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XXI. 
Uber die vakuoli re Nierendegeneration bei chroniseher 

Ruhr. 1) 
(Aus der ProsekCur des Gamisonsspltals i in Wien.) 

Von 

Dr. R. I I e r m a n n  J a f f 6  und Dr. H e r m a n n  S t e r n b e r g .  

(t-Iierzu 2 Textfiguren.) 

Unter den zahlreichen Dysenteriefiillen, die an der hiesigen Prosektur zur 
Sektion gelangten, befanden sich vie]e, die mangels charakteristiseher Darm- 
symptome wie des Tenesmus, der blntig-schleimigen Durchfi~lle, bei Lebzeiten 
nicht als Ruhr erkannt und mit der kFnischen Diagnose ~ephritis eingeliefert 
wurden. In manchen F~llen wurde neben der Ruhr noch eine Nierenentziindung 
kliniseh festgestellt. Wh" legten uns daher die Frage vor, welche pathologisch- 
anatomisehen Veri~nderungen bieten die Nieren bei chronischer l~uhr, und wit 
konnten ziemlich h~afig interessante Befunde erheben. ~eben hochgradiger triiber 
Schwellung, neben dem Vorkommen tropfigen tIyalins, neben einzelnen ganz 
akuten Glomerulonephritiden, sahen wit in ungefiihr 25 % der histologiseh unter- 
suchten Fa]le das Bild der hydropisehen (vakuol~en) Degeneration, letztere 
auch da, wo der Kliniker eine I%phritis diagnostiziert hatte. Die bei unserem 
Materiale so haufige vakuoli~re Degeneration der ~ieren wird in der~Literatur 
tiber Ruhr nirgends erwahnt, W~hrend Nierenentztindungen als Komplikationen 
der subakuten und ehronisehen Ruhr schon lange bekannt sind (vgl. E u l e n b u r g s  
Realenzyklopadie 1883). 

Wir beobaehteten die hydropische Degeneration der Nieren bei Dysenterie- 
fallen, die 6 Woehen und li~nger bis zu 21 Wochen erkrankt waren. Wahrend das 
Gewieht und die GriiSe der Nieren entsprechend der Dauer der Erkrankung und 

~) Abgesehlossen April 1918. 
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entSprechend den anderen Organen bei den iibrigen Fallen im Verhaltnis zur 1%rm 
abgenommen batten, zeigten fast immer die 5iieren mit hydropischer Degeneration 
trotz oft hocho'adiger Atrophie der iibrigen Organe normale Gewichts- und GrSi~e~- 
verhi~ltnisse oder iibertrafen dieselben bisweiten. Die Gewichte der einzelnen 
~Nieren Schwanktea in diesen Ffi~]len zwischen 160 und 250 g. Einem atrophischen 
Herzen bei chronischer Ruhr yon ungefahr 220 g entsprachen durchschnittlich 
Nieren yon 110 bis 120 g. Bei gleiehem Herzgewiehte wogen die iNieren mit hydro- 
pischer Degeneration meist :t60 bis 180 g und daxiiber. ~ur selten war auch bei 
der hydropischen 5Tierendegeneration das Gewicht der 5~ieren vermindert, das 
niedrigste Gewieht betrug 90 g bei einem tterzen yon 170 g, doch sprach das Aus- 
sehen der Nieren im letzteren FJ]  weniger fiir nine Atrophie, soweit nine solche 
an den Nieren diagnostiziert werden kann, vietmehr dtirfte es sich um eine/-lypo- 
plasie der 1Nieren gehandelt haben. 

Die hydropisch-degenerierten 5Tieren gleichen hi~ufig makroskopisch der 
gro~en wei~en ~/iere. S;e sind vergri~ert, die Konsistenz ist herabgesetzt, 
die Kapse] ist ]eicht abziehbar, die Oberfii~che g]att. Die Rinde ist verbreitert, 
die Ri~denzeichnung erscheint oft verwaschen, die Farbe ist uuf der Schnitt- 
fiaehe und Oberflache fahl-graugelb, bisweilen mit einem Stich ins RStliche. Anf 
der Schnittfiache hebt sich die fi~hle Rinds scharf yore meist grauvioletten Marke 
ab. ~anche Nieren zeigen gelbe Stippchen in der Rinde und in diesen Fallen liegen 
FettrSpfchen in den ~ierenepithelien. Das ~ierengewebe ist immer sehr stark 
durctffeuchtet. In den F~]len, in denen die ~ieren verk]eine~ sind, fehtt die helle 
Ffi, rbung der Rinde. Die ~ieren sind dann auch etwas geschw~ollen und dureh- 
feuchtet, die Rindenzeichnung ist gut erhalten, die Rindenfarbe blal~gelb, das 
~ark etwas dunkler, ttistologisch ist in diesen l~ieren die wkuol~ire Degeneration 
meistens in geringerem Grade ausgebildet. 

