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IX. 

Diabetes,Studien. 
II, Uber die Nierenveriinderungen beim Diabetes, 

zugleich ein Beitrag zur Glykogenfrage. 
(Aus dem Pathologischen Inst i tut  des Allgemeinen t~'ankenhauses Hamburg:Barmbeck.)  

Von 

Th. Fahr .  

Seit langem ist es bekannt, da]3 die 5Tiere beim Diabetes in charakteristischer 
Weise ver~ndert ist. Diese Veriinderung ist einmal dadurch bedingt, dal~ an Stellen, 
die normalerweise histologisch fettfrei gefunden werden - -  an den Hauptstticken -- ,  
eine diffuse Verfettung auftritt, und zweitens dadurch, dal] die ~iere im Gegensatze 
zur Norm gtykogenhaltig wird. 

Wo echte entztindliche Veriinderungen bestehen, handelt es sich, wie immer 
wieder mit Recht betont wird, um eine Komplikation, die mit dem Diabetes an sich 
nichts zu schaffen hat, und die herdfSrmigen Epithelnekrosen, die E b s t e i n  als 
charakteristisch ftir den Diabetes beschrieb, stellen sicher postmortale Ver~nde- 
rungen dar, die in diabetischen Nieren noch rascher als sonst auftreten. Schon 
Fre r i ehs  hat bezweifelt, ob es sich bei den Ebsteinschen Nekrosen um etwas 
Intravitales handelt, und ein Vergleich der Ebsteinschen Bilder mit den Pr~- 
paraten yon diabetischen ~ieren, die erst einige Zeit nach dem Tode gewonnen 
sind, lehrt, da~ es sich bei diesen Bildern wohl mit Bestimmtheit um den Ausdruck 
einer Autolyse handelt. In frischen Organen, die unmittelbar nach dem Tode 
entnommen wurden, habe ich ebensowenig wie Frer ichs ,  F i c h t n e r  u. a. diese 
E b st e insehen Nekrosen finden kSnnen. Einen regelmi~igen und charakteristi- 
schen Befund dagegen stellen, wie wit seit den Untersuchungen F i c h t n e r s  und 
v. Hansemanns  wissen, die Verfettungen der Hauptstticke in Form einer ba- 
salen Anhaufung meist feinkSrnigen Fetts in den Epithelien dar. Neben dieser 
Verfettung besteht, wie v. H a n s e m a n n  hervorhebt, eine sehr starke Ftillung 
der Glomeruluskapillaren, und diese Kombination yon gleiehmal3iger Ver- 
fettung und Hyperamie der Glomeruli verleiht tier ~iere makroskopisch ein so 
charakteristisches Aussehen, dal~ man, wie auch Chiari und Schmorl  hervor- 
heben, die Diagnose gewShnlich ohne weiteres auf dem Sektionstisch stellen kann. 

Was die 5~atur des Fettes anlangt, so wird es in der Regel als Neutralfett an- 
gesproehen (Kawamura ) .  Doppelbrechung wird stets vermi~t. Nun hat aber 
Die t r i ch  darauf hingewiesen, da~ auch bei Verfettungszustiinden ohne Doppel- 
brechung Cholesterinverbindungen bzw. komplizierte Lipoidmischungen eine Rolle 
spielen ktinnen. 'D i e t r i c h konnte mit der S mi t h schen Fi~rbung nachweisen, dal~ 
gerade beim diabetisehen 5~ierenfett auCh Cholesterinverbindungen mit in Frage 
kommen. Ich babe die Dietriehschen Angaben an 4 ganz frisch untersuchten 
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menschlichen Diabetesfallen, ferner an 3 durch Pankreasexstirpation und 2 durch 
Adrenalininjektion diabetisch gemachten Hunden nachgeprtift. 

Bei den 4 vom Menschen stammenden F~llen land ich 2mal an der Basis der 
Hauptstticke - -  also dort, wo auch mit der Sudanf~bung Fett nachzuweisen ist 
positive Reaktion nach Smi th -Die t r i ch ,  allerdings war die nach Die t r i ch  
f~rbbare Fettmenge deutlich geringer als die mit ~udan nachgewiesene, in den 
2 andern Fallen war nur in den Schaltstiicken eine positive Reaktion nach Smith - 
Die t r i ch zu erzielen, die Hauptstiicke waren frei. In einem dieser Falle war freilich 
auch die mit Sudan in den Hauptstiicken nachweisbare Fettmenge aul~erordent- 
lich gering, in dem andern so reichlich, wie gew6hnlich. 

Bei den ttunden (genaue Protokolle siehe weiter unten Versuch 3, 5, 7. 8, 9) 
gab das mit Sudan nachweisbare Fett auch positive Reaktion nach Smith-  
Die t r ich .  In einem Falle (Versuch 5 s. u.) war dabei allerdings im Gegensatze 
zum Menschen auch Doppelbrechung zu konstatieren. Dazu mu6 ich atlerdings 
bemerken, daft man auch bei dem Fett, das man in der 1Niere des normalen Hundes 
antrifft, gelegentlich Doppelbrechung finden kann. Es geht also aus diesen Beob- 
achtungen hervor, dab Die t r ich  mit seiner Angabe, es handle sich bei dem Fett 
in der diabetischeu Niere um Cholesterinverbindungen bzw. komplizierte Lipoid- 
mischungen, fiir einen Teil der Falle recht hat (s. auch Hol thusen) .  

~ach der yon K a w a m u r a  gegebenen Tabelle wiirde ich das Fett der diabeti- 
schen 5iiere, das positive Reaktion nach Smi th -Die t r i ch  gibt, als Cholesterin- 
glyzerinestergemisch bezeichnen (Doppelbrechung negativ, Nilblau blaurot, Sudan 
gelbrot, Smith  nach 2 Tagen blauschwarz). Ganz einheitlich scheinen die Ver- 
hi~ltnisse beim Auftreten yon Fett in der diabetischea 5Tiere nicht zu sein. Neben 
Fallen. bei denen es sich um Fettgemische handelt, stehen andere, die reines neutral- 
Iett enthalten, und wieder andere, bei denen der Fettgehalt iiberhaupt ein &u6erst 
spi~rlicher ist. 

Eine weitere Frage, die sich bei Betrachtung der Nierenverfettung des Dia- 
betikers erhebt, ist die nach H e r k u n f t  des F e t t e s  und B e d e u t u n g  der 
V e r f e t t u n g  fiir die F u n k t i o n  der Niere. 

Was zuni~chst die Herkunft des Fettes anlangt, so scheint es sich dabei um 
nichts anderes zu handeln als eine F e t t s p e i c h e r u n g ,  bedingt durch eine Lipi~mie. 
die ihrerseits als Ausdruck der diabetischen Stoffwechselst6rung anzusprechen ist 
(Fettspeicherung aus extrazellul~en Ursachen [Ascho f f -Kawamura ,  s. auch 
Marchand ,  zit. bei LShlein ). 

Gegen die Idee der Fettspeicherung in der Niere hat Rosenfe ld  nun aller- 
dings angeftihrt, dal~ die mikroskopische Beurteilung der Fettmenge in der 5Iiere 
wertlos sei; wenn mikroskopisch das Fett vermehrt scheint, findet man nach 
Rosenfe ld  chemisch das Fett oft normal oder sogar vermindert. Ein Transport 
yon Fett in die Niere ki~me nach Rosenfe ld  gar nicht in Frage. 

Diese Auffassung Rosenfe lds  gilt ftir den Diabetes ganz sicher nicht. Ganz 
abgesehen yon den sehr stichhaltigen Einw~nden, die R i b b e r t  (D. reed. Wschr. 
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1903 Nr. 44) gegen Rosenfe ld  erhoben hat, konnten L a n d s t e i n e r  und Mucha 
Rosenfe ld  auf direktem Wege widerlegen. Wahrend diese beiden Autorea bei 
normalen frischen Nieren als hiichsten Fettgehalt 11,2% fanden, konnten sie bei 
den 4 Diabetesfallen 17,35 bis 22,65% Fett feststellen. Den Fettgehalt des Blutes 
gaben sie in einem Falle mit 4,48~ an. 

Auch Klemperer  hat bei diabetischen Nieren eine wesentliche ErhShung 
des s - -  auf fast das Doppelte tier Norm feststellen kSnnen. 

Das in de r Niere gespeicherte Fett kommt, wie schon erwahnt, wohl sicher 
aus den im Blute beim Diabetes sich anhaufenden Fettmengen. 

Klempere r  und Umber  haben nun, wie vorher sehon Fischer ,  darauf 
hingewiesen, da~ die Lipamie, die schon den Steren Autoren bekannt war und 
die Ktempere r  unter 50 Fallen mit Azidosis 39mal festgestellt hat, zum groi~en 
Teil durch einen Gehalt an Cholesterin bedingt sei. 

Diesen Cholesteringehalt beobachtete auch K a w a m u r a  bei der direkten 
Untersuchung des diabetischen Blutes (s. auch Dietr ich) .  

Es kann uns also, wenn wir annehmen, dal~ es sich beim diabetischen 5~ieren- 
fett um eine Speicherung der im Blut kreisenden Fettsubstanzen handelt, nicht 
wundernehmen, dal~ wir bei dem Fett in der Niere kein reines Neutralfett, sondern 
gelegentlich Lipoidgemische finden. Die Annahme einer Fettspeieherung in dem 
erwahnten Sinne gibt uns abet auch den Schltissel zu den quantitativen Fettver- 
haltnissen in der diabetischen Niere. 

Entsprechend der Tatsache, da6 beim Diabetes die F e t t m e n g e n  des 
Blutes  schwankend sind (s. Rumpf) ,  finden wir aueh kein ganz konstantes 
Verhalten des Fettes in der Niere. Es kanu  die Verfettung auch fast vSllig 
fehlen. Unter 20 ganz friseh untersuchten Diabetesfi~llen habe ich die Verfettung 
an den Hauptstiicken einmal sehr gering, zweimal fast fehlend gefunden (s. auch 
Prym). Auch war die Verfettung nicht vSltig gleichmi~6ig, meist ja ganz fein- 
kSrnig, staubfSrmig, basal, mitunter aber aueh mehr tropfig. 

Es ware nun noeh die zweite Frage zu erledigen, ob der Verfettung eine Be- 
deutung ftir die Funkti0n der 5~iere zukommt. 

Seit langem wei~ man (s. Naunyn) ,  da6 auch beim unkomplizierten Dia- 
betes gelegentlieh eine, wenn auch leichte Form der Nierenschadigung sich in Form 
einer Albuminurie zu erkennen gibt, undes fragt sieh nun: Entsteht diese Schadi- 
gung unabhangig yon der Verfettung oder steht sie mit der Verfettung in irgend- 
einem Zusammenhang, und weleher Art ist dieser Zusammenhang ? 

Hiiufig ist die Frage diskutiert worden, ob vielleicht Azeton und Azetessig- 
saure, die beim Diabetes in der Niere ausgeschiedea werden, an der gelegentliehen 
Schadigung des Organs schuld seien. Ich bin mit 5Taunyn der Meinung, dal~ dies 
nicht der Fall ist, man mii6te die Albuminurie sonst viel haufiger finden. Auch 
sprieht die Histologie der diabetisehen 5Tiere eigent]ich nicht daftir, eine toxische 
Schi~digung nennenswerten Grades anzunehmen. 

Die Zellen an den Hauptstiieken sind in vielen Fallen geschwollen, die Kerne 
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aber gut erhalten, nur ganz selten findet man sichere Zeichen yon Degeneration 
(hyaline Tropfenbfldung), die abel" mit den Ebsteinschen Nekrosen nichts zu 
tun haben. 

Der gew~hnliche histologische Zustand der Zelle in der diabetischen Niere im 
Verein mit dem sonstigen Befund fiihrt vielmehr zu der Annahme, dab hier zu- 
n~chst nur eine : 4 n d e r u n g  der  N i e r e n t i i t i g k e i t  vorliegt. 

Eine ~nderung der Nierent~tigkeit sehen wir sehon an der Zuckerausscheidung, 
und ieh: glaube, wir diirfen der Zellveffettung auch nur eine Rolle im Sinne einer 
solchen T~ t igke i t s ande rung  der Zelle zuschreiben (s. bier aueh v. Hanse-  
mann  und l~I. B. Schmidt) .  Es wird der Zelle mehr Fett und Zueker wie 
normalerweise angeboten, und die Zelle muB damit fertig werden wie dies be- 
zi~glich des Zuckers geschieht, sell im niiehsten Absehnitt noch des n~heren erSrtert 
werden. Diese s der Zelltiitigkeit nun kann zu einer i)beranstrengung 
der Zelle und weiterhin zu einer eventuellen Sehiidigung fiihren, und nur in diesem 
Sinne kann man m. E. dav0n reden, dal~ die Zellverfettung mit einer Zetlsehiidigung 
in urs~ehlichem Zusammenhang st~nde. 

Im Sinne einer Arbeitshypertrophie (Vorstadium der Uberanstrengung) ware 
neben der Schwellung der Epithelien an den Hauptstiieken auch die VergrSl~erung 
der Glomerulusepithelien am parietalen Kapselblatt zu erwahnen, die ieh bei 
friiherer Gelegenheit beschrieben (Ztlbl. f. Path. Bd. 22) und die ieh bei neuer- 
lichen Untersuchungen wieder recht h~ufig gefunden habe. 

