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XXL
Uber die vakuoliire Nierenﬁegeneration bei chronischer
Ruhr. 1

(Aus der Prosektur des Garnisonsspitals 1 in Wien.)
Von

Dr, R. Hermann Jaffé und Dr. Hermann Sternberg.
(Hierzu 2 Textfiguren.)

Unter den zahlreichen Dysenteriefillen, die an der hiesigen Prosektur zur
Sektion gelangten, befanden sich viele, die mangels charakteristischer Darm-
symptome wie des Tenesmus, der blutig-schleimigen Durchfille, bei Lebzeiten
nicht als Ruhr erkannt und mit der kInischen Diagnose Nephritis eingeliefert
wurden. In manchen Fillen wurde neben der Ruhr noch eine Nierenentziindung
klinisch festgestellt. Wir legten uns daher die Frage vor, welche pathologisch-
anatomischen Veréinderungen bieten die Nieren bei chronischer Ruhr, und wir
konnten ziemlich héufig interessante Befunde erheben. Neben hochgradiger triiber
Schwellung, neben dem Vorkommen tropfigen Hyalins, neben einzelnen ganz
akuten Glomerulonephritiden, sahen wir in ungefahr 259, der histologisch unter-
suchten Fille das Bild der hydropischen (vakuoldren) Degeneration, letztere
auch da, wo der Kliniker eine Nephritis diagnostiziert hatte. Die bei unserem
Materiale so héufige vakuolire Degeneration der Nieren wird in der - Literatur
iiber Ruhr nirgends erwihnt, wihrend Nierenentziindungen als Komplikationen
der subakuten und chronischen Ruhr schon lange bekannt sind (vgl. Eulenburgs
Realenzyklopadie 1883).

Wir beobachteten die hydropische Degeneration der Nieren bei Dysenterie-
fillen, die 6 Wochen und lénger bis zu 21 Wochen erkrankt waren. Wahrend das
Gewicht und die GroBe der Nieren entsprechend der Dauer der Erkrankung und

1) Abgeschlossen April 1918,
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ent8prechend den anderen Organen bei den iibrigen Féllen im Verhiltnis zur Norm
abgenommen hatten, zeigten fast immer die Nieren mit hydropischer Degeneration
trotz oft hochgradiger Atrophie der tibrigen Organe normale Gewichts- und GroBen-
verhiltnisse oder iibertrafen dieselben bisweilen. Die Gewichte der einzelnen
Nieren schwankten in diesen Fallen zwischen 160 und 250 g. Einem atrophischen
Herzen bei chronischer Ruhr von ungefihr 220 g entsprachen durchschnittlich
Nieren von 110 bis 120 g. Bei gleichem Herzgewichte wogen die Nieren mit hydro-
piseher Degeneration meist 160 bis 180 g und dariiber. Nur selten war auch bel
der hydropischen Nierendegeneration das Gewicht der Nieren vermindert, das
niedrigste Gewicht betrug 90 g bei einem Herzen von 170 g, doch sprach das Aus-
sehen der Nieren im letzteren Fall weniger fiir eine Atrophie, soweit eine solche
an den Nieren diagnostiziert werden kann, vielmehr diirfte es sich um eine Hypo-
plasie der Nieren gehandelt haben.

Die hydropisch-degenerierten Nieren gleichen haufig makroskopisch der
groBen weiBen Niere Sie sind vergroBert, die Konsistenz ist herabgesetzt,
die Kapsel ist leicht abziehbar, die Oberfliche glatt. Die Rinde ist verbreitert,
die Rindenzeichnung erscheint oft verwaschen, die Farbe ist anf der Schnitt-
fliiche und Oberfliiche fahl-graugelb, bisweilen mit einem Stich ing Rétliche. Auf
der Schnittfléiche hebt sich die fahle Rinde scharf vom meist grauvioletten Marke
ab, Manche Nieren zeigen gelbe Stippehen in der Rinde und in diesen Fillen liegen
Fettropfchen in den Nierenepithelien. Das Nierengewebe ist immer sehr stark
durchfeuchtet. In den:Fillen, in denen die Nieren verkleinert sind, fehlt die helle
Farbung der Rinde. Die Nieren sind dann auch etwas geschwollen und durch-
feuchtet, die Rindenzeichnung ist gut erhalten, die Rindenfarbe blaBgelb, das
Mark etwas dunkler. Histologisch ist in diesen Nieren die vakuolire Degeneration
meistens in geringerem Grade ausgebildet.