Wenn wir nun die eben makroskopisch geschilderten t~ieren histologisch 
uatersuchen, so sehen wir die Verandemngen der vakuol~en Degeneration in 
wechselndem Grade ausgebildet. FlieBende Uberg~nge fiihren yon jenen Fallen, 
in denen nur in wenigen Epithelien Vakuolen vorh~nden sind, zu den ~iel"en, 
wo jede Epithelzelle vom Epithelbe]age des parietalen Blattes der Bowmann- 
schen Kapsel his hinunter in die Henlesehen Schleifen yon Vakuolen durchsetzt 
ist, wo sehon bei schwacher VergrSfterung d~s normale Bild der 5~iere in ein regel- 
loses Wabenwerk verwandelt ist. Bisweilen macht es den Eindruck, als wean 
aueh die ~pithelien des viszeralenBlattes der Bowmannsehen Kapsel vakuotiix 
entartet wi~ren, doeh war dies mit Sieherheit nieht feststellbar. Die Verandernngen 
sind zun~hst in den subkapsularen Rindenpartien am ansgepr~gtesten, und die 
ersten Vaknolen treten in den Epithelien der ttauptsttieke, seltener der Sehalt- 
stiicke auf. Die Vakuolen finden sieh entweder in der Einzahl. oder zwei oder drei 
Vakuolen liegen in eiiler 2nile. Sin nehmen nur einen Tell der Zelle ein oder erfiillen 
sin vollkommen. Der Kern and der Rest des Protoplasmas Bind meistens an die 
Ba, sis det" Zelle gedrangt. Nimmt die Vakuvle nur einen Teil der Zelle ein, so ist 
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die Zelle kaum vergrS~ert. Liegt die Vakuole am freien Rand der Zelle, so kann 
sie sieh gegen das Lumen bucklig vorwSlben. Sind die Epithelien durch st~rkere 
Ausbfldung der Vakuolen vergrS~ert, so ist die Vergw~erung der einzelnen Epi- 
thelien eines Kan~lchenquerschnittes meist verschieden. In den hochgradigen 
F~llen, in denen dis Epithelien durch eine einzige grebe Vakuole vollkommen 
ausgefiillt werden, kann dutch die VergTS~erung der Zellen das Lumen dos Kana.1- 
cherts vollkommen versehwiuden und "der Kanalehenquerschnitt maeht den Ein- 
druck eines Kreises mit zahlreichen Speiehen, an dessert Peripherie die Kerne 
liegen. Nieht immer wird der Kern dutch die Vakuole an die Zellbasis gedrangt, 
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Fig. 1. Vergr~l]erung 110 ×. Hochgradige, vakuol~re Degeneration der Tubuliepithelien. ~Die 
Praparate [fix. M~iller-Formol] stammen yon einem Fall, der wenige Stunden nach dem Tode 

zur ObduktJon getangte.) 

munch.real lie~ er am freien Rand der Zelle oder in einem der Winkel zwisehen 
Basis und Seitenwand. 

Die Kerne sind dabei gut erhalten und auch der Btirstenbesatz ist oft noeh 
gut zu sehen. Doch kann man aus dem Fehlen desselben keine sicheren Schltisse 
ziehen, da dis Leiehen meist erst 24 Stnnden oder noch l~nger nach dem Tode 
obduziert ~uar den. 

Die flachen Epithe]ien des parietalen Blattes de.r Bowmannsehen Xapsel 
werden durc.h das Auftreten der Vakuolen in ihrem Protoplasma gr6J~er und in 
fortgesehritteneren Fallen nehmen sie Zytinderform an, so da~ Bilder entstehen, 
die an die proliferativen Vorg~nge bei der Glomerulonephritis erinnern. Das bis- 
weilen beobachtete Einrei~en der Vakuolen gegen das Lumen zu diirfte wohl ein 
dureh die H~rtung und Fixierung bedingtes Kunstprodukt sein (Stoerk) .  