Unter 22 daraufhin untersuchten verwertbaren F~tIlen war die erwahnte Ver- 
gr56erung llmal, also gerade in der HSfte der F~lle, vorhanden, in der Mehrzahl 
der Falle waren die vergrSBerten Zellen allerdings nur in sp~rlicher Anzahl zu finden, 
und man mul~te oft sehr lunge suchen, bis man einige dieser Zellen antraf. 

Zu erw~en ist aueh der Gedanke. ob diese VergrSBel~ng der Glomerulus- 
epithelien vielleieht mit der s der Zellt~tigkeit zusammenhiingt, die beim 
Diabetes im Sinne der Fettspeicherung zu konstatieren ist. Ich erinnere hier an 
die Beobachtung Lehmanns ,  der bei Katzen diese kubischen Epithelien an der 
Glomeruluskapsel als h~ufiges Vorkommnis beschreibt, er spricht vom st~rkeren 
Eindringen des Kontortiepithels in die Glomeruluskapsel. Die Niere der Katze 
hat ja mit der Diabetesniere insofern ~hnlichkeit, als sie sich ebenfalls dutch grol~en 
Fettgehalt der Hauptstiicke auszeichnet. 

Aueh ieh habe bei der Katze, namentlich in einem Falle, ziemlich h~ufig fett- 
haltige Epithelien vom Typ der Hauptstiicke innerhalb der Glomeruluskapseln 
gesehen. Eine Deutung dieses Zusammenhanges wage ich nieht zu geben. Ieh 
besehr~ke reich zun~ehst daruuf, die Tatsache als solche zu registrieren. 

DaB die supponierte Uberanstrengung der Niere zu einer Zellsehiidigung 
ftihren kann, ist wohl fraglos, es wtirde sieh dabei um einen anologen Zustand 
handeln wie bei der tibermiil~igen Ausscheidung von Harnsaure und Kochsalz, 
wo Aschoff und Levi gleichfalls Zellsehi~digungen beobachteten. Es kiime 
hinzu, dal3 es sich bei Harnsi~ure und Koehsalz um harnfiihige Substanzen handelt, 
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wi~hrend es sieh bei der Fettspeicherung ebenso wie bei der Zuckerausscheidung 
nicht um Verarbeitung harnf~higer Substanzen im eigentlichen Sinne handelt und 
deshalb der ~iere vielleicht eine entsprechend grSl~ere Anstrengung zugemutet 
wird ( s  der Zellt i~tigkeit  und  ~ b e r a n s t r e n g u n g  der Zelle). 
Allerdings ist eine Schiidigung der Nierenzelle dureh diese Uberanstrengung prak- 
tisch yon ge~inger Wiehtigkeit. Es kommt ja gelegentlich zu Eiweil~abseheidung 
( N a u n y n - F i e h t n e r ) ,  aber eine Funktionsstiirung irgendwie erheblichea Grades 
diirfte aus den durch den Diabetes gesetzten Nierenveranderungen wohl kaum je 
resultieren, dementsprechend sind aueh, wie oben erwiihnt, eigentliche Degenera- 
tionen an der Zelle sehr selten. 

Ich habe, mn bier Aufsehlul~ zu bekommen, Herrn Prof. Rumpel  gebeten, 
auf seiner Abteilung an unkomplizierten Diabetesf~llen Funktionsprtifungen vor- 
nehmen zu lassen. Herr Dr. 5~eumann, dem ich daftir zu Dank verpflichtet bin, 
hat in einigen Fallen derartige Untersuchungen vorgenommen. Ich lasse die dies- 
beztigliehen Protokolle folgen. 

]. Hans  F., 31 Jahre alt, Maschinist. 

Kein Diabetes in der Verwandtschaft. 8 Woehen vor der Aufnahme erl~'ankt. Ke in  E i w e i 6  
im Urin,  bei hiiufigen Priifungen. Spezifisches Gewicht vor tier Funktionsprfifung sehwankend 
zwisehen 1027 bis 1033. A u s s c h e i d u n g s p r t i f u n g :  11~ 1 Wasser werden nach 9 Stunden aus- 
geschieden. Spezifisehes Gewieht - -  natiirlieh des Zuckergehaltes wegen - -  wenig schwankend 
yon 1026 bis 1034. Bei der K o n z e n t r a t i o n s p r i i f u n g  keine ErhShung des spezifisehen Ge- 
wichtes, HSchstzahl 1032. 10 g Kochsa l z  innerhalb yon 2 Tagen ausgesehiede 

B ] u t d r u c k  132. 
R e s t s t i c k s t o f f  24 rag. 
B l u t z u c k e r  stark erhSht, 0,34%. 
A u g e n h i n t e r g r u n d :  auger markhaltigen NervenIasern o. B. 
Herz  ohne patho]ogischen Befund. 
Z u e k e r m e n g e n  sehwankend, 4,7 und 6,8%. Azeton dauernd, Azetessigs~ure zeitweise 

positiv. 
Naeh 8 Wochen gebessert, auf Wunsch entlassen. 

2. Wi lhe lm  C., 21 Jahre alt, Schiffer. 

�9 Keine famili~ire Belastung. 4 Wochen vor der Aufnahme erkrankt. 
Ur in :  ~rei yon EiweiB bei vielfachen Untersuehungen. 
B l u t d r u e k :  120/55. 
R e s t s t i c k s t o f f :  50 mg bei der Aufnahme, spi~ter wesentlich geringer; s. u. 
B l u t z u c k e r  0,2%. 
A u g e n h i n t e r g r u n d :  Papillen auffallend rot, sonst o.B. 
H e r z :  nicht verbreitert. TSne rein, h~tufig Palpitation. 
U r in  : spezifisehes Gewieht vor der Prfifung zwischen 1019 und 1028 schwankend. W as s e r- 

v e r s u e h :  1 ~  1 in steiler Kurve naeh 5 Stunden ausgeschieden. Spezifisehes Gewicht yon 1019 
~tuf 1026 steigend. 

K o n z e n t r a t i o n  bis 1030. 
10 g K o c h s a l z :  verz5gerte Ausscheidung, 4 Tage. 
Z u e k e r m e n g e n  im Urin  sehwankend zwisehen 5 und 8%. Azeton dauernd, Azetessigs~ure 

zeitweise positiv. Reststiekstoff 25 mg. Noch in Behandlung. 
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3. Walter K., 14 Jahre alt, Maurerssohn. 
2 Brtider an Diabetes gestorben. 1 Bruder voriibergehend zuckerleidend gewesen. Eltern 

gesund. 6 Wochen vor der Aufnahme erkrankt. 
Urin: stets frei yon Eiwei•. 
Blutdruck 110/65. 
Blutzucker erhSht, 0,28%. 
Reststickstoff: 29 rag. 
s : normal. 
Herz: ohne pathologischen Befund. 
U r in : spezifisches Gewicht vor der Priifung schwankend zwisehen 1017 und 1022. W a s s e r- 

versuch" 1~ 1 Wasser nach 9 Stunden, in flacher Kurve ausgeschieden. Spezifisches Gewieht 
der einzelnen Portionen schwankend zwischen 1022 im Anfang und 1040 am Abend. Konzentra- 
tion bis 1042. 

10 g Kochsalz verlangsamt ausgeschieden. 
Zuekermenge sehwankend zwischen 5,6 und 8,2%. Azeton positiv, Zurzeit noch in 

Behandlung. 

Das einzige, was sich also bei diesen Untersuchungen feststellen lie6, war eine 
leichte VerzSgerung der Kochsalzausscheidung, die durch die starke Belastung der 
Epithelien mit anderer Arbeit sich ungezwungen erkl~rt. 

Wie C o h n h e i m  nachgewiesen hat, stSren sich Zucker und Kochsalz gegen- 
seitig in ihrer Bindung. Es wird weniger Kochsalz gebunden, wenn Zucker daneben 
gebunden wird und umgekehrt. Es erscheint also sehr plausibel, dab bei st~rkerer 
Zuckersekretion die Kochsalzausscheidung sieh verzSgert. 

Eine irgendwie nennenswerte Beeintr~chtigung ist damit natiirlich nicht 
gegeben. 

Wie mir Herr V o l h a r d  auf meine Bitte mitteilte, hat auch er beim unkom- 
plizierten Diabetes hie eine nennenswerte FunktionsstSrung der Niere beobachtet. 

Es v e r e i n i g t  sich also die k l i n i s che  B e o b a c h t u n g  sehr  g u t  mi t  
dem h i s t o l o g i s c h e n  Bi ld  in dem Sinne ,  dal~ beim Di a b e t e s  u rspr t ing-  
l ich  n i ch t  eine S c h a d i g u n g  der  N i e r e n e p i t h e l i e n ,  s o n d e r n  z u n ~ c h s t  
nu r  eine ~ n d e r u n g  ih re r  T a t i g k e i t  v o r l i e g t .  Diese s  der  
T ~ t i g k e i t  k a n n ,  da sic mi t  e iner  t ~ b e r l a s t u n g  der  Zelle e i n h e r g e h t ,  
d u r e h  diese U b e r a n s t r e n g u n g  der Zelle zu e iner  S e h ~ d i g u n g  der- 
se lben  f i ih ren ,  b r a u c h t  es abe r  n i ch t .  

Beim diabetischen Hunde liegen die Verh~tnisse etwas anders als beim dia- 
betisehen Menschen. Eine Analogie besteht insofern, als auch beim Hunde eine 
deutliche VergrSl~erung, Schwellung der Epithelien weehselnden Grades an den 
Hauptstiieken bei gut erhaltener Kernf~rbung zu beobaehten ist, aueh zeigen die 
Glomeruli dieselbe st~rke Fiillung der Kapillaren wie beim Menschen. Dagegen 
bestehen Unterschiede hinsiehtlich des Auftretens von Fett. Die Natur des Fettes 
ist sehon oben besprochen, die Verh~iltnisse liegen dabei ungefahr analog denen 
beim Menschen. Dagegen ist die Lokalisatioa des Fettes eine durehaus andere. 

Ieh kann meinen Angaben bier 8 Falle zugrunde legen. 3 stammen noch aus 
meiner Mannheimer Zeit, sic waren dureh Pankreasexstirpation diabetisch ge- 
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macht, 3 andere wurden neuerdings in eben solcher Weise behandelt; die Proto- 
kolle dieser Versuche, ebenso die yon zwei weiteren Fallen, bei denen dureh Adre- 
nalininjektion Diabetes hervorgerufen wurde, folgen welter unten (Versuch 3, 
5, 7, 8, 9). 

In einem dieser Falle nun war die Niere auffallend fettarm (Versueh 7), nur 
in vereinzelten Kanalehen fanden sich spi~rliche FettkSrnehen, einmal fand sieh 
Fett nur in den Schaltstiieken und Sehleifen (Versuch 3), in den andern Fallen 
traf ieh es wie aueh normalerweise in ziemlieh reiehlieher Menge im untersten Ab- 
sehnitt der Hauptsttieke an (in den Protokollen als ~bergangsabsehnitt bezeichnet). 
Im Gegensatze zum Menschen wurde die basale Verfettung der Hauptsttieke im 
I. und II. Absebni:t (Suzuki) durehweg vermil3t, obwohl der Diabetes in einem 
Falle 19, in einem 40 Tage bestanden hatte (Versuch III und VI in Vireh. Arch, 
Bd. 215). 

Man kann wohl aus diesen histologisehen Befunden sehlie~en, dal3 die Stoff- 
weehselstSrung beim diabetisehen Hund etwas anders verli~uft als beim diabetisehen 
Mensehen, insofern, als man die Zunahme, die Speieherung des Fettes in der Niere 
des diabetisehen Mensehen beim diabetisehen IIunde vermiltt. 

Es braueht sieh dabei nieht um einen prinzipiellen Untersehied in der Genese 
des D i a b e t e s zu handeln. 

Ieh wiirde daraus viel eher den Sehlu6 ziehen, dag der S t o f f w e e h s e 1 - 
h a u s h a l t  beim Hunde - -  aueh die normalen Verhiiltnisse in der Niere der 
Fleisehfresser - -  Hund, Katze, spreehen daftir - -  etwas anders als beim Mensehen 
sieh abspielt. 