Wenn wir nun die eben makroskopisch geschilderten Nieren histologisch
untersuchen, so sehen wir die Verdnderungen der vakuoliren Degeneration in
wechselndem Grade ausgebildet. FlieBende Uberginge fithren von jenen Fillen,
in denen nur in wenigen Epithelien Vakuolen vorhanden sind, zu den Nieren,
wo jede Epithelzelle vom Epithelbelage des parietalen Blattes der Bowmann-
schen Kapsel bis hinunter in die Henleschen Schleifen von Vakuolen durchsetzt
ist, wo schon bei schwacher VergroBerung das normale Bild der Niere in ein regei-
loses Wabenwerk verwandelt ist. Bisweilen macht es den Eindruck, als wenn
auch die Epithelien des viszeralen Blattes der Bowmannschen Kapsel vakuolar
entartet wiren, doch war dies mit Sicherheit nicht feststellbar. Die Veréinderungen
sind zunsichst in den subkapsuliren Rindenpartien am ausgeprigtesten, und die
ersten Vakuolen treten in den Epithelien der Hauptstiicke, seltener der Schalt-
stitcke auf. Die Vakuolen finden sich entweder in der Einzahl oder zwei oder drei
Vakuolen liegen in einer Zelle. Sie nehmen nur einen Teil der Zelle ein oder erfiillen
sie vollkommen. Der Kern und der Rest des Protoplasmas sind meistens an die
Basis der Zelle gedrangt. Nimmt die Vakuole nur einen Teil der Zelle ein, so ist
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die Zelle kaum vergroBert. ILiegt die Vakuole am frefen Rand der Zelle, so kann
sie sich gegen das Lumen bucklig vorwtlben. Sind die Epithelien durch stérkere
Ausbildung der Vakuolen vergroBert, so ist die VergroBerung der einzelnen Epi-
thelien eines Kanalchenquerschnittes meist verschieden. In den hochgradigen
Fillen, in denen die Epithelien durch eine einzige grofe Vakuole vollkommen
ausgefiillt werden, kann durch die VergroBerung der Zellen das Lumen des Kanal-
chens vollkommen verschwinden und ‘der Kanilehenquerschnitt macht dea Ein-
druck eines Kreises mit zahlreichen Speichen, an dessen Peripherie die Kerne
liegen. Nicht immer wird der Kern durch die Vakuole an die Zellbasis gedringt,

Fig, 1, VergroBerung 110 x. THochgradige, vakuolire Degeneration der Tubuliepithelien. (Die
Priparate [fix. Miiller-Formol] stammen von einem Fall, der wenige Stunden nach dem Tode
zar Obduktion gelangte.)

manchmal liegt er am freien Rand der Zelle oder in einem der Winkel zwischen
Basis und Seitenwand.

Die Kerne sind dabei gut erhalten und auch der Biirstenbesatz ist oft noch
gut zu sehen. Doch kann man aus dem Fehlen desselben keine sicheren Schliisse
ziehen, da die Leichen meist erst 24 Stunden oder noch linger nach dem Tode
obduziert wurden.

Die flachen Epithelien des parietalen Blattes der Bowmannschen Kapsel
werden durch das Auftreten der Vakuolen in ihrem Protoplasma groBer und in
fortgeschritteneren Fillen nehmen sie Zylinderform an, so daB Bilder entstehen,
die an die proliferativen Vorginge bei der Glomerulonephritis erinnern. Das bis-
weilen beobachtete Einreifen der Vakuolen gegen das Lumen zu diirfte wohl ein
durch die Hartung und Fixierung bedingtes Kunstprodukt sein (Stoerk).

Oft legen in den Protoplasmaresten zwischen den Vakuolen groBere und

Virchows Archiv 1. pathel. Anat. Bd. 227. Hit 8. 29
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kleinere Fettropfen, namentlich in den basalen Teilen der Zelle, 2riBere Fettropfen
sind héufig halbmondformig durch eine Vakuole zusammengepreBt.  Bei der
Heidenhain-Férbung sieht man in den Protoplasmasepten und -séiumen zahl-
reiche ungleich grofie, rundliche schwarzgefdrbte Tropfchen, die wohl im Sinne
Stoerks den hyalinen Tropfen entsprechen.