Oft liegen in den Protoplasmaresten zwisehen den Vakuolen grSBere und 
V i r e h o w s  A r c h i v  ~[. p a t h o l .  An~,t. Bd .  227 .  ~ .  3, ~ 
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kleinere Fettropfen, namentlieh in den basalen Teilen der Ze]le, grSBere Fettropfen 
sind h/~ufig halbmondfsrmig durch eine Vakuole zusammengeprel~t. Bei der 
Heidenhain-F/{rbung sieh~ man in den Protop!asmasep~en und-siiumen zahl- 
reiche nngleieh groile, rundliehe schwarzgef/irbte TrSpfchen, die wohl im Sinne 
St oerks den hyalinen Tropfen entsprechen. 

Der Inhalt der Vakuolen bleibt im formalinfixiertem Materiale bei den vet- 
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Fig. 2. VergrBJ~eruag 390 ×. Uber~reifen de~ VakuolenbJldung ~u~ d~s p~de~le Bl~t~ der Bow- 
m~nnschen Kapsel. (Die Prepare, re [fix. ~iiller-Formol] s~mmen yon einem F~ll, der wenige 

S/0unden nach dem Tode zur Obduk~ion gelangte.) 

schiedenen F~rbemetlaoden (H~mataun-Eosin, van Gieson, Glykogen nach 
Best usw.) ungefarbt. Er'diiffte daher wohl yon einer wasserigen Fliissigkeit 
gebildet werden. In den Fiillen, in denen die vakuolare Degeneration noch nicht 
besonders hochgradig ausgebildet ist, sieht man manehmal in den Vakuolen diese 
nicht ganz ausfiillende 1) farblose Kugeln mit ringfiYmig geffirbten Randern und 
sehwach gefarbte fi~dige 2VIassen, Bilder, wie sie Landsteiner schildert. Ahn- 

1) Retraktionserscheinungen, dutch die Fixat, ion beding~. 
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liehe Kugeln liegen neben fadig geronnenen Massen haufig im Lumen der vakuolar 
vergnderten I(analchen. Bei der Eisenhgmatoxylin-Farbnng nach Heidenh ain 
sind die Kugeln schmutziggrau his schwarzgTau gef~bt, in den fadigen ~[assen 
lassen sieh oft bei dieser F~rbung dichtgedrangte schwarze TrSpfchen nachweisen, 
die den TrSpfchen in den Pr0toplasmasepten der Epithelien gleichen und aus den 
Ze]len ausgetretene hyaline Tropfen darste]len (vgl. Stoerk). 

Wenn die Nierenepithelien hochgradig vakuolar degeneriert sind, so lassen 
sich diese Kugeln und fadigenMassen weder in denVakuolen noch inl Lumen der 
Kan~lehen naehweisen: Der Inhalt der Vakuolen diirfte demnaeh wohl in das 
Lumen ausgetreten und veto Harnstrom weggesptilt worden sein. Die Epithelien, 
die keine Vakuolen enthalten, sind tr~b geschwollen oder mit, hyalinen Tropfen 
dieht angefiill~;. 

Den Vakuolen im fixierten Praparate entspreehen ira Zupfpraparate starker 
lichtbreehende runde Tropfen. Setzt man zum Zupfpraparate FarblSsungen 
(z. B. w~sserige l~%thylenblautSsung) hinzu, so bleiben die Tropfen ungefarbt 
und heben sich jetzt sehr deuttieh yon den gef~rbten Protoplasmaresten ab. Dutch 
Essigsaure und Kalilauge ebenso wie dureh Zusatz von Formalin wird tier Trepfen- 
inhalt nieht vergndert. 

Die Glomeruhsehlingen sind manchmal etwas plumper, zellreieher, doeh 
sind diese Veranderungen nieht so ausgesproehen, da] man yon einer G!omerulitis 
spreehen kann. An den Gefa~en und im Interstitium sind keine pathologischen 
Vergnderungen naehweisbar. 