Die Versehiedenheit im histologisehen Bilde der diabetisehen Niere bei Hund 
und Menseh seheint mir also darin begriindet zu sein, dal3 bier eine an sieh analoge 
StSrung einen Organismus trifft, der mit einem andern Stoffweehselhaushalt aus- 
gestattet ist. Eins ist dabei freilieh noeh zu bedenken. Bei den vom Mensehen 
stammenden Fallen bestand der Diabetes durehweg viel liinger wie bei den mit- 
geteilten Tierversuehen. Es witre immerhin denkbar, da6 es aueh beim Hunde bei 
entspreehend langer Dauer des Diabetes zu einer Fettspeieherung in den Haupt- 
stiieken kommen konnte. Weitere diesbeziigliehe Beobaehtungen, mit denen 
zweekmt~6ig eine vergleiehende Untersuehung des Fettgehalts yon Nut  und Niere 
verbunden wtirde, waren hier erwtinseht. Ehe ieh diesen Absehnitt verlasse, mSehte 
ieh noeh auf einen Punkt kurz eingehen. Ieh babe in der Halfte meiner vom 
Mensehen stammenden Diabetesfalle ein feinkiirniges, alkoholunlSsliehes Pigment 
gefunden, das sieh eng an die Lokalisation des Fettes ansehlog. Im ungefi~rbten 
Priiparat erseheint es sehwi~rzlieb, bei Hi~matoxylineosinfi~rbung bri~unlieh, die 
Eisenreaktion ist negativ, die Lipoehromreaktion fallt ebenfalls negativ aus, am 
alkoholfixierten Priiparat ist weder mit Sudan noeh mit Nilblau eine Fitrbung zu 
erzielen. Bei den Versuehstieren babe ieh dieses Pigment stets vermigt. Viel- 
leieht handelt es sieh um dieselbe Saehe wie bei Segawa, der in 3 Fallen yon 
Diabetes ein Pigment besehreibt und es in eine Linie mit dem Abnutzungspigment 
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stellt. Da6 bei dem yon mir gesehenen Pigment gewisse Analogien zu den fett- 
haltigen Pigmenten bestehen, wie sic von L u bar  s eh und seinem Schiller S e hr t 
beschrieben sind, scheint mir  bei den raumlichen Beziehungen des Pigments zum 
Fett sicher. 

Doeh bestehen deutliehe Unterschiede gegeniiber diesen fetthultigen Ab- 
nutzungspigmenten. Das beim Diabetes gefundene Pigment gibt m i t  Sehwefel- 
si~ure und Jod keine Bl~uung, und eine Beobaehtung macht es wahrseheinlieh, 
dub es sieh beim Auftreten des Pigments nieht um einen intravitalen, sondern 
postm0rtalen Vorgang handelt, der auf den EinfluB der chemischen, zur Behand- 
lung der Sttieke verwandten Agentien zurtickzufiihren ist. 

Zu manchen Zeiten land ieh das Pigment regelmaBig in allen Fi~llen, in andern 
vermiBte ich es ebenso regelmi~ig. Ich ~and bei ni~herer Betrachtung, dab sins 
unzwei~elhafte Weehselbeziehung zwisehen dem Auftreten des Pigments und der 
F~rbbarkeit der roten BlutkSrperchen besteht. 

Dort, wo die Erythrozyten leuchtend ziegelrot gef~rbt sind, fehlt das Pigment, 
durchaus, dagegen erseheint es in den Nieren, deren BlutkSrperchen sieh nur bla~ 
und sehleeht gef~bt haben. M_it auto!ytisehen Vorgangen hat die Sache jedoch 
nichts zu tun, das Pigment kann in friseh entnommenen Organen vorhanden sein 
und in gefaulten fehlen. 

Ieh vermute, dab das Pigment unter dem EinfluB eines in einer bestimmten 
Formalinsorte vorhandenen Stoffes sichtbar wird, in Analogie zu der Beobachtung 
H eile s, der angibt, dab das Formolpigment mit dem Fett Verbindungen eingeht, 
indem es die ausgefiillten Fetts~urenadeln braungelblieh imbibiert. 

Ich habe versucht, dutch vergleichende Verwendung verschiedener Formalin- 
arten diesem fragliehen Stoff au~ die Spur zu kommen, doeh habe ich bis jetzt noch 
kein befriedigendes Resultat in dieser Riehtung zu verzeichnen. 

Eine andere Pigmentart, die ieh regelma6ig beim Diabetes land, soll im niiehsten 
Abschnitt Erw~hnung finden. 

Das zwei te  C h a r a k t e r i s t i k u m  d e r  d i abe t i s ehen  Niere ist der 
G l y k o g e n g e h a l t .  

Die Frage naeh Herkunft und Bedeutung des Glykogens in  der diabetisehen 
Niere ist in der letzten Zeit nach li~ngerer Pause wieder mehrfach bearbeitet worden. 

Bekunntlich glaubte Ehr l i ch ,  tier das Glykogen zuerst in den Kanfilehen 
der Grenzsehieht zwischen Rinde und  Mark nachwies --, sehon vorher waren yon 
Armann i  und Ebs t e in  die betreffenden Zellen a l s  eigentiimlich veriindert 
erkannt wordea - -  es handle sich hier beim Aultreten des Glykogens um eine Syn- 
these aus dem Zueker, der in den Glomerulis ausgeschieden und in den Henlesehen 
Sehleifen - -  als solche sprach Ehr l i ch  die betreffenden Kan~lchen an - -  resor ,~ 
biert werde. 

Diese Lehre Ehr l i ehs  blieb ~ast 3 Jahrzehnte herrschend, bis die Frage durch 
eine Beobaehr Loesehkes  yon neuem inFluB kam. Loeschke  fand:Glykogen 
nicht nur, wie die seitherigen Beobaehter, in den Zellen der H e nl e sehen Schleifen, 
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sondern auch in den Glomeruluskapseln und im Lumen der Harnkanhlchen. Er 
schlol~ daraus, dal~ in der diabetischen Niere nicht nur Zucker, sondern auch Gly- 
kogen ausgesehieden werde. Die Ausscheidug soll in den Glomerulis vor sich 
gehen und das Glykogen in den Henleschen Sehleifen riickresorbiert werden. 

Bei der Nachprtifung der Loeschkesehen Befunde konnte ich das Vor- 
handensein feiner Glykogen~rSpfchen in den Kapseln und Kanalehen bestatigen, 
aber ich erhob aul~erdem Befunde, die mir eine an@re Deutung des Vorganges 
nahelegten. Wenn die Ansieht L o e s chke s riehtig war, so mul~te nattirlich der 
Glykogeagehalt des Blutes beim Diabetiker gegen die Norm erhSht sein. 

Mir war nun aufgefallen, dal~ man in den Glomerulis die GlykogenkSrnchen 
wolff haufig in den Glomerulusepi~helien, dagegen nie in den Glomeruluskapillaren 
sah, und mir kam deshalb der Gedanke~ daI~ das Glykogen niche als solches ausge- 
schieden, sondern erst beim Durchtritt des Zuckers durch die ~Nierenzelle aus 
Zucker gebildet werde. 

Eine endgtiltige Entscheidung konnte hier nattirlich nur die vergleichende 
Untersuehung des Blutes yore normalen und diabetischen Individuum auf Glykogen 
bringen, und ich habe bei meiner ersten Arbeit denn auch die Frage schon experi- 
mentell in Angriff genommen, abet da ich damals nur tiber zwei verwertbare Ver- 
suche verftigte und vor allem kein hinlangliches Vergleichsmaterial yon normalen 
Tieren hatte, so habe ich meine eben erwi~hnte Ansicht zuni~chst nur mit Vorsicht 
ausgesprochen. 

Der ni~chste Bearbeiter der Frage, B•hr, ~in Schiller Aschoffs ,  hat sich 
meiner Deutung nicht angeschlossen. Er konnte zwar gelegentlich meine Beob- 
achtung besti~tigen, dal~ das Glykogen in den Epithelien der Glomeruli, nicht in den 
Kapillaren sitzt, er meint aber, es handle sich dabei um eine Speieherung des 
Glykogens, das als solehes aus dem Blute hier abgelagert wtirde. 

Er ist wie Loesehke der Ansicht: das Glykogen wtirde als solches aus dem 
Blute ausgeschieden. Die Sekretion sell allerdings nicht, wie Loeschke meint, 
in den Glomerulis, sondern in erster Linie in den Obergangsabschnitten yon den 
Hauptstticken zu den Sehleifen Vor sieh gehen. Bight hat erkannt, und ich konnte 
dies durch Nachuntersuchungen best~tigen, dal~ die Kaniilchen in der Grenzschicht 
zwischen Rinde und Mark, die das Glykogen in erster Linie beherbergen und die 
man ausschlie~lieh ftir Henlesche Sehleifen hielt, nur zum Teil Schleifen dar- 
stellen, zum Tell aber noch zu den Hauptstiicken, also zu s ek re to r i s chen  Kanal- 
absehnitten gehSren. 

Mit der Bahrschen Feststellung ist ein weiterer wichtiger Beweis fiir die 
Lehre yon Suzuki  erbraeht, der bekanntlich nachwies, dal3 den verschiedenen 
Absehnitten der Hauptstticke versehiedene funktionelle Aufgaben zufallen. 

Die B~hrsche Arbeit veranla~te reich, meine Untersuehungen wieder aufzu- 
nehmen, die dahin zielten, zu entseheiden, ob das Glykogen als solches ausgeschieden 
oder erst beim Durchtritt des Zuckers durch die Nierenzelle hier in der Zelle aus 
Zucker gebildet werde. Denn in diesem Punkte scheint mir die Biihrsche Arbeit 
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noeh keineswegs eine Entscheidung gebraeht zu haben. Bahr  meint, ein bedeu- 
tender Tell der yon der diabetischen Niere ausgeschiedenen Kohlenhydrate ent- 
fiele auf alas Glykogen, undes soll sich nach seiner Angabe beim Diabetiker auch 
Glykogen ira Harn finden. Demgegeniiber konnte bei uns Dr. Feigl  niemals 
Glykogen ira Ham yon Diabetikern finden, and er konnte umgekehrt ~estStellen, 
dab Glykogen, in den Ham des Normalen und Diabetikers gebraeht, sehr sehnelI 
versehwindet, i ecru Ham ist in �89 h imstande, 25 mg Glykogen zum Verschwinden 
zu bringen. Doch beweist dies nattirlieh noeh nichts gegen die Annahme, das 
Glykogen wiirde als solehes in der Niere ausgesehieden. B ghr selbst hat ja mit 
der M6gliehkeit gereehnet, daft in den ableitenden Harnwegen ein grol~er Teil des 
Glykogens dureh fermentative Tatigkeit zu Dextrose umgebaut wird. Eine Ent- 
seheidung kann hier nur eine vergleiehende Untersuchung von Blut und Niere 
beim Normalen und Diabetisehen auf Glykogen bringen, und ieh habe deshalb 
meine Versuehe wieder aufgenommen, die darin bestanden batten, dab ieh tlunde 
diabetisch machte und den Glykogengehalt des Blutes im normalen und diabeti- 
sehen Zustande miteinander verglich. W~hrend ieh zuerst den Diabetes durch 
Pankreasexstirpation erzeugte, babe ieh jetzt in zwei Versuehen aueh die Adrenalin- 
in]ektion zuhilfe genommen, um den Diabetes auszutSsen. Dank der freundliehen 
Unterstiitzung yon Herrn Fr. O e hl e eke r, der die sehwierigen Pankreasexstirpa- 
tionen ausfiihrte, und Herrn Dr. Feigl,  der die Glykogenanalysen des Blutes 
ftir mich vornahm, war ich in der Lage, eine Anzahl ven Versuchen vorzunehmen, 
die reich in die Lage versetzen, mit v/el gr6fierer Bestimmtb.eit ds  bei meiner erste~ 
diesbeztiglichen Mitteilung ein Urteil in der vofliegenden Frage abzugeben. 

Ich lasse zun~chst die Versuehsprotokolle folgen, unter die ich der Vollstgndig- 
keit halber zwei in meiner ersten Arbeit (Ztlbl. f. Path. Bd. 22) mitgeteilte Versuehe 
noch einmal aufgenommen habe. 

Nicht bei allen Yersaehen ist es mSglieh gewesen, den Glykogengehalt im nor- 
malen und diabetischen Zustande bei ein und  demse lben  Tiere zu ver- 
gleichen, bei manchen ist der Glykogengehalt nut im normalen, bei andern nur im 
diabetischen Zustande bestimmt worden, trotzdem glaube ieh, dal~ die Yersuche 
geniigen, um mit hinreiehender Sieherheit Antwort auf die yon mir au[geworfene 
Frage zu geben. 

1. (S. Ztlbl. f. Path. 22.) Bei einem Hunde wurde das Pankreas exstirpiert; Exitus naeh 
5 Tagen, im Urin Saech. 4--7%. In 100 ccm Blur direkt p~.st mortem entnommen 12 mg Glyk~gen. 
In tier Niere histoiogisch Giykogen in den Bowmannsvhen Kapse]n, reiehlicher aber in den 
Glomerulusepithelien. Glomeruluskapillarel~ and grS~ere Nierengeial~e frei yon Glykogen. ]n den 
Ubergangsabsehnitten und Henleschen Sehleifen Glykogen in kleineren und grS~leren Tropfen 
im Lumen wie in den Epithelien; im Lumen der gewundenen Harnkanglehen kein Glykogen. 

2. (S. Ztlbl. f. Path. 22.) Pankreas tticht Vollstgndig exstirpiert, Zuckergehalt weehselnd 
zwisehen Spuren and %5%. 29 Tage nach der Operation wird das Tier getStet. 

Glykogengehalt des Blutes in 100 ecru: vor der Operation Spur, 6 Tage nach der Operation 
8 rag, bei der TStung des Tieres entnommen: Spur. 

