlich, teils langlich
und bald scharf, bald unscharf begrenzt. Ihr Protoplasma erscheint vakuolisiert und schaumig,
zum groften Teil aber von feinen Spalten durchsetzt, welche durch Auflésen von Nadeln und Kris-
tallen entstanden sind. Diese langen, sehr engen Spalten durchziehen das Protoplasma groften-
teils in paralleler Anordnung, so daf dasselbe, besonders bei etwas mangelhafter Beleuchtung,
fein gestreift erscheint. Die Kristallgarben bzw. die durch selbe bedingten Spalten stofen aber
auch vielfach in mehr weniger stumpfen Winkeln aneinander, so daf man vielfach Bilder zu Gesicht
bekommt, welche achromatisehen Spindeln nicht unéhnlich sind.

Ganz eigenartig verhalten sich die Kerne, welche im Verhiiltnis zur GroBe der Zellen
recht klein sind. Sie sind stets in der Einzahl vorhanden und teils zentral, teils peripherisch ge-
lagert. Ganz intakte Kerne finden sich nicht. Ein Chromatinnetz bzw. eine Kornelung des Kerns
fehlt ebenso wie ein Nukleolus, und die Kerne lassen stets Zeichen von Pyknose, Karyo-
rhexis und insbesondere Chromatolyse erkennen. Die Oberfliche der noch nicht zer-
brockelten und zerflossenen Kerne ist uneben, eckig, und ihr Chromatin hiuft sich vielfach an der
Peripherie der Kerne an, wo dann ein dickes, stark blau gefdrbtes Chromatinband entsteht, wih-
rend die zentralen Partien sich blaB oder gar nicht firben und unscharf begrenzte Vakuolen ein-
zuschliefen scheinen. Von der Oberflache sowohl dieser, das Bild der
Kernwandhyperchromatose zeigenden Kerne, als auch von der
Peripherie der pyknotischen Kerne gehen nun mehr weniger zahl-
reiche zugespitzte Chromatinfortsdtze bzw. Chrematinfaden aus
und dringen teils zwischen die Vakuolen des Plasmas, teils zwi-
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schen die Kristallspalten (Textfig. 1-—9). Diese allem nach durch Chromatolyse
entstandenen Chromatinfortsitze féirben sich teils dunkelblau, teils schmutzigblau und erscheinen
im Plasma, wie gesagt, teils in Form von zugespitzten, mit dem Kerne noch zusammenhingenden
Chromatinfaden, teils als losgeloste Chromatinschleifen. Die Faden und Schleifen sind teils von
gleicher Dicke und firben sich gleichmifBig, teils gekdrnt und tingieren sich ungleich.

In denjenigen Lipoidzellen, wo zwischen den Lipoidvakuolen zahlreiche, mitein-
ander teilweise zusammenhingende Chromatinschleifen gelegen sind, entsteht auf die geschilderte
Art ein sehr zierliches Chromatinnetz, welches mit dem Kern entweder noch im Zu-
sammenhange steht oder an Stellen, wo sich derselbe zerbrockelt oder geldst hat, isoliert erscheint
(Textfig. 1-—5).

Noch merkwiirdigere Bilder entstehen da, wo diese Chromatinfiden und -schleifen zwischen
die Lipoidkristalle eindringen. Hier gehen vom Kern, als von einem zentralen, vielfach
langgestreckten Gebilde, zugespitzte Fortsitze aus, welche meist gekornt sind und ihrer parallelen
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Anordnung nach sehr an Chromatinkristalle erinnern (Textfig. 6—9). Inwiefern das
geloste Chromatin die Lipoidkristalle auch wirklich imbibiert, wire schwer zu entscheiden. Diese
Bilder gleichen vieltach den Muttersternen der Mitose mit dem Unterschiede, daB hier die Schleifen
gekornt sind und die an achromatische Spindeln erinnernden Spalten parallel verlanfen. An
-Stellen, wo die Kerne ganz zerfallen sind, bekommt man mitunter Bilder zu sehen, welche an die
Wanderung der Schleifen bei der Mitose erinnern. In Zellen, wo sich die Kristaligarben im
Winkel beriihren, entstehen Bilder, welche gewissermafen Mehrteilungsbildern gleichen.