Der Inhalt der Vakuolen bleibt im formalinfixiertem Materiale bei den ver-

Fig. 2. Vergroferung 390 x. Ubergreifen der Vaknolenbildung auf das parietale Blatt der Bow-
mannschen Kapsel. (Die Praparate [fix. Milller-Formol] stammen von einem Fall, der wenige
Stunden nach dem Tode zur Obduktion gelangte.)

schiedenen Farbemethoden (Himalaun-Eosin, van Gieson, Glykogen nach
Best usw.) ungefirbt. Erdinite daher wohl von einer wisserigen Fliissigkeit
gebildet werden. In den Fillen, in denen die vakuolire Degeneration noch nicht
besonders hochgradig ausgebildet ist, sieht man manchmal in den Vakuolen diese
nicht ganz ausfiillende 1) farblose Kugeln mit ringformig gefirbten Réndern und
schwach gefiirbie fadige Massen, Bilder, wie sie Landsteiner schildert. Ahn-

i} Retraktionserscheinungen, durch die Fixation bedingt.



317

liche Kugeln liegen neben fadig geronnenen Massen héufig im Lumen der vakuolir
verinderten Kanalchen. Bei der Eisenhamatoxylin-Farbung nach Heidenhain
sind die Kugeln schmutziggrau bis schwarzgrau gefarbt, in den fidigen Massen
lassen sich oft bei dieser Firbung dichtgedréngte schwarze Triopfchen nachweisen,
die den Tropfehen in den Protoplasmasepten der Epithelien gleichen und aus den
Zellen ausgetretene hyaline Tropfen darstellen (vgl. Stoerk).

Wenn die Nierenepithelien hochgradig vakuolir degeneriert sind, so lassen
sich diese Kugeln und fadigen Massen weder in den Vakuolen noch im Lumen der
Kanilchen nachweisen. Der Inhalt der Vakuolen diirfte demnach woh! in das
Lumen ausgetreten und vom Harnstrom weggespiilt worden sein. Die Epithelien,
die keine Vakuolen enthalten, sind triib geschwollen oder mit. hyalinen Tropfen
dicht angefiillt.

Den Vakuolen im fixierten Praparate entsprechen im Zupfpréparate stéirker
lichtbrechende runde Tropfen. Setzt man zum Zupfpraparate Farblosungen
(z. B. wasserige Methylenblaulosung) hinzu, so bleiben die Tropfen ungeférbt
und heben sich jetzt sehr deutlich von den gefirbten Protoplasmaresten ab. Durch
Essigsaure und Kalilauge ebenso wie durch Zusatz von Formalin wird der Tropfen-
inhalt nicht veréndert.

Die Glomerulischlingen sind manchmal etwas plumper, zellreicher, doch
sind diese Veranderungen nicht so ausgesprochen, daB man von einer Glomerulitis
sprechen kann. An den Gef#ifen und im Interstitium sind keine pathologischen
Veréinderungen nachweisbar.

In den Lehrbiichern der pathologischen Anatomie von Aschoff und Kauffmann wird
die hydropische (vakuolire) Degeneration der Nieren nur kurz beschrieben und auf infektits-
toxische Ursachen zuriickgefiihrt, Herxheimer spricht in dem -von ihm herausgegebenen
Schmausschen Lehrbuch der pathologischen Anatomie der vakuoliren Degeneration keine
selbstdndige Bedeutung zu, sie gesellt sich nach ihm zar triiben Sehwellung und soll der Ausdruck
wisseriger Aufnahme und Ausscheidung sein. Auch sonst findet die vakuolire Degeneration der
Niere in der Literatur geringere Beachtung. Auch in seiner jingsten Verb@entlichung ,,Uber den
jetzigen Stand uuserer Kenntnisse der Nephritis und Nephropathien (Miineh. med. Wsehr, 1918,
Nr. 11) erwshnt sie Herxheimer nur kurz und sagt von ihr, dal sie gegeniiber den anderen
Degenerationsformen eine kieinere Rolle spielt.