In der Niere mikroskopiseh: reiehlieh Glykogen in den l]bergangsabschnitten und Sehleifen, 
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im Lumen sowohl, wie in den Epithelien; in den Glomerulis nur in Spuren, und zwar nur in 
den Epithelien; im Innern der Hauptstiicke, in den Glomerulus-Kapillaren und den grSBeren 
NierengefitBchen kein Glykogen naehzuweisen. 

3. Einem Foxterrier wird am 14. 1. 16 das Pankreas bis auf unbedeutende BrSckel exstirpiert; 
im Blur lassen sieh 9 mg Glykogen in 100 cem nachweisen. 

Das Tier stirbt in der ]~acht vom 15. auf den 16. 1. 16. Glykogenbestimmung im Blut nicht 
mehr mSglich, da es nicht mehr frisch genug zu bekommen war. 

Niere mikroskopisch: Die Epithelien der Hauptstficke zeigen geringe Schwellung, in den 
Schaltstficken und Schleifen Fett , das positive Reaktion nach S m i t h - D i e t r i c h ,  abet keine 
Doppelbrechung zeigt. In den Hauptstficken unabh:, ingig vonder  Verfettung ein bri~unliches, 
a,lkoholunlSsliches Pigment in reichlicher Menge. 

Glykogen ]~Bt sich lediglich in den Glomerulusepithelien naehweisen. 

4. Einem schwarzen Dobermann werden 100 ecru Blut entnommen und dal"in 7,25 mg 
Glykogen nachgewiesen. Bei der Untersuchung des Blutes in 2 durch Abzentrifugieren getrennten 
Portionen l~iBt sich in der a b z e n t r i f u g i e r t e n  F l i i s s igke i t  ke in  G l y k o g e n ,  in dem 
R i i c k s t a n d e ,  der die B l u t k S r p e r c h e n  enth~tlt ,  14,5 mg G l y k o g e n  n a c h w e i s e n .  
In den folgenden Versuchen ist diese Trennung des Blutes dutch Zentrifugieren noch 5fters vor- 
genommen und die Bestimmung des Glykogens und Blutzuckers in den so gewonnenen Teilportionen 
getrennt vorgenommen worden. Ich bezeichne der Kfirze halber die durch scharfes Abzentri- 
fugieren gewonnene Fliissigkeit als B l u t f l f i s s i g k e i t  (urn sie als reines Serum zu bezeichnen, ist 
die Methode nicht einwandfrei genug), den Riickstand, der die BlutkSrperchen enth~lt, einfach 
.'ds R i i c k s t a n d .  Der vorliegende Versuch konnte leider nicht zu Ende geffihrt werden, das Tier 
ging an einer Nachblutung zugrunde, ehe die Pankreasexstirpation ausgeffihrt werden konntc. 

5. Einem grauen Wolfshund werden 1O0 ccm Blur entnommen, und d a r i n  10 mg Gly-  
kogen  f e s t g e s t e l l t .  Naehdem sieh das Tiez: von dem Eingriff erholt hat> wird ihm am 21). 3. 16 
das Pankreas entfernt. 

30. 3. im Uhn 1,2% Saceh., 31. 3. 2,4%, 1. 4. 7%, Azeton und Azetessigs~ure positiv. Am 
1.4. wird das Tier getStet (3 •  nach der Operation). hn Gesamtblut 3,5 mg G l y k o g e n  
in 100 ccm. In der Blutfliissigkeit 0, im Riickstand 7 mg Glykogen. 

Blutzucker im Gesamtblut 0:28~ in der Blutfiiissigkeit 0,30%. 
Nieren mikroskopiseh: Epithelien der Hauptstiicke deutlich geschwolien; reichlich Fett in 

den l')bergangsabschnitten, das stellenweise Doppelbrechung zeigt nnd positive Reaktion nach 
,~mi th - I ) i e t r i ch  gibt. Glykogell lit6t sich- allerdings nur in geringen Mengen - -  in den Glome- 
rulusepithelien sowie in den ~bergangsabsebnitten und Schleifen nachweisen. 

6. Einem Dobermann werden 100 ccm ]31ut entnommen. ]m Gesamtblut 9 mg G l y k o g e n ,  
in (let Blutfitissigkeit Spur, im ]~ficksta~ld ]8 mg Glykoge~,. 

B t u t z u c k e r  ira Gesamtblut 0,11, in der Blu~fiiissigkeit 0,t3%. 
Nachdem sich das Tier yon dem Eingriff erholt hat, wird ihm am 7. 4. 16 das Pankreas e.x- 

stirpiert. Das Tier stirbt in der Nacht yore 8. zum 9. 4. und ist leider am n~tchsten Morgen schon 
so faul, da6 eine verwertbare Untersuchung des Blutes und (let' Organe nicht mehr mSglich ist. 

7. Einem. schwarzen ])obermann wird am ]5. 4. das Pankreas exstirpiert. 
Am 16. 4. im Urin vormittags 2,2% Sacch. Azeton und Azetessigs~ure negativ. 
Da das Tier gegen Abeud sehr sehleehtes Befinden zeigt, wird es abends (30 h naeh der Opera- 

tion) getStet. Im Urin abends 4% Zucker, Azeton, Azetessigs~ture negativ. 
Im Gesamtblut 1] mg G l y k o g e n ,  in der Blutfiiissigkeit 8 mg, im Riickstand 14 rag. 
B l u t z u c k e r  im Gesamtblut 0,61%, in der Blutfiiissigkeit 0,68%. 
Niere mikroskopisch auffallend tettarm, nur vereinzelte Kan~ilchen (~bergangsabschnitte) 

zeigen F e t t ,  das positive Reaktion n~Lch S m i t h - D i e t r i c h ,  aber keine Doppelbrechung zeigt. 
]n dem nach S m i t h - D i e t r i c h  gef~rbte~t Pr~parat ist mehr Fett siehtbar a,ls im Sudanpr~parat. 
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Epithelien etwas geschwollen. 
Glykogen  nar in Sparen im Glomerulusepithel, in Ubergangsabschnitt~n und Schleiien 

nachzuweisen. 

8. Ein Hund bekommt am 19. 4. 16 1 mg Adrenalin subkutan, am 20. 4., 21. 4. und 22. 4. 
desgleichen. Im Urin am 20. 4. Zucker, am 21. 4. 0,2%, am 22. 4. 0,8%. 

Das Tier wird am 22. 4. getStet. 
Im Gesamtblut 5 mg Glykogen,  in der Blutflfissigkeit Spur, im Riickstand 10 rag. 
B lu t zucke r  in der Blutfltissigkeit 0,6%, im Rtickstand 0,45%. 
Niere mikroskopisch: In den ~bergangsabschnitten F e t t  in geringerer Menge, als in der 

Norm. Es zeigt keine Doppelbrechung. Reaktion nach S m i t h - D i e t r i c h  positiv. 
In den Kani~lchen denVerfettungen n i ch t  entsprechend findet sich, wie in Versuch 3, abet 

in geringerer Menge wie deft, ein gelbbriiunliches, alkoholunlSsliches Pigment. 
Glykogea  nirgends nachzuweisen. 

9. Ein Hund bekommt am 19.--25. 4. 16 t~glich 1 mg Adrenalin subkutan. 
20. 4. Zuckerprobe negativ. 21. 4. 0,2% Zucker, 22. 4. negativ, 23.4. Spur, 24. 4. negativ, 

25. 4. negativ. 
Am 25. 4. wird das Tier getStet. 
Im Gesamtblut 6 rag, in der Blutfltissigkeit 0, im Rfickstand 12 mg Glykogen. 
B lu t zucke r  in der Blutfliissigkeit 0,23%, im Rfickstand 0,16%. 
Niere mikr. In den ~bergangsabschnitten reichlich F e t t ,  etwa in den gleichen Mengen 

wie in der Norm. Das Fett ist nicht doppelbrechend und gibt positive Reaktion nach Smi th-  
Die t r i ch .  Glykogen  nirgends nachzuwelsen. 

Zu den 1)rotokollen mSehte ich noch bemerken, dal3 die Angabe, es sei kein 
Glykoge n in den 5~ierengefai~en und Kapillaren anzutreffen gewesen, sich nur darauf 
bezieht, da~ keia Glykogen frei  in den Blutgefa~en sich befand. In den Leuko- 
zyten war es allenthalben zu finden. 

Beztiglich des Fettes m~iehte ich noehmals hervorheben, da6 die beim Menschen 
so regelmal~ige basale Verfettung der Hauptstiieke (Abschnitt 1 und 2) bei den 
Hunden regelmii~ig vermi~t wurde. 

Auf Grund der vorliegenden Versuche glaube ich mit Bestimmtheit die Meinung 
aussprechen zu kiinnen, dal~ das Glykogen  n ieh t  als solehes ausgeschie-  
den,  sondera  ers t  beim D u r c h t r i t t  des Zuekers  durch  die Nieren-  
zelle hier  in der 5Tiereazelle aus Zueker  geb i lde t  wird.  Es pafit 
sehr gut in den Rahmen dieser Vorstellung, dal~ der Glykogengehatt der ~iere 
beim experimentellen Diabetes sehr yon der Lange dieses Zustandes abhangt. 
Wtirde das Glykogen als solches aus dem Blute ausgesehieden, so miil~te man doch 
gelegentlieh schon im Beginn des Diabetes starke Glykogenausscheidung antreffen, 
ebenso wie man ja zu Beginn des Diabetes auch gleich enorme Zuckerausseheidung 
bekommen kann. Von einer solehen Glykogenausscheidung zu Begihn des experi- 
mentellen Diabetes ist aber wenig zu merken. In F~llen, in denen der Diabetes 
nur einige Tage bestand, ist der Glykogengehalt der Niere ein geringer und steigt 
erst mit der Dauer des Diabetes. 

Sehr lehrreich ist hier der Vergleich der oben beschriebenen Versuche 3, 5 
und 7 mit den in einer Irtiheren Arbeit (Virch. Arch. Bd. 215) mitgeteilten Fallen 
(Versuch 1--6 und 12). Wahrend dort bei der frtiheren Untersuchung entsprechend 
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der li~ngeren Dauer des Diabetes (bis zu 52 Tagen) der Glykogengehalt der Niere, 
wie ich jetzt noch feststellen mSchte, eia reichlicher war, und zwar um so reich- 

.licher, je l~nger der Diabetes bestanden hatte, war in den oben mitgeteilten Ver- 
suchen (3, 5 und 7) der GlykogengehMt der Niere ein sp~lieher, entspreehend 
der kurzen Dauer des Diabetes (30 h bis 3 Tage), oder er fehlte sogar, wie in u 
8 und 9 entspreehend der Tatsaehe, dal~ die Zuekerausseheidung bier eine ~ul~erst 
geringffigige war. 

Entseheidend ist ~fiir die Frage aber nattirlieh die vergleiehende Betraehtung des 
Blutes. 

Wtirde das Glykogen als solehes einfaeh ausgesehieden, so miil~te es im Blute 
des Diabetikers vermehrt sein. Das ist abet durehaus nieht der Fall. 

Wit sehen beim diabetiseh gemaehten Hun@ durehaus keine ErhShung der 
Glykogenwerte auftreten, wahrend der Blutzuekerspiegel regelmaNg in die HShe 
geht. 

Die Glykogenwerte des normalen Hundes in den oben mitgeteilten Versuehen 
sehwanken zwisehen Spur und 10 mg in 100 eem, die des diabetisehen Tieres 
zwisehen Spur und 12 rag, wir haben also ungefahr die gleiehen Zahlen und sehen 
andrerseits (Versueh 5), dal3 beim Diabetes der Glykogengehalt gegen die Norm 
sogar sinken kann. 

Wie ist dieses Sinken des 61ykogenwertes bei steigendem Blutzuekerspiegel 
zu erkla.ren. Wenn ieh die Gefgge der diabetisehen Niere untersuehte, so land ieh 
in den Gefggen, Me oben sehon erwahnt, kein freies Glykogen, wohl abet be- 
merkte ieh, wie frtiher sehon Ehr l i eh ,  Salomon,  Gabr i t s ehewsky ,  Czerny,  
Glykogen im Protoplasma der weigen BlutkSrperehen. 

Ieh bat nun Herrn Dr. Feigl ,  in einigen Fallen das Blut zu zentrifugieren 
und das Glykogen getrennt in der abzentrifugierten Fliissigkeit und im Rtiekstande, 
der die BlutkSrperehen enthielt, zu  bestimmen. Dabei zeigte sieh - -  siehe die 
vorstehenden Protokolle --,  dal3 die abzentrifugierte Fliissigkeit in der Regel 
glykogenfrei, dag das Glykogen in der Hauptsaehe an die weigen Blutzellen ge- 
bunden ist. Ygir verstehen jetzt, weshalb der Glykogengehalt trotz ErhShung des 
Blutzuekerspiegels sinken kann. Es hangt dies in erster Linie yon dem - -  zu- 
fglligen - -  Gehalt des entnommenen Blutes an weigen BlutkSrperehen ab. 

Nur in einem Falle (Versueh 7) konnten wit Glykogen aueh in geringer Nenge 
in der abzentrifugierten Fliissigkeit naehweisen. 