All diese Bilder sind nicht vereinzelt, sondern massenhaft anzufreffen. - Intakte Kern
finden sich blo8 hie und da; der groBte Teil hat sich zu den erwihnten Pseudochromatinkristallen
und ein kleinerer Teil zu Chromatinnetzen umgewandelt. In einem Gesichtsfelde finden sich stellen-
weise bis hundert solcher Kerne.

Erwihnt seinoch, daB sich das im Proteplasma vorhandene Chromatinnetz bzw. die Pseudo-
chromatinkristalle stellenweise gelbbraunlich oder schwirzlich firben. An solchen Stellen ent-
stehen. Bilder, welche vielfach an Chromatophoren oder Melaninkristalle erinnern. Anfangs faBte
ich diese Bilder auch in diesem Sinne auf, und bloB die weitere Analyse brachte mich zur Uber-
zeugung, daB es sich hier eigentlich um pigmentierte Kristallimitationen handelt.
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Die Deutung der Entstehungsweise dieser Chromatinnetze und Pseadochroma-
tinkristalle gestaltet sich dem Gesagten nach sehr einfach. Die lipoiden Tropfen
und Kristalle haben sich wéhrend der Fixierung teilweise gelost; die Nekrose
des Nierengewebes erstreckte sich auch auf die Kerne
der Lipoidzelle, fithrte zu Kernlésung bezw. Chromato-
lyse und resultierte dadurch, daB das Chromatin zwi-
schen die Vakuolen und Lipoidkristalle eindrang, die
geschilderten Chromatinnetze und Pseudochromatin-
kristalle.

Die Frage, inwiefern das gelblichbraun gefirbte Chromatin echtes Melanin
darstellt, 146t sich nicht bestimmt beantworten. An die Moglichkeit einer solchen
Méoglichkeit mull aber immerhin gedacht werden, da ja die in der neueren Literatur
der Melanogenese niedergelegten Beobachtungen sehr zugunsten einer Umwand-
lung von Chromatin zu melanotischem Pigment sprechen.

Seit den Untersuchungen Bertrands?) zu Ende des vorigen Jahrhunderts wissen wir,
daB im Organismus zahlreicher Lebewesen ein als Tyrosinase bezeichnetes Ferment vor-
kommt, welches gewisse Eiweiiprodukte, so das Tyrosin und das von demselben abstammende
Adrenalin (Halles, Jager®) unter Bildung eines briunlichen Farbstofies oxydiert.
Weiterhin wurde bekannt (Reinke?), Galeotti?), Fischel®), Leydig), dah sich
in gewissen Pigmentzellen, so besonders in den Chromatophoren, Kornchen bilden und dab diese
als ,primitive Pigmenttriger* bezeichneten Granula das Pigment aufnehmen und
gich so zu Melaninkérnern umwandeln.

TFraglich war nur, aus welchen Teilen der Zelle diese sich zu Pigment umwandelnden Stromata
gehildet werden. Einige Autoren lassen sie aus dem Protoplasma,andere aus dem Kern
hervorgehen.

Im Protoplasma des Chorioideaepithels fand um die Mitte des vorigen Jahrhunderts
Miller w. a. fettihnliche, brauntiche, pigmentéihnliche Tropfen und Korner, deren myeloide
Natur spiter Kiihne feststellte. Gleichfalls vom Plasma bzw. Myeloid abstammendes Pigment
traf Obersteiners®) in den Intervertebralganglienzellen sowie in dem Plexus chorioideus und
in den Ependymzellen des Menschen an. Die neuesten diesbeziiglichen Daten stammen von
Kreibich?), der in den pigmentfreien Retinazellen albinotischer Kaninehen stark licht-
brechende groBe, mit Sudan intensiv rot firbbareMyeloidtropien antraf, welche teils kérniges,
teils kristalliges Pigment einschlossen, und aunf Grund dieser Befunde entschieden behauptet,
daf das Retinapigment vom Myeloid des Plasmas abstamme.

In der Reihe derjenigen Autoren, welche das melanotische Pigment vom Kern ableiten,
muB an erster Stelle Mertsching genannt werden, der die ersten Spulen des Haar- und
Geschwulstpigmentes in der Kernmembran antraf. Fiir die intranukledire Bildung des Pigmentes
treten mehrere Autoren ein (Steinhauns, Leydig, Manrer, Ajello, Rosenstad)

1) Bertrand, Compt. rend. 1896,

2y Jager, Virch. Arch. Bd. 198.