Landsteiner kommt in seiner Arbeit iber triibe Schwellung (Zieglers Beitriige 33, 1908)
eingehiender auf die vakuolire Degeneration zu sprechen. Er sah sie deutlich ausgesprochen in
einem Fall von Puerperalsepsis, an wenigen Stellen in Nieren bei Pyimie, in den Schleifen-
schenkeln bei Amyloidnieren. Landsteiner beschreibt in den Vakuolen namentlich in den
breiten Schleifenschenkeln das Vorkommen farbloser Kugeln, deren Randpartien oft dunkel
gefirbt erscheinen und feine schwarze Kornchen {Heidenhains REisenhimatoxylinfirbung)
enthalten, Er ist aber nicht der Ansicht, daB die Vakuolen durch das'Austreten der farblosen
oder blaf gefirbten Kugeln entstehen. Daneben sah Landsteiner im_Protoplasma mancher
Nierenepithelien unscharfe und unregelmiBig geformte Liicken. Er behandelte im Sinne der
tropfigen Entmischung nach Albrecht Nierengewebe mit Wasser und konnte dadurch groBe,
regelméafBig begrenzte Vakuolen im Zelleib erzeugen, doeh hilt er diese Vakuolen, wie in seiner
Arbeit naher ausgefiihrt wird, nicht mit den Vakuolen bei parenchymatsser Degeneration identisch,
glaubt aber trotzdem, dafl diese Vakuolen im Sinne Albrechts durch eine Trennung vorher
homogen gemengter Bestandieile zu erkliiren seien.

22
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Die vakuolire Degeneration der Nierenepithelien wird ferner in Stoerks Arbeit ,,Uber
Protagon und iiber die grofie weiBe Nieret* (Sitzungsber. d. k. Akad. d. Wissensch. Bd. 65, Abt, 3,
Februar 1906) geschildert. Stoerk hilt sie fiir den Ausdruck fibermaBiger Protoplasmafunktion
im Sinne der wisserigen' Ausseheidung und nimmt ein vikariierendes Eintreten fiir verodete oder
sonst funktionsunfihige Glomeruli an. Er unterscheidet zwei Typen, die schaumige und die
vakuoldre Degeneration und faft beide unter dem Namen hydropische Degeneration zusammen.
Die vakuolfre Form ist seltener, die sehaumige Form kombiniert sich stets mit tropfigem Hyalin
und entweder koramen beide Degenerationsformen nebeneinander in einer Zelle vor oder gesonderte
Kanilchen gind won ihnen ergriffen.

Stoerk bespricht diese beiden Degenerationsiormen ausfiihrlicher. Er ist der Meinung,
daB beide in eine Kategorie gehoren, und glaubt auch Zwischenstufen gesehen zu haben. Die
schaumige Degeneration diirfte mit den von Landsteiner beschriebenen Kleinen Liicken
identisch sein.

Die vakuoldre Degeneration wird von Stoerk folgendermaBen geschildert: Die Zellen sind
nieht oder nur wenig vergrofert, in ihnen finden sich eine oder mehrere Vakuolen. Ist nur eine
Vakuole vorhanden, so verdringt sie den Kern seitlich, sind mehrere Vakuolen vorhanden, so
liegt der Kern zwischen ihnen. Der Protoplasmarest wird septumartiz zwischen den Vakuolen
oder saumartig an die Zellperipherie zusammengedriingt. Diese Verinderungen betreffen alle
oder nur einzelne Epithelien sines Kanalehenguersehnittes und gesellen sich in innigstem Neben-
einander zur hyalin-tropfigen Degeneration. Hiufig sah Stoerk fiber diesen Zellen durch den
Hirtungs- resp, Fixationsvorgang ins Lumen gepreSte Tropfen. Den Inhalt der Liicken konnte
Stoerk sowohl bei der schaumigen als auch bei der vakuoliren Degeneration mit keinem der
bekannten Farbstoffe firben, besonders die Farbungen auf Fett, Protagon und Giykogen ergaben
ein negatives Resultat.

Diese Schilderungen gleichen in vielem den von uns gesehenen Bildern, ob in
beiden Fillen derselbe pathologische Prozef vorliegt, mochten wir heute noch
nicht entscheiden, wir wollen diese Versinderungen weiter verfolgen, um ein sicheres
Urteil fillen zu kinnen.

Die oben geschilderte vakuolire Degeneration der Nierenepithelien wurde
von uns nur bei chronischer Ruhr beobachtet. Was die Atiologie dieser Ruhr-
falle betrifft, so wurden aus den Geschwiiren und Schleimhautauflagerungen in
zwei Dritteln der Fille Bazillen der Pseudodysenteriegruppe (Kruse) am héufigsten
vom Typus Flexner, dann Y und Strong geziichtet 1). In den iibrigen Fallen ergab
die bakteriologische Untersuchung ein negatives Resultat. Bazillen der toxischen
Gruppe (Shiga-Kruse) wurden nicht aus Rulrleichen mit vakuolérer Nieren-
degeneration kultiviert. doch kann dies auf einem Zufalle beruhen. Die patho-
logisch-anatomischen Darmversnderungen waren dabei nie besonders hochgradig,
nur GuBerst selten war der ganze Diekdarm ergriffen, meist beschrinkte sich der
ProzeB auf die unteren Dickdarmpartien, hier fanden sich katarrhalisehe Schwellung
der Schleimhaut mit Himorrhagien, psendomembranise Auflagerungen, durch
AbstoBung oberflichlicher Nekrosen entstandene seichte flachrandige Geschwiire
von geringer GroBe, selten Geschwiire mit unterminierten Réndern, und schlieBlich
war auch Ofters das untere Ileum hémorrhagisch geschwollen.