Das Tier war bier sehon 30 h naeh der Pankreasexstirpation getStet worden 
und hatte den enorm hohen Blutzuekerwert yon 0,68%. Ieh erklgre mir das Vor- 
kommen des Glykogens im Serum hier in folgender Weise. Die Erht~hung des 
Blutzuekerspiegels beim Pankreas- und Adrenalindiabetes ist ja in erster Linie - -  
ieh erinnere bier namentlieh an die sehSnen Untersuehungen Lessers  - -  darauf 
zurtiekzuf~hren, dag das Glykogen aus der Leber ausgesehwemmt und im Blute 
in Zueker umgewandelt wird. Far gewShnlieh ist die Umwandlung des ins Blut 
gelangenden Glykogens in Zueker eine restlose, in dem erwahnten Fall aber war 
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die Ausschwemmung des Glykogens aus der Leber offenbar eine so stiirmische, datt 
die (~berftihrung in Zucker nicht rasch genug vor sich gehen konnte und ein Teil 
des Glykogens noch im Serum fal~bar blieb. 

Bemerkenswert ist tibrigens auch hier der grolte Gegensatz zwischen dem 
geringen Glykogenwert und der starken ErhShung des Blutzuckerspiegels. Be- 
merkenswert ist ferner die Feststellung, dal~ der histologisch nachweisbare Gykogen- 
gehalt der Niere hier entschieden geringer war als in Versuch 5, obwohl dort die 
abzentrifugierte Fttissigkeit tiberhaupt kein Glykogen enthielt. 

Vergleichen wir die gewonnenen Ergebnisse mit dem, was wir sonst vom Vor- 
kommen des Glykogens im Organismus wissen, so ergibt sich m. E. eine sehr ein- 
Iache Deutung der mit dem Glykogenstoffwechsel in Zusammenhang stehenden 
Verh~ltnisse. 

Wir finden das Glykogen schon normalerweise weitverbreitet im Organismus 
in der Zelle, in der Leber, im Muskel usw., und es zweifelt ja wohl niemand, dai~ 
bier in der Leber, im Muskel z. B. das Glykogen aus dem zustr6menden Zucker 
gebildet wird. 

EIlthi~lt eine Zelle kein Glykogen, so liegt dies m. E. nur daran, dab ihr nur 
soviel Zucker zugefiihrt wird, als sie zur Betatigung ihres normalen Stoffweehsels 
bedarf. Es scheint dieser Bedarf bei den verschiedenen Zellen verschieden zu sein. 

Sobald dieses Angebot durch irgendwelche Umstande entsprechend reich- 
licher wird, tritt auch in der normalerweise glykogenfreien Zelle Glykogen auf, 
und es erldi~rt sich auf diese Weise ungezwungen das Auftreten von Glykogen 
im Gefolge yon Vorgangen, bei denen eine s des Stoffwechsels in dem 
eben erwiihnten Sinne wahrscheinlich ist. So sehen wir z. B. eine Zunahme des 
Glykogens an der menstruierenden Uterusschleimhaut. Wegel in  meint dazu, 
dal~ in den stark funktionierenden Driisen der pri~menstruellen Periode eine Speiche- 
rung yon Kohlehydraten stattfindet, die bei der Befruchtung als Nahrung ftir das 
Ei dienen k6nnten. Diese Ansieht steht mit meiner Auffassang sehr gut im Ein- 
klang, ebenso wie die Lehre Lubarschs ,  dai3 das Auftreten yon Glykogen der 
Ausdruck eines ver~nderten, gesteigerten Stoffwechsels der Zellen sei. Wir kSnnen 
diese Vorstellung L u b a r s c h s  wohl nliher dahin pri~zisieren, dab wir sagen, das 
Auftreten des Glykogens ist der Ausdruck einer gesteigerten Zuckerverarbeitung 
der Zelle. 

In der diabetischen Niere wiederum haben wir mit meiner Auffassung eine 
Erkl~rung fiir das vornehmliche Auftreten des Glykogens an gewissen Stellen 
(Glomerulusepithelien, [3bergangsabsehnitte). Wir besitzen an der Glykogen- 
reaktion geradezu ein Mittel, um die Orte der Zuckerausseheidung in der Niere 
kennen zu lernen. 

Ich teile die Ansieht B i~hr s, dal~ der Zueker in erster Linie in den i3bergangs- 
abschnitten ausgeschieden wird. Es erkl~rt sieh deshalb, dab dort die Hauptmasse 
des Glykogens sieh findet. 

Dagegen kann ich Bahr  nicht beistimmen, wenn er das Vorkommen des 
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Glykogens in den Glomerulusepithelien a u s s c hli e B li c h als Speicherung deutet, 
denn dal~ bier auch eine Sekretion stattfindet, beweist ja eindeutig das Vorkommen 
der yon Loeschke  und mir in den Glomeruluskapseln und im Lumen der Haupt- 
stficke nachgewiesenen GlykogenkSrnchen. 

Es handelt sich hier prinzipiell m. E. genau um die gleiehe Sache wie an den 
[Jbergangsabsehnitten, nur bestehen quantitativ zwischen hier und dort erhebliche 
Unterschiede. Wi~hrend an den Ubergangsabschnitten die Ausscheidung des 
Zuckers und damit auch des Glykogens regelmiii]ig vor sich geht, h~ngt dies an 
den Glomerulusepithelien yon besonderen, einstweilen nicht genau zu definierenden 
umstiinden ab - -  v ie l l e ieh t  ist, beim Menschen wenigstens, die Menge des aus- 
zuscheidenden Stoffs das MaBgebende ffir die Beteiligung der Glomeruli. 
Wir finden deshalb - -  darin stimme ich Biihr bei - -  das Glykogen nieht regel- 
mi~l~ig in den Glomerulusepithelien, auch ieh habe es dort bei weiteren darauf ge- 
riehteten Untersuehungen mitunter vermi]t, ich land es allerdings regelmaBiger 
wie B/ihr, unter 13 neuerdings untersuchten, vom )Senschen stammenden F~llen 
vermil3te ich es in den Glomerulusepithelien nur 2mal, und bei 5 Hun@n, denen 
das Pankreas exstirpiert war (Versuch 1, 2, 3, 5, 7) land ich es regelm~Big an 
dieser Stelle. 

Mitunter waren die hier in Betracht kommenden Mengen allerdings ungemein 
geringftigig, viele Knauel erwiesen sieh als vSllig frei. 

DaB es sich beim Vorkommen des Glykogens in der Nierenzelle in erster Linie 
um eine Spe icherung  handelt, geht aus meiner Auffassung des Glykogeustoff- 
weehsels klar hervor. Allerdings vollzieht sich diese Speicherung in anderer Weise, 
als es B~hr annimmt. Ich bin der Meinung, daB das Glykogen --ganz al]gemein - -  
aus dem im {/berschuB in die Zelle eingeftihrten Zucker lokal entsteht, indem die 
Zelle gewissermaBen automatisch den fiberschfissigen Zucker in seine Depotform, 
das Glykogen, fiberftihrt. DaB es aber in der Nierenzelle nicht bei dieser Speicherung 
bleibt, kSnnen wir direkt beobachten, wir sehen ja den Glomerulus sowohl wie in 
den Ubergangsabschnitten das Glykogen aus der Zelle in die Harnwege tibertreten, 
woes entweder zu Dextrose umgewandelt oder in den Schleifeu wieder resorbiert 
wird. 

Versuche, auf an@re Weise in die Frage einzudringen, wie sich die 5iiere bei 
der Zuckerausscheidung verhhlt, indem wir in Analogie der yon Leschke ,  
Seelig u.a. angegebenen Methoden versuchten, mit der Osazon- und Phenyl- 
hydrazinprobe (Dr. Feigl) den Zueker am Ort seiner Ausseheidung zu fixieren, 
sind bisher alle fehlgesehlagen. 

Wenn ich meine Meinung fiber den Glykogenstoffwechsel, wie ich sie mir auf 
Grund vorliegender Untersuchungen gebildet habe, noeh einmal kurz zusammen- 
fasse, so kann ich sagen: 

Die K o h l e h y d r a t e  l inden  sich im Organismus  in 2 Formen ,  
e rs tens  als Zucker ,  zwei tens  als Glykogen.  Wird  K o h l e h y d r a t  in 
den KSrpe r s~f t en  t r a n s p o r t i e r t ,  so gesch ieh t  dies in Form yon 
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Zucker .  Das Glykogen,  das die D e p o t f o r m  des K o h l e h y d r a t s  dar-  
s te l l t ,  ist an die Zelle gebunden .  Der im S a f t s t r o m  kre i sende  
Zucker  wird in der Zelle in Glykogen f ibergeff ihr t ,  sobald er so 
re ieh l ieh  angebo ten  wird,  dal~ die angebo tene  Menge den Eigen-  
beda r f  der Zelle e n t s p r e c h e n d  f iberschre i te t .  Verlal~t das Glykogen 
die Zel le ,  so wird  es im S a f t s t r o m  a lsbald  wieder  in Zucker  um- 
gewande l t .  

Aueh diesen Abschnitt kann ich nieht verlassen, ohne eines Pigmentbefundes 
Erw~hnung zu tun. 

In den glykogenhaltigen Zellen findet man sehr h~ufig kleine Pigmentschollen. 
W~hrend das oben erw~hnte, in den fetthaltigen Zellen naehweisbare k6rnige 

Pigment im ungef~rbten Pr~parat schw~rzlieh, im H~matoxylin-Eosinpr~parat 
braunlieh erscheint, ist dieses schollige Pigment im ungefarbten Prhparat gelblich 
und beh~lt diese Eigenfarbe aueh bei der Hamatoxylin-Eosinf~rbung. In den 
Sehnitten, in denen das Glykogen ausgezogen ist, tritt das Pigment besonders 
deutlieh hervor, es schwimmt hier frei in den durch die LSsung des Glykogens sozu- 
sagen leergewordenen Zellen. Bei Eisenf~rbung gibt das Pigment negative Re- 
aktion. 

Im Gegensatze zu dem k6rnigen Pigment in den fetthaltigen Zellen handelt es 
sich hier bestimmt um praexistierende Gebilde, bei deren Auftreten artifizielle 
Einfifisse auszusehliel]en sind. Denn ich land dieses Pigment in allen F~len von 
l~nger bestehendem Diabetes, gleichgfiltig, in welcher Weise das Praparat fixiert 
oder gef~rbt war. Auch in den auf Glykogen gef~rbten Pr~paraten ist es neben 
dem Glykogen deutlich erkennbar. Welche Bedeutung diesem Pigment zukommt, 
ob wir bier einen Ausdruck degenerativer Vorg~nge in der Zelle vor uns haben, 
ob es ein Produkt der in der Zelle sich abspielenden Stoffwechselvorgange ist, 
vermag ich nieht zu sagen, ich besehranke mich darauf, die Tatsache zu registrieren 
und auf die erw~Lhnten MSglichkeiten hinzuweisen. 

Noch weniger vermag ich fiber das in Versuch 3 und 8 (s. o.) gefundene Pig- 
ment etwas auszusagen. Auch bier beschr~nke ich mieh einfaeh auf die Mitteilung 
der Tatsaehe. 

Wie soll man nun den Zus t and  beze ichnen ,  den die Niere 
beim Diabe tes  d a r b i e t e t ?  

Die Niere zeigt hier funktionell (Ausscheidung yon Zucker, Azeton usw.) und 
morphologisch (Speicherung yon Fett und Glykogen, Vergr61terung der Epi- 
thelien) ein yon der Norm abweichendes Verhalten, das zu leichter Funktions- 
stSrung (VerzSgerung der Kochsalzausscheidung), gelegentlich aueh zu etwas 
starkerer StSrung: anatomiseh hyalin-tropfiger Degeneration an vereinzelten 
Kan~lehen, kliniseh: Albuminurie, fiihrt. 

Es handelt sich bei diesen Ver~nderungen zunachst einfach um eine An- 
p as sun g der Niere an die veranderten Stoffwechselbedingungen des Organismus. 
Die Nierenzelle wird gen6tigt, etwas zu tun, was sic normalerweise in der Regel 
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nicht tut, sie scheidet Stoffe aus, die zu einer t)berlastung, zu einer Ubermiidung 
der Zelle und damit zu einer FunktionsstSrung fiihren kSnnen. 

Es liegt auf der Hand, dal~ diese Vorgi~nge mit dem Entztindungsbegriff in 
keiner Weise etwas zu tun haben, Es liegt wohl zuni~chst eine Vermehrung der 
Lebens~ul~erung der Zelle vor, aber nicht im Sinne des Abwehrbegriffs gegen eine 
Schadlichkeit, wie bei der Entztindung. 

Doch macht es auch gewisse Schwierigkeiten, die Ver~nderungen ohne weiteres 
den Degenerationen zuzuzi@en, wie dies gewShnlich geschieht (s. die Lehrbiicher 
yon K a u f m a n n  und Asehoff).  Auch ich habe friiher, noch in meiner Mono- 
graphie, das degenerative Moment hSher angesch]agen, als ich es heute nach ein- 
gehender Besch~ftigung mit dem Gegenstande rue, wo ich sehe, dai~ es sich in der 
Hauptsache um einen A n p a s s u n g s v o r g a n g  handelt, der die 5Tierenzelle ]ange 
Jahre in ihrer Leistungsfahigkeit unbertihrt lassen kann. 