5) Reinke, Arch. £ mikr. Anat. Bd. 43.

4y Galeotti, Intern. Mtschr. f. Anat. u. Physiol. Bd.12.

%) Fisehel, Arch. {. mikr. Anat. Bd. 47,

Y Obersteiner, Arbeiten aus dem neurol. Institute Heft 10.
) Kreibich, Berl klin. Wschr, 1912,
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und als erste, welche das Pigment durch Zerfall bzw. Nekrose des Kernes entstehen lassen, sind
Distaso und Lukjanow?) zu nennen.

Seitdem wir durch die grundlegenden Untersuchungen von NuBbaum?), Gruber?),
Verworn?), Rabl® und Hertwig einesteils die Wichtigkeit des Kernes im Leben der
Zelle kennen, anderseits einigen Einblick in das gegenseitige Verhéltnis von Kern und Protoplasma
gewonnen haben, mehren sich auch die auf dieses Verhdltnis beziiglichen und vielfach auch mit
der Pigmentbildung im Zusammenhang stehenden Daten stindig.

In den 70er bis 80 er Jahren des vorigen Jahrhunderts fand Nufbaum im Protoplasma
von Driisenzellen Nebenkerne, und Gaules) heschrieb daselbst Fiden, welche sich mit
Chromatinfarbstoffen intensiv fiirbten. Ogata?) leitete diese vom Kern ab, Laguesses®)
lieB sie durch ungleiche , heteropole** Kernteilung entstehen. Im Anschluf an die Untersuchungen
von Hertwig?) und Benda %) mehrte sich die Literatur dieser vom Kern abstammenden
und als Mitochondrien, Chromidien bezeichneten Gebilde derart, daf heute kaum
Driisenzellen bekannt sind, welche {frei von solchen Mitochondrien wiiren. Indem hinsichtlich der-
selben auf die zytologische Literatur verwiesen sei, beriihre ich hier blof die Arbeiten von Gold -
schmidt1) und Szily?), welche sich auf das Verhdltnis der Mitochondrien zum Stoff-
wechsel der Zelle und zuxr Pigmentbildung bezichen.

Nach Goldschmidt sind Mitochondrien um so reichlicher anzutreffen, je mehrseitiger
und je ausgesprochener die Zellfunktion ist, und diesbeziiglich stimmt das Chromidialsystem der
Protozoen und der Metazoen in auffilliger Weise itberein.

Nach Szily entsteht das Pigment des Auges und der melanotischen Geschwiilste stets
aus Pigmentbildern, d. h. aus Gebilden, welche ausschlieSlich vom Kern abstammen und identisch
mit den Chromidien Hertwigs sind. Dieselben verhalten sich zwar morphologisch bei den
verschiedenen Tierspezies und in den verschiedenen Zellen recht verschieden, ihre Gestalt ist aber
fir die einzelnen Pigmentzellen charakteristisch und entspricht der Form der Melaninkdrner.
Diese Kornchen werden teils aus den Kernen lebender Zellen ausgeschieden, tiben aber
keinen besonderen EinfluBl auf die Lebensfihigkeit des Kernes resp. der Zelle aus oder stellen so
in den melanotischen Geschwiilsten Zerfallsprodukte des Kernes nekrotischer Zellen dar.
Die Pigmentbilder wandeln sich bei diesen aktiven und degenerativen Typen wahr-
scheinlich unter dem EinfluB von Zellfermenten zu Pigment um.

Beziiglich der schon oben aufgeworfenen Frage, aus welchem Teile des Kernes
diese Pigmentbildner hervorgehen,werfen die Untersuchungen von Ro 81e, Staffel, S zily,
Meirowsky und Jéger einiges Licht. Die an erster Stelle genannten drei Autoren lassen
die Pigmentbildner in Anbetracht dessen, daB sich der Nukleolus im Laufe der Pigment-
bildung vergréfert bzw. die nukleolire Substanz vermehrt wird und aus dem vergroferten Nukle-
olus in Form von Tropfchen und kolbenartigen Gebilden austritt, aus dem Nukleolus hervorgehen.
Meirowsky, der seine von der Haut und melanotischen Geschwliisten stammenden Schnitte

Y Lukjanow, Grundlagen einer allgem. Pathologie der Zelle. Leipzig 1891.