Doch nie sahen wir die vakuolire Nierendegeneration bei den Ruhrfillen

1) Die bakteriologischen Untersuchungen wurden im Bakteriologischen Laboratorium des
Mil. San. Kom, von R, Pick und I Miller ausgefiibrt,
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mit schweren Schleimhautzerstorungen, mit den umfangreichen bis auf die Mus-
kularis reichenden Geschwiiren mit weit unterminierten Rindern, mit Briicken-
bildung und polypiser Wucherung der erhalten gebliebenen Schleimhautreste.
Nach den Krankengeschichten betrug die Dauer der Erkrankung meist fiber
6 Wochen, der ProzeB hatte einen langsamen schleichenden, zu Riickfallen neigenden
Verlauf genommen, zu dem Abklingen der krankhaften Veridnderungen gesellten
sich frische Nachschiibe.

Neben der vakuoliren Nierendegeneration und den fiir Ruhr charakteristischen
Darmveréinderungen fanden sich bei der Obduktion dieser Leichen regelmiBig
Anasarka an den Beinen, reichliche Transudatmassen in der Bauchhthle und in
den Brustfellriumen, starke Durchfeuchtung des Gehirnes und der iibrigen Organe,
leichte Blahung der Lungen. Die Odeme sind aber nicht als Folge der Nieren-
veranderungen zu betrachten, sie sind fast immer bei chronischer Ruhr vorhanden,
auch dann, wenn die Nieren nicht wesentlich erkrankt sind. Es liegt daher nahe,
anzunchmen, daf sie vielmehr gleich den wisserigen Tropfen in den Nieren:
epithelien Teilerscheinungen der allgemeinen Hydrémie sind. Und diese Fliissig-
keitstropfen, die nach der Fixation als Vakuolen erscheinen, sind nicht auf die
Epithelien der Harnkanilchen beschrankt, wir sehen sie auch in anderen Korper-
zellen, in der Nebenniere, in der Leber, hier neben einer héufig zu beobachtenden
starken Aufquellung der Kerne. Doch sind die Untersuchungen iiber diese Ver-
dnderungen noch nicht abgeschlossen und bediirfen einer genaueren Nachpriifung.
Fraglich ist die ‘Ursache der hydropischen Degeneration, ist sie bedingt durch die
zellschidigende Wirkung des Dysenterietoxins, auch die Pseudodysenteriebazillen
produzieren nach den neueren Untersuchungen giftige Substanzen, oder ist sie
eine Folge der durch die Darmerkrankung behinderten Nahrungsaufnahme, eine
Folge des gestorten Korperhaushaltes? Viermal sahen wir die vakuolire Nieren-
degeneration ohne Ruhr, aber auch in diesen 4 Fillen zeigte der Darm Veriinde-
rungen, Zeichen einer katarrhalischen oder hiimorrhagischen Entziindung, Das
spriche fiir die Annahme, daf das Auftreten der wisserigen Fliissigkeitstropfen
in den Zellen, daf die Verwisserung des Zellinhaltes durch das Darniederliegen
der Nahrungsaufnahme verursacht wird, daB mangelhafter Ersatz zugrunde
gehenden Zellmateriales, vielleicht auch iibermafige Abgabe wichtiger Zelleib-
bestandteile zu den schweren geweblichen Schidigungen der Zellen fiihren, die
sich im histologischen Bilde als hydropische Degeneration manifestieren.

Und unsere Untersuchungen haben ergeben, daB der vakuoldren
Degeneration der Nierenepithelien eine griBere Bedeutung zu-
kommt als bisher angenommen wurde, daB sie vor allem gleich
der triiben Schwellung, der fettigen, hyalin-tropfigen und amy-
loiden Degeneration eine selbstindige wohlcharakterisierte Er-
krankungsform der Nieren darstellt, nicht nur eine Teilerscheinung
der triiben Schwellung, wenn sie sich auch hiufig mit dieser kom-
biniert,

R —————