Die Versuchung, fiir derartige Anpassungsvorg~nge eine neue Bezeichnung 
vorzuschlagen, liegt nahe. Ich mSchte es aber doch nicht tun in der Erw~gung, 
da6 die ~ n d e r u n g e n  in der Zellt~tigkeit eben doch zu einer S tSrung  fiihren 
k 5 n n e n und damit doch eine Beziehung zu den degenerativen Vorg~ngen, den 
Nephrosen  (Fahr  und Vo lha rd )  gegeben ist. Wenn man die vorliegende Ver- 
i~nderung, wie ich es schon in unserer Monographie vorgesehiagen babe, zu den 
b e s t i m m t  c h a r a k t e r i s i e r t e n  57ephrosen rechnet, so bringt man damit 
immerhin zum Ausdruck, dal~ bier bestimmte Verhhltnisse vorliegen, die den Vor- 
gang von den gewShnlichen in f e k t i 5 s - t o xi s c h e n Degenerationen unterscheiden. 

Anmerkung .  Ktirzlich hat Jo res  vorgeschlagen, statt Nephrose Ne- 
phrese  zn sagen. Es ist natiirlieh an sieh ganz gleiehgiiltig, ob man die Ver~nde- 
rungen, die Volhard  und ieh unter dem Namen Nephrose zusammengefa6t haben, 
so, oder als INephrese bezeichnet. Es kam uns nut darauf an, fiir die betreffenden 
Zusthnde einen kurzen Namen zu wahlen, der durch seine Kiirze Aussicht hi~tte, 
sich einzubiirgern. Wenn dies dem STamen • ]eichter fa]len sollte wie dem 
Namen Nephrose, 8o habe ich nichts dagegen einzuwenden. 

Vielleicht entschlie~t man sich einmal, wie dies von andern Gesichtspunkten 
aus sehon vorgeschlagen wurde, unsere pathologische Nomenklatur dutch ein 
Konzilium etwas pragnanter nnd einheitlicher zu gestalten, dann kSnnte ja anch 
bei der Gelegenheit die ,,Nephrose" ihre Erledigung finden. 
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I I I .  Z u r  F r a g e  des  s o g . . r e n a l e n  D i a b e t e s " .  

Als v .  M e r i n g  en tdeck te ,  da~ m a n  m i t  Ph lo r idz in  Glykosur ie  erzeugen k a n n ,  

k o n n t e  er gleichzeit ig zeigen, dal~ es sich bei  dieser Glykosur ie  u m  etwas pr inzipie l l  

anderes  h a n d e l t  wie  be i  der Glykosur ie  des g e n u i n e n  Diabe tes ,  d e a n  im  Gegensatze  

zu diesem ist  bei  der  Ph lo r idz in -Glykosur ie  der Blutzuc:kerspiegel n i ch t  erhSht.  

K l e m p e r e r  m a e h t e  d a n n  im  Jah re  1896 darauf  au fmerksam,  dal~ auch  b e i m  

Menschen  eine Glykosur ie  ohne E r h S h u n g  des Blu tzuckers  v o r k o m m t .  E r  v e r t r a t  

die Meinung ,  es wtirde b ier  du tch  ak t ive  Ti i t igkei t  der  5Tierenzelle Zucker  aus dem  

no rma len ,  n i ch t  hyperglyki~misehen B lu t  herausgezogen  infolge einer  spezifischen 

Re izung  der  ~Nierenzellen, E r  n e n n t  diesen Z u s t a n d  r e n a l e n  D i a b e t e s .  
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Die Frage des renalen Diabetes hat dann in der Folgezeit zahlreiche Unter- 
sucher beschiiftigt. Dabei bildete sich allmahlich die l~Ieinung heraus, dal3 viele 
experimentelle Glykosurien dutch Fhloridzin, Uran usw. mit Sicherheit im Sinne 
Klempere r s  als renale Diabetesf~lle aufzufassen seien, w~hrend das Vorkommen 
eines renalen Diabetes beim Menschen zunachst gro~er Skepsis begegnete (siehe 
N a u n y n  und v. Igoorden). 

Fhlle, die auf Grund einer auffallenden Toleranz gegen Kohlehydratzufuhr 
und einer Unabhangigkeit der Zuckerausscheidung yon der Nahrungsaufnahme 
zum renalen Diabetes gerechnet wurden (Siebke), fanden keine allgemeine Anel- 
kennung. Naunyn  nnd v. Noorden  betonten, dal3 auch beim echten Diabetes 
sowohl Toleranz gegen Kohlehydrate sowie weitgehende Unabh~ngigkeit der aus- 
geschiedenen Zuckermenge yon der t(oblehydratzufuhr beobachtet werde. Ferner 
wiesen Ltit je , L ich twi tz ,  Tachau  auf die Schwankungen im Verhiiltnis 
zwischen Zuckerausscheidung und Erhiihung des B]utzuckerspiegels bin. Tachau  
zeigte ferner, dal3 man zur Vermeidung yon Fehlerquellen den Blutzuckergehalt 
im niichternen Zustande festste]len mtisse, und deshalb lassen es, da die Verhalt- 
nisse bier so schwierig zu beurteilen sind, manche Autoren, wie Tachau ,  Wieland,  
bei der Beschreibung ihrer renalen Diabetesf~lle often, ob es sich dabei nicht doch 
um beginnenden echten Diabetes handelt. 

Immerhin wurden im Laufe der Jahre einige F~lle mitgeteilt (BSnniger,  
Lii t je ,  F rank ,  Forges),  die der Kritik standhielten und die man im Sinne 

K l e m p e r e r s  als renalen Diabetes anerkannte. 
Auch die Sehwangerschaftsglykosurie wurde auf Grund der fehlenden Hyper- 

glyk~mie als Form des renalen Diabetes aufgefa~t (Mann, Novak,  Porges  
und Strisower).  

Dal~ das auslSsende Moment Itir diese Diabetes~orm in der Niere gesucht werden 
miisse, galt als ausgemacht. Besonders beweisend dafiir wurden Beobachtungen 
yon Zuntz  und v. Minkowski angesehen. Zuntz  hatte folgenden Versuch 
mitgeteilt: Einem Hun@ wurden beide Ureteren freigelegt. Injiziert man in die 
eine ~Nierenarterie Fhloridzin, so erscheint im Urin der betreffenden lgiere schon 
nach 1--2 Minuten Zucker, im Urin der andern Niere erst etwas sp~ter. Zuntz  
sehlol~ daraus, dal~ durch das Phloridzin die Nierenzelle selbst beeinfiul~t wird, und 
(}a6 in dieser Beeinfiussung die Quelle der Glykosurie zu suchen ist. 

v. Minko wski land, dal3 bei 2qierenexstirpation das Phloridzin den Blutzucker- 
wert wenig oder gar nicht beeinfiul~t, wahrend Pankreasexstirpation unter den 
gleichen Bedingungen den Blutzucker gewaltig ansteigen li~13t. Das Fhloridzin be- 
wirkt also, wie v. Minkowski schliel~t, einen ~bertritt yon Zucker in den Ham, 
ohne den Zuckerverbrauch direkt zu stiJren. (Der Minkowskische Versuch 
~ r d e  yon Lewandowsky ,  F r a n k  und Isaac  bestatigt.) Die Stiirung ist also, 
so schliel3t er welter, eine Frage der prim~ in der 2~iere sich abspielenden Vorgange. 

Eine genauere Vorstellung yon diesen Vorg~ngen haben L 5 wi, F r a n k  und 
I saac  zu geben versucht. Nach Liiwi soll bei der Phloridzininjektion in den 

14" 
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Nierenepithelien der Blutzucker aus seiner Bindung gelSst, es soll innerhalb der 
Kaniilchenepithelien eine Abspaltung der Dextrose aus komplexen Verbindungen, 
iu denen die Dextrose im Blute kreist, bewirkt werden. Die freigemachte Dextrose 
wird dann sezerniert. 

F r ank  nimmt eine abaorme Reizbarkeit der Epithelien an, es soll dann sehon 
der normale Blutzuckergehalt gentigen, urn das Organ zur Zuekersekretion zu ver- 
anlassen. 

Frtiher batten F r a n k  und I saac  ihre Vorstellung yon tier Ursache des re- 
nalen Diabetes in folgender Weise lormuliert: Die 5Tiere vermag den Traubenzueker, 
der ihr mit dem Blute zustrSmt, nicht mehr fiir ihren eigenen Stoffwechsel zu ver- 
werten, weil sic ihn nicht mehr zum integrierenden Bestandteil ihres 1)rotoplasmas 
zu machen vermag, deswegen wird sic fiir Traubenzucker durehliissig oder sezerniert 
ihn. Und ganz, wie die Leber beim Diabetiker, und ganz mit dem gleichen Mi6- 
erfolg sucht sie dutch immer erneute Produktion den Verlust immer wieder aaszu- 
gleichen. 

Von der Vorstellung ausgehend, da~i beim Phloridzin-Diabetes und analogen 
Diabetesarten die Glykosurie renal bedingt sei, haben dann einige Autoren ver- 
sueht, anatomische Unterlagen ftir diese Vorstellung beizubringen. Lt i t je  hat, 
wie aueh Siebke,  in seinem Falte yon renalem Diabetes beim Mensehen gleich- 
zeitig eine Pyelonephritis beobachtet. Doch ist bier ein ursiichlicher Zusammen- 
hang kaum denkbar; bei einer so h~ufigen Erkrankung wie tier Pyelonephritis 
mii~te man sonst auch den renalen Diabetes h~ufiger sehen. 

T r a m b u s t i und 5T e s t i and spi~ter S e eli g fanden naeh Phloridzinverg[ftung 
mehr minder fortgeschrittene 5Tekrose der Tub. cont. T r a m b u s t i  und ~ e s t i  
meinen, dai] diese Lasion der yon E b st e in besehriebenen herd[Srmigen I%krose 
beim Diabetes entspricht, auch nach K6 ssa. setzt das 1)hloridzin sehwere Gewebs- 
veri~nderungen in den 5Tieren, und bei Chromvergiftung scheint K6 ssa ebenfalls 
geneigt, Glykosurie und gleiehzeitige b~ierenschi~digung in urshchlichen Zusammen- 
hang zu bringen (s. auch Luzza t to ) .  

Meine eigenen Untersuchungen machen as mir nun im hSehsten Grade un- 
wahrseheinlich, dal~ bei diesen experimentellen Glykosurien die Ursaehe der Gly- 
kosurie in einer 5Tierenschadigung zu suehen sei. Ftir das 1)hloridzin mSchte 
ich diese Erklhrung mit Bestimmtheit ablehnen. 

Ich babe ~ Kaninehen. 1 Hund und 1 Katze mit Phloridzin behandelt ! 2 Kanin- 
chen bekamen je 8 Tage, 2 je 15 Tage lang taglieh 2 ccm einer 2proz. Phloridzin- 
15sung, (tie Zuckermengen betrugen 0,2--0,5%. 

Die Katze bekam 6, der Hund 10 Tage lang tiiglieh 3 ecru derselben L6sung. 
Der Zuekergehalt des Urins stieg bier his ;I,5% . 

Bei allen 6 Tieren nun habe ich nicht die Spur einer Degeneration an den Epi- 
thelien irgendeines Harnkanalchenabschnitts nachweisen kSnnen. Bei einem Kanin- 
chert, einem alten Tiere, land ich einige Rundzelleninfiltrate, die aber auch in der 
Leber vorhanden waren und die ich mit Bestimmtheit ftir einen zufi~lligen, mit der 
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Phloridzinvergiftung nicht im Zusammenhang stehenden Befund ansprechea 
mSchte. Auch einigen gelegentlich anzutreffenden Zylindern ist wohl keine be- 
sondere Bedeutung beizumessen. 

Die Epitheliea sind aber bei samtlichen Kaninchen in ihrer Struktur unver- 
audert, aueh im A lt m a nn-Praparat; die Kerne allenthalben gut erhalten, G]ome- 
ruli unverandert. 

Hund und Katze zeigen hinsichtlich ihrer Epithelien die gleichen Verhaltnisse 
wie die Kaninehen, hier ist mir nur etwas anderes aufgefallen. 

Der Fettgehalt, der in der Niere des normalen Tieres bei Hund und Katze ein 
sehr betrachtlicher ist, hat erheblich abgenommen, bcim tIunde ist das Fett ganz 
verschwunden. Bei der Katze ist das Fett gegen die Norm entschieden weniger 
geworden, besonders deutlich tritt dies am ersten Abschnitt der Hauptstficke 
hervor; bei der phloridzinvergifteten Katze ist dieser Abschnitt stellenweise ganz 
fettfrei, wahrend er beim normalen Tiere, namentlich im satten Zustande, mit 
Fettropfen vollgestopft ist. In den welter abwarts liegenden Kanalchenstrecken 
nehmen dann auch beim Phloridzintiere die Fettropfen zu. 

Das Glykogen fehlt in der Niere in allen untersuchten Fallen durchaus, was 
ich im Gegensatze zu Gierke und in Ubereinstimmung mit Best  betonen mSchte. 
Leber enthalt reichlich Glykogen. Ich komme auf diesen Punkt sp~ter noch einmal 
zu sprechen. 