2 NuBbaum, Arch. f. mikr, Anat. Bd. 13, 15, 16.

3 Gruber, Biol. Ztibl. Bd. 4 u. 5.

9y Verworn, Ztschr, f. wiss. Zool. Bd. 46.

5) Rabl, Uber ,organbildende Substanzen* und ihre Bedeutung fiir die Vererbung. (An-
trittsvorlesung in Leipzig.) Leipzig 1906.

¢) Gaule, Ztlbl. f med. Wiss. 1881 b.

) Ogata, Arch. anatom. Physiol. 1883.

8) Laguesse, Cinquant Soc. Biol, Paris 1899.

°) Hertwig, Allg. Biol,, Jena 1909.

1) Goldsechmidt, Zool Lehrbiicher, Abt. £ Anat. u. Ontogenie der Tiere, Bd. 21.

11y 8zily, Arch. f mikr. Anat. Bd. 77.
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mit Methylgriin und Pyronin firbte, meint, dies Pigment stamme aus derjenigen Substanz des
Kernes, welche sich mit Pyronin rot férbt und welche er als pyronoide Substanz bezeichnet.
Letztere soll zum grofBten Teil aus dem Nukleolus stammen, sich vor der Umbildung zu Pigment
vermehren, in die Kernmembran und ins Protoplasma iibertreten und sich hier in Form von
Granula und Schollen zu Pigment umbilden. Hinsichtlich der Natur dieser pyrenoiden Substanz
sind die Ansichten geteilt,. Meirowsky hilt sie fir Eiweill, Jager fiir eine fett-
haltige Substanz und nimmt an, sie kénne sich zu My elin umwandeln.

Ubertragen wir nun diese Angaben der Literatur auf unsere Zellen, so erscheint
es zweifellos, dal das Chromatin, welches das Netzwerk bezw. die Scheinkristalle
bildet, von nekrotischen Zellkernen abstammt, durch Chromatolyse in das Proto-
plasma gelangt und hier moglicherweise zum Teil nach Art von Pigmentbildnern
zu Pigment umgebildet wird. Inwiefern nun diese eventuell Pigmentbildnern ent-
sprechende Substanz in unserem Falle aus dem Nukleolus stammt und welcher Natur
sie ist, dariiber konnen und wollen wir uns auch kein Urteil erlauben, erwihnt sei
bloB, daB Nukleolen, im Gegensatze zu meinen an sonstigen Kernen lipoider
Zellen gemachten Erfahrungen, selbst in den normal aussehenden Kernen nicht
anzutreffen sind.

Da sich im Sinne der Literaturangaben Pigment auch aus im Protoplasma
enthaltendem Lipoid, Grarula und Schollen bildet und das Protoplasma unserer
Lipoidzellen von solchen Vakuolen und Kristallen prall erfiillt waren, kann wohl
angenommen werden, daf bei der eventuellen Umbildung von Chromatin zu Pig-
ment auch diese lipoiden Substanzen beteiligt waren.

XXXYVIIIL
Beitriige zur Pathologie der Tuberkulose.
Von

0. Lubarsch - Digseldorf (jetzt Kiel).

I Uber die Haufigkeit der tuberkulosen Infektion.

Seit den Mitteilungen Naegelis iiber seine Befunde an 500 Leichen des
Ziiricher Pathologischen Instituts wird es vielfach als ein Axiom hingestellt, daB
mindestens 90 bis 959/ aller Erwachsenen in ihrem Leben einmal tuberkulds in-
fiziert worden seien. Ich habe schon frither ') hervorgehoben, daB eine derartige
Auffassung unberechtigt ist und- daB die von Naegeli angegebenen Zahlen
unter keinen Umsténden verallgemeinert werden diirfen; denn es kann kein Zweifel
dariiber herrschen, daB sehr erhebliche ortliche Unterschiede bestehen und daf
diese zum Teil bedingt sind durch die Bevolkerungsschichten, die die Hauptmasse
der Kranken der verschiedenen Krankenanstalten bilden. — Die folgende Zu-
sammenstellung zeigt dies aufs deutlichste.

1) Arbejten a. d. Pathol. Institut Posen, 1901, in Fortschr. d. Mediz. 1904.
Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd, 213, Hit. 2/3. 97