Aus meinen Be~unden geht also unter allen Umstanden hervor, dal~ Phloridzin- 
glykosurie auch ohne degenerative Veranderungen an der Niere vorkommen 
kann.  Sic ist also nicht an diese Degenerationen gebunden, und ich bin iiber- 
haupt der Meinung, da] eine Nie renschad igung  niemals zur Glykosurie fiihrt, 
soadern da] im Gegenteil eine - -  wenigstens relative - -  Intaktheit des Nieren- 
epithels die notwendige Vorbedingung fiir die MSglichkeit einer Zuckerausscheidung 
bildet. 

F[ir diese Behauptung kann ich eine Reihe yon Beobachtungen beibringen. 
Einmal ist in diesem Sinne die seit langem bekannte Tatsache zu erwahnen, dad 
beim Diabetes die Glysurie u. U. verschwindet, wenn die Krankheit durch einen 
Morbus Brightii kompliziert wird. Die Zelle kann durch diese Erkran- 
kung unfahig zur Ausscheidung des Zuckers werden, ebenso wie sie unfahig zur 
Ausscheidung harnfahiger Substanzen wird. Genauere Untersuchungen fiber die 
Art der Zellsch~digung in den einzelnen Fallen sind bier noch notwendig. Landau  
und Temkin  haben angegeben, dal~ zwischen der ,,Undurchlassigkeit" f~ir Zucker 
und der Unfahigkeit, Stickstoff auszuscheiden, kein Zusammenhang besteht. Das 
ist aber auch nicht nStig, da die Ausscheidung des Stickstoffs und die des Zuckers 
yon verschiedenen Abschnitten des sezernierenden Parenchyms besorgt werden 
kann. 

Unter den experimentellen Glykosurien sind hier besonders bemerkenswert 
die K a n t h a r i d i n v e r s u c h e .  R ich te r  gibt an, da6 kleine Kantharidindosen 
Glykosurie erzeugen, gro6e dagegen nicht, dasselbe land Luzza t to  : einige Stunden 
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nach der Kantharidininjektion tritt Glykosurie auf, um zu verschwinden, sobald 
die Epithellasionen grSl~eren Umfang angenommen haben. F r a n k  konnte mit 
Kantharidininjektionen keine Glykosurie erzielen, vermutlich, weft das Kantharidin 
in Dosen verwendet wurde, die gleich eine erhebliche Schi~digung setzten, aulter- 
dem ist bier auf die Beobachtung yon Ell inger  hinzuweisen, dal~ die Katharidin- 
wirkung eine verschiedene ist, je nach der sauren oder alkalischen Reaktion des 
Urins. Die Unterschiede der einzelnen Experimentatoren - -  geringere oder grSl~ere 
Epithellasion - -  kSnnen hierdurch vielleicht erklart werden. Nun schiidigt das 
Kantharidin naeh den Untersuchungen yon Suzuki  den {Jbergangsabschnitt des 
Hauptstiicks, und nach den Untersuchungen B~hrs, denen ich reich bier durch- 
aus ansehliel~e, findet hier in den {Jbergangsabschnitten die Hauptsekretion des 
Zuckers statt. Bi~hr hat dann auch auf diesen Zusammenhang hingewiesen. 
Es kann, wie er meint, keinem Zweifel unterliegen, dal~ die Schiidigung des Epi- 
thels die Ursaehe der ,,Zuckerdiehtigkeit" ist. Ebenso ist nach den Untersuchun- 
gen yon S u zuki und B ~thr zu verstehen, dal~ im Gegensatze zu der Kantharidin- 
wirkung bei einer durch Chrom und Uran bewirkten ~ierensehiidigung Glykosurie 
weiter bestehen kann. Es werden durch die letzterw~thnten Gifte hSher gelegene 
Teile des Tubulusepithels gesch~tdigt, w~hrend die Abschnitte, die den Zucker 
hauptsaehlich sezelnieren, intakt bleiben. 

In dem Sinne, dal~ eine Sch~tdigung des Nierenepithels die Glykosurie hemmt, 
lassen sieh dann weiterhin zum Teil wenigstens die Beobachtungen verwerten, 
dal~ bei Diabetes und bei experimentellen Glykosurien fieberhafte Erkrankungen 
und Infektionen, temporgre Unterbindung der Nierenarterien eine Verminderung 
bzw. ein Versehwinden der Glykosurie herbeifiihren (Richter ,  E l l i n g e r  und 
Seelig, Aronsohn,  Hal~sz). 

Dal~ durch eine Schadigung der 5~iere Glykosurie hervorgerufen ~_rd, kann 
also wohl alsgelehnt werden, wenn man sieht, dal~ Schi~digung der sezernierenden 
Elemente eine bestehende Glykosurie zum Verschwinden bringt. Dagegen ist 
durch diese Beobachtungen die Annahme noch nicht widerlegt, dafl nicht manehe 
Stoffe, wie das Phloridzin zum Beispiel, eine Reizung, eine Umstimmung der Zellen 
hervorrufen k6nnten (Klemperer ,  F r ank ,  Li~wi u. a . ) .  Hier befinden wir uns 
natiirlieh auf dem Boden der reinen Hypothese, und ieh babe mir die Frage vor- 
gelegt, ob man hier nicht eine einfachere Erklhrung finden, ob es nicht die Tat- 
s achen ungezwungener erklgren k6nne, wenn man annehme, dal~ die Glykosurien, 
die man - -  experimentell und spontan entstanden - -  unter dem Namen des ,,re- 
nalen Diabetes" zusammenfal~t, nicht renal, sondern e x t r a r e n a l  in dem Sinne 
bedingt sind, dal~ die bier ursi~chlich in Betraeht kommenden Vorgi~nge sich nieht 
in der N ie renze l l e ,  sondern aul~erhalb derselben abspielen. Grube hat schon 
die Meinung ausgesprochen, der Beweis sei nieht erbracht, dal~ es sich beim soge- 
nannten renalen Diabetes um eine ~mderung im Ausscheidungsmechanismus durch 
die Nieren und nicht aueh um StSrungen im Kohlehydratstoffwechsel handle. 

Man k(innte ja nun, da man weil], dal~ Aminosguren in Zucker umgewandelt 
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werden kSnnen (Abderhalden) ,  und naehdem J a n n e y  nachgewiesen hat, dab 
unter dem EinfluB des Phloridzin Glukose aus EiweiB erzeugt wird, annehmen, daB 
hier die Quelle der Glykosurie - -  wenigstens bei der Phloridzinvergiftung und dann 
in analoger Weise -vielleicht aueh bei den andern experimentellen Glykosurien - -  
zu suehen sei, doeh ist m. E. diese Erkl~ung nicht zu halten, denn wenn man an- 
nimmt, dab eine Neub i ldung  yon Zueker unter dem Einflu6 yon Phloridzin 
stattfindet, dann miiBte nattirlich der Blutzucker nach Nierenexstirpation unter 
allen Umstanden steigen, was j a aber naeh den Untersuchungen N ink o w ski s nicht 
der Fall ist. 

Eine andere ErklarungsmSgliehkeit ware fo]gende: Wie Nishi angibt, ist im 
normalen Blur der Zueker kolloidal gebunden, bei der Hyperglykamie der iiber- 
schtissige nicht. Infolgedessen wird er ausgeschieden. Man kSnnte sieh nun vor- 
stellen, dal~ unter dem Einflug gewisser Stoffe, wie des Phloridzins zum Beispiel, 
der Zucker aus seiner kolloidalen Verbindung gelSst wiirde. Diese Vorstellung lieBe 
sieh sowohl mit den Versuchen yon Minkowski  wie auch mit denen yon Zuntz  
in Einklang bringen, denn wenn es sich n ich t  um eine Vermehrung ,  sondern 
nur um eine ~ n d e r u n g  des im Blute befindliehen Zuekers handelte, brauchte 
nach Nierenexstirpation noeh keine Vermehrung des Blutzuckers einzutreten, 
aueh kSnnte man sieh bei den Versuchen yon Zuntz  ganz gut vorstellen, daB bier 
die Glykosurie auf der behandelten Seite deshalb frtiher auftritt, weil das Phloridzin 
beim Einlaufen in die Nierenarterie zunaehst den Zucker in der Blutbahn der bc- 
treffenden Niere beeinfluBt und etwas spater erst, nachdem es resorbiert und in 
die Gesamtblutbahn tibergeftihrt ist, auch an der andern Niere sieh geltend maeht. 

Einen ahnliehen Gedankengang finden wir bei L 5 wi, der in Ubereinstimmung 
mit P a v y ,  Brodic  und Sian meint, dab der im Blut nachweisbare Zucker im 
Blute locker gebunden sei und dureh das Phloridzin aus seiner Bindung gelSst 
werde, auch F rank ,  der, wie oben schon erwahnt, im iibrigen fiir die renale Natur 
des Phloridzin-Diabetes eintritt, hat den Gedanken erwogen, dab unter gewissen 
Bedingungen die sehiitzende Bindung, die den Zucker in eine kolloidale, fiir die 
Niere unangreifbare Modifikation bringt, nieht zustande kommt oder gesprengt 
wird, was dann eine Ausseheidung des frei gelSsten Zuekers zur Folge hatte.  

Nun geben allerdings Miehaelis  und Rona  (zit. bei F r a n k  und I saac  
a. a. O.) an, dab der Traubenzueker frei gel6st im Blute kreist, und wenn dies zu- 
trifft, ist nattirlieh die oben erwahnte Vorstellung unhaltbar. 

Schlielglieh bleibt aber noeh eine ErklarungsmSgliehkeit, die mit allen be- 
kannten Tatsachen gut vereinbar w~e und die ieh, da sie des direkten Beweises 
erst noch bedarL einer eventuellen Prtifung empfehlen mSchte. 

Murschhause r  zeigte, dab bei der Ausnutzung der versehiedenen Zucker- 
arten zur Glykogenbildung die einzelnen Zuckersorten erhebliche Differenzen 
zeigen, wir wissen ferner, dab aueh bei der Assimilation der versehiedenen Zueker- 
arten Versehiedenheiten bestehen. Die Niere betraehtet manehe Zuekerarten, 
wie den Milehzucker, als Sehlacke und seheidet sie aus (s. auch Sehwarz) .  Man 
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kSnnte sich nun vorstellen, da~ unter dem Eintiu~ des Phloridzins und anderer 
Stoffe der Traubenzucker des Blutes in eine Form fibergeffihrt wiirde, welche die 
Nierenzelle veranlal~t, ihn als Schlacke zu betrachten und dementsprechend aus- 
zuscheiden. Diese Vorstellung sucht also den Grund fiir die Glykosurie nieht darin, 
dal~ der Glykosurie erzeugende Stoff auf die Nierenzel le ,  sondern darin, dal3 er 
auf den B l u t z u e k e r  einwirkt. 

Die Befunde yon Zuntz  und Minkowski lie~en sich mit dieser Vorstellung 
aus den gleiehen Griinden in Einklang bringen wie die Annahme, dal] die Aus- 
scheidung des Zuckers dutch eine L6sung aus seiner kolloidalen Bindung bedingt 
sei. Ob diese Vorstellung aueh eine Erkl~rung gibt fiir die von B e s t und mir ge- 
maehte Beobaehtung, daI~ die Niere bei der Phloridzinvergiftung glykogenfrei ist, 
indem man annimmt, dal~ diese supponierte Ver~nderung im chemischen Verhalten 
des Zuckers auch seine {Jberftihrung in Glykogen erschwert, bleibt fraglich. 

Weitere Untersuchungen w~ren hier notwendig, auch im Hinblick darauf, 
inwieweit die Menge des in der Niere der Zelle zugeftihrten Zuckers und die Dauer 
des Diabetes bei der Glykogenbildung eine Rolle spielt. Mit Riicksicht auf die in 
der vorstehenden Arbeit erhobenen Befunde bei kurzdauerndem Pankreas- und 
Adrenalindiabetes halte ich es sogar ftir sehr wahrscheinlich, dal] der Unterschied 
bei Gierke einerseits, Best  und mir andrerseits auf diese Weise zu erkli~renist. 

Dal] ja - -  ganz allgemein genommen eine Beeinfiussung des Stoffwechsels 
durch die Glykosurie erzeugenden Mittel stattfindet, scheint, wenigstens ftir das 
Phloridzin, sicher. So nimmt Abde rha lden  an, daI~ die Beeinflussung bestimmter 
Nierenepithelien dureh das Phloridzin die Wirku~g dieses Glukosids auf den Kohle- 
hydratstoffwechsel nicht restlos erldaren kann. Die Beeinfiussung der Fettspeiche- 
rung, die ich. wie oben schon erwahnt, in der Niere der Katze und des Hundes bei 
der Phloridzinvergiftung beobachtet babe, kann ebenfalls in diesem Sinne aus- 
gelegt werden. 

Nattirlich ist mit diesen 1Jberlegungen noch kein direkter Beweis gegen die 
Annahme erbracht, da~ eine Umstimmung der Nierenzelle an den in Rede stehen- 
den Glykosurien die Schuld trfigt, die definitive Entscheidung der Frage, ob eine 
Beeinflussung der Nierenzelle oder eine Beeinflussung des Blutzuckers bei den 
fraglichen Glykosurien die Zuckersekretion auslSst, mull weiterer Forschung vor- 
behalten bleiben. 

Eins kiianen wir abet heute schon festhalten: Die yon manchen Autoren ver- 
breitete Annahme, dal~ eine Schadigung  der 5~ierenzelle an der Phloridzin- 
glykosurie und analogen C~tykosurien schuld sei, mul~ mit Bestimmtheit abgelehnt 
werden. Im Gegenteil. F u n k t i o n s t i i c h t i g k e i t  der 5~ierenzelle is t  die 
Vorbed ingung  ftir die M6gl ichkei t ,  Zucker  auszusche iden .  

Gerade diese Erkenntnis bestimmte reich vor allem dazu, die Ursachen der 
fraglichen Glykosurien in extrarenalen Ursachen zu suchen, denn der Gedanke hat 
doch etwas Mil]liches, dal~ ein Stoff wie das Kantharidin z. B. in schwacher LSsung 
die Zelle zur Zuckerausscheidung umstimmen, in starker dagegen daran hindern 
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soll: Viel plausibler ist doch die Vorstellung, dal~ ein solcher Stoff auf den Blut- 
zucker wirkt und ih• so verandert, dab er yon der 51iere als Schlacke angesehen 
und ausgeschieden wird. Lai~t der Stoff die 51ierenzelle dabei ungeschadigt, wie das 
Phloridzin, so ist die Zuckerausscheidung eine dauernde, schadigt er gleichzeitig 
die zuckersekretorischen Elemente der 57iere, wie das Kantharidin, so kommt es 
nicht zur Zuekerausscheidung, oder die anf/ingliehe Glykosurie verschwindet, so- 
bald die Epithelsehadigung sti~rkere Grade erlangt hat. 

Nachdem ich mir klar gemacht hatte, dal] eine Zuckerausscheidung in der 
Niere nur bei relativer Intaktheit der fiir die Zuckersekretion in Betracht kommon- 
den Zellen mfglich ist, lag es natia'lich nahe, nachzusehen, ob das, was man als 
,,Zuekerdichtigkeit" der Niere bezeichnet, nieht einfach identisch ist mit einer 
Schadigung der ~ierenzelle. 

Minkowski  hat sehon den Ausdruck ,,Dichtung des ~ierenfdters" abgelehnt. 
Er meint, wenn die Vorgange, die dabei in Frage kommen, sieh in der Niere ab- 
spiden, so handle es sich nichtum einfache Filtration, filr die eine Dichtigkeit des 
Nierenfilters mal~gebend ist, sondern um kompliziertere Vorg/~nge, die sich in der 
Nierenzelle abspielen. Ieh habe oben schon der Meinung Ausdruck gegeben, dag 
die ,,Zuek~rdiehtigkeit", die auftritt, wenn der Diabetes dureh einen Morbus Brightii 
kompliziert wird, einfaeh zuriiekzufiihren ist auf eine Sch~digung der Elemente, 
die gegebenenfalls den Zueker sezernieren, im Gegensatze zu F rank ,  der das 
Versehwinden der Glykosurie bei der Sehrumpfniere dahin erklart, dal~ hier die 
Nieren aktiv imstande seien, den Grad ihrer Durehl/~ssigkeit fiir den Blutzueker 
abzu~ndern. 

Fiir das experimentelle Studium der Frage lag es am n~chsten, den Adrenalin- 
versueh anzuwenden, bei dem ja am haufigsten yon einer ,,Diehtigkeit" fiir Zueker 
die Rede ist (Kruschegg,  Pollak).  Eine diesbeziigliche Untersuchung liegt 
schon yon Nowieki  vor, der mit Adrenalin Kaninchen zuckerdicht maehte, die 
Tiere gleich darauf tStete und die Nieren untersuchte. Er land unbedeutende Ver- 
a:nderungen, Quellung und Vaknolisierung des Epithels an den Tubuli eontorti 
und meint, dal] die Hemmung der Zuekerausseheidung mit diesen Veranderungen 
in ursaehlichem Zusammenhang sttinde. Ich setbst habe an 4 Kaninchen die 
Ursache der Zuckerdichtigkeit zu ergriinden gesueht 1). 

Eine klare Antwort auf die Frage, ob beim Adrenalintier Zuckerdichtigkeit 
gleiehbedeutend sei mit Sehadigung der zuckersezernierenden Zelle, babe ieh nieht 
bekommen, abet ich habe in meinen Untersuchungen einen Befund erhoben, der 
mir immerhin der Mitteilung weft scheint. Ich habe, da das aus London stammende 
Adrenalin zurzeit sehwer erh~tltlich ist, zun/~ehst an 2 Tieren mit Suprarenin 

~) Die beiden oben erw~hnten Hundeversuehe (8 und 9) sind fiir die hier vorliegende Fragci- 
stellung nicht verwertbar, denn bei dem ersten Versuch 8 war die Niere nicht zuekerdicht 
geworden, das Tier hatte an dem Tage, an dem es getStet wurde, noch 0,8% Zucker, beL 
dem zweiten (Versueh 9) war der Blutzuekerspiegel so wenig erhSht, dal~ die mangelhafte 
Zuckeransseheidung vielleich~ daranI zmiickzufiihren ist. 
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(HSchst) experimentiert und dabei gefunden, dal~ auch bei langer Anwendung 
dieses ~Iittels die Glykosurie nieht verschwindet, also keine ,,Zuckerdichtigkeit" 
eintritt. 

Ein Kaninchen (4210 g) bekam von 6.--t6. 4. 16 ti~glich Img Suprarenin. 
Die Zuckerwerte betrugen dabei 7. 4. = 2i8%, 8. 4. = 2,6%, 9. 4. = 3,8%, 10. 4. = 3,2%~ 

11.4. = 1,7%, 12. 4. = 2,4%, 13. 4. =- 1,2%, 14. 4. = 1,6%, 15. 4. = 1,2%, 16. 4. = 1,8%, 
Ein anderes Tier (2980 g) bekam vom 6,--18. 4. 16 tiiglich 1 mg Suprarenin. 
Zuckerwerte 7. 4. = 5,5%, 8. 4. = 2,8%, 9. 4. = 6,5%, 10. 4. = 3,5%, 11. 4. = 2,6%, 

12. 4.= 2,5%, 13. 4.= 1,0%, 14. 4.= 2,4%, 15. 4.=2,0%, 16. 4.= 3,1%, 17. 4.= 1,0%, 
]8. 4. = 1,8%, 

Nahm ieh dagegen Adrenalin, so verschwand bei taglicher subkutaner Injektion yon ! m g  
am 6. Tage die Glykosurie; ich bekam also, wie die andern Untersucher, auch nach anf~nglicher 
Zuckerausscheidung ,,Zuckerdiehtigkeit". 

Da bei Suprarenin und Adrenalin die wirksame Substanz, die Hypertonie 
und Glykosurie erzeugt, wohl im allgemeinen die gleiehe ist, so schlielte ieh aus 
diesen Versuchen, da~ das Adrenalin aul~erdem - -  jedenfalls in Form einer Ver- 
unreinigung - -  irgendeinen Stoff enthiilt, der das Nierenpaxenehym in bestimmter 
Weise beeinfiul~t. 

Eine anatomische Grundlage ftir diese supponierte Beeinflussung habe ich 
allerdings nieht finden kOnnen, ieh habe die Nieren yon 2 Kaninchen, die mit  
Adrenalin, und 2 andere, die mit Suprarenin in der oben angegebenen Weise be- 
handelt  waxen, untersueht, ohne im histologischen Bride eine nennenswerte Ab- 
weichung yon der Norm feststellen zu kSnnen. 

Nieht einmal die yon Nowick i  beschriebenen Veranderungen waxen mir bei 
der Adrenalininjektion reeht deutlieh. Einige Zylinder waxen das einzige, was 
ieh land. Es konnte aber natiirlich doch als Ursache der Sekretionsbeeintr~chti, 
gung eine S e h ~ d i g u n g  ~orliegen, die sich einstweilen dem histologischen Nach- 
weis entzieht. K o n s c h e g g  spricht bier davon, dal~ das Adrenalin die sezerniere~- 
den Zellen hiadert, den Zucker an die Haxnkaniilehen abzugeben, w~hhrend P o 11 a c k 
nur yon einer spezifischen Beeinflussung der Niere durch das Adrenalin redet. 

]?tir die Annahme, dafl man die Ursache der Sekretionshemmung in einer 
Sch i id igung  der Zelle zu suchen hat, seheint mir aul~er den schon beigebrachten 
Beweismomenten (Morbus Brightii, Kanthaxidinversueh) aueh die Beobachtungen 
yon W i l e nko  zu spreehen. 

Wi l enko  stellte dureh Aderl~sse eine Verminderung der Adrenalinglykosurie 
lest, und e r f and  anatomiseh dabei eine Quellung der Epithelien, die er als eine 
Folge ungeaiigender Erni~hrung dureh das eiweil~axme Blut anspricht. Der Zucker- 
diehtigkeit liegt also aueh hier eine Schadigung der Zelle zugrunde. 

Jedenfalls geht aus meinen Beobaehtungen hervor, dal~ man die Ursache der 
,,Zuckerdichtigkeit" nicht auf eine GewShnung der Niere an hShere Blutzucker- 
werte (Pol lak)  zuriicldtihren daft, denn sonst mti~te diese Zuckerdichtigkeit ja 
aueh bei der Suprarenininjektion eintreten. 

Wean ieh versuche, das Fazit aus den vorstehenden Betraehtungen zu ziehen, 
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so m6chte ich folgende Vorstellungen formulieren, wobei ich mir bewul~t bin, dab 
es sich dabei zum Toil um Arbeitshypothesen handelt. 

1. Die MSglichkei t ,  Zucker  im Urin auszusche iden ,  ist  abh/~ngig 
VOl~ einer  r e l a t i v e n  U n v e r s e h r t h e i t  und  F u n k t i o n s t i i c h t i g k e i t  be- 
s t i m m t e r  I~ierenelemente ,  ebenso wie die Aussche idung  der ha rn -  
f/~higen Subs tanzen  an eine re la t ive  I n t a k t h e i t  der E p i t he l i en  ge- 
b u n d e n  ist. 

2. Sch/idigung des N i e r e n p a r e n c h y m s  f i ihr t  n ich t  zur Glykosur ie ,  
sondern  ist im Gegentei l  ims tande ,  die Glykosur ie  zum Verschwin-  
den zu br ingen,  wenn yon der Sch/~digung die E l e m e n t e  b e t r o f f e n  
werden,  die gegebenenfa l l s  den Zucker  sezern ie ren .  

3. Wenn u n t e r  dem Einflul~ gewisser  Gifte (Ph lo r idz in  usw. )  
Zucker  ausgesch ieden  wird,  ohne dab der B lu tzucke r sp iege l  dabei  
s te ig t ,  so b r auch t  die Ursache  dafiir  noch n ich t  in einer  U m s t i m -  
mung der Nierenzel le  gesucht  zu werden,  die Glykosur ie  kann  viel-  
mehr  e x t r a r e n a l  bed ing t  sein. 

Ob sich der Begriff , , renaler  D iabe te s "  in Zukunft wird halten lassen, 
scheint mir zwei fe lhaf t .  

Ich wtirde jetzt schon vorschlagen, den Begriff Diabe tes  fiir die Stoffwechsel- 
stSrung zu reservieren, die durch eine ungenilgende Wirkung des Pankreashormons 
ausgelSst wird, sei es infolge ungeniigender Produktion des Pankreashormons, sei 
es infolge yon Einfliissen, welche die Wirkung des Pankreashormons paralysieren. 

Bei anderweitiger Zuckerausscheidung wiirde man vielleicht besser nut yon 
Glykosurie verschiedener Art, Schwangerschaftsglykosurie usw. reden. 
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Xo 

Uber Magenst rungen infolge benigner Driisen= 
vergr fierung im Gebiete des Pyiorus. 

Von 

Dr. R. de Josse l in  de Jong, 
Prosektor-Bakteriologe am Sti~dtischen Krankenhaus in Rotterdam. 

(Hierzu 8 Textfiguren.) 

Taglich macht man die Erfahrung, dal~ yon Pylorus- oder Duodenaldrtisen 
ausgehende maligne, krebsartige Geschwiilste im Gebiete des Pylorus Verengungen, 
Geschwiire und dergleichen veranlassen kSnnen. Weniger bekannt ist es, dal~ auch 
durch eine VergrSI~erung yon Drtisen, die in ihrem histologischen Bau nicht im 
geringsten yon den normalen, uns bekannten Drtisen im Pylorusteil des Magens 
oder im ZwSlffingerdaxm abweichen, lastige, sogar ernste StSrungen eintreten 
kSnnen, so da~ eine sehr eingreifende operative Behandlung nStig werden kann. 
Im Verlanf der letzten Jahre habe ich einige Falle solch gutartiger Abweichungen 
mit nichts weniger als gutartigen Erscheinungen zu beobachten Gelegenheit gehabt. 