In den Lehrbtichern tier pathologJsehen Anatomie yon Aschoff  und Kauf fmann  wird 
die hydropisehe (vakuol~'e) Degeneration der Nieren nur kurz besehrieben, und auf infektiSs- 
toxisehe Ursaahea zurfiokgetfihrt. Herxhe imer  spricht in dem yon ihm herausgegebenen 
Sehmaussehen Lehrbuch der pathologischen Anatomie der vakuol~ren Degeneration keine 
selbstgndige Bedeutung zu, sic gesellt sigh nach ihra zur trfiben Schwellung and sell tier Ausdruck 
wgsseriger Aufnahme and Ausscheidung sein. Auch sonst finder die vakuolgre Degeneration der 
Niere in der Literatur geringere Beaehtung. Auch in seiner jfingsten Vergffentlichung jdber den 
jetzigea S~and uuserer Kenatnisse der Nephritis trod Nephroputhien" (M/inch. reed. Wsehr. 1918, 
iVr. 11) erwghnt sic Herxhe imer  nur tmrz und sagt yon ihr, de6 sic gegenfiber den aflderen 
Degensrationsformen eine kteinere Rolle spielS. 

L an ds rein er kommt in seiner Arbeit fiber ~rfibe Schwellung (Zieglers Beitrgge 33, 1903~) 
eingeh:ender auf die vakuolhre Degenera$ion zu spreehen. Er sah sic deutlieh ausgesproehen in 
einem Fall you Ptterperalsepsis, am wenigen Stetlen in Niere~l bei Py~mie, in den Sehleifen- 
schenkeln bei;Amyloidnieren. Lands~einer  beschreibt in den Vakuolen numentlich in den 
brei~en Schleifenschenkeln dus Vorkommen furbloser Kugeln, deren Randpartien oft dunkel 
gef~rbt erschehlen und feine schwarze K6rnehen (H ei d enhains Eisenh~mutoxylh~arbung) 
enthalten. Er ist abet nieht tier Ansiche, da$ die Vakuolen dutch das'Aus~reten der furblosen 
oder blag gef~rbten Kugeln entstehen. Daneben sah Lands~einer  im Pro~oplusma muncher 
Nierenepi~heliea unscharfe und unregelmgf~ig geform~e Ltieken. Er behandelte im Sinne tier 
tropfigen En~znisehung hash Albreeh~ Nierengewebe mit Wasser and konnte dadureh grebe, 
regelmgl~ig begreazte Vakuolen im Zelleib erzeugen, doch halt er diese Vakuolen, wie in seiner 
Arbeit ni4her ausgeffihrt wird, nicht mit den Vakuolen bei parenehymatSser Degeneration identisch, 
glaubt uber trotzdem, dug diese Yukuolen im Sinne Albrech ts  dutch eine Trennung vorher 
homogen gemengter Bestandteile zu erklaren seien. 

22 
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Die vakuoli~re Degeneration der Nierenepithelien wird ferner in Stoerks Arbeit ,,~ber 
Protagon u~d fiber die gro~e wei~e Niere" (Sitzungsber. d. k. Aka~. d. Wissensch. Bd. 65, Abt. 3, 
Februar 1906) gesehfldert. Sto erk h~lt sic fiir den Ausdruck fibermii{~iger Protoplasmafunktion 
im Sinne tier w~isserige~ Ausseheidung und nimmt ein vikariierendes Eintreten fiir verSdete oder 
s~nst funktionsunfiitfige Glomeruli an. Er unterscheidet zwei Typen, die sch~umige und die 
vakuol~re Degeneration und fa•t beide unter dem Namen hydropische Degeneration zusammen. 
Die vakuolgre Form ist seltener, die sehaumige Form kombiniert sieh s~e~s mit tropfigem Hyalin 
and entweder kommen beide Degenerationsformen nebeneinander in einer Zelle vor oder gesonderte 
KanMchen siad yon ihnen ergriifen. 

S~o erk besprieht diese beiden Degenerations~ormen ausffihrlieher. Er ist der Meinung, 
dal~ beide in eine Kategorie gehSren, und glaubt aueh Zwischenstufen gesehen zu haben. Die 
sehaumige Degeneration dtiffte mit den yon Landste iner  besehriebenen kleinen Ltieken 
identisch sein. 

Die vakuoliire Degeneration wird yon S t o e rk folgenderma~en geschildert: Die ZeUen sind 
night oder nur wenig vergrS~ert, in ihnen finden sich eine oder mehrere Vakuolen. Ist nur eine 
Vakuote vorhandea, so verdr~ng~ sie den Kern sei~lich, sind mehrere Vakuolen vorhanden, so 
liegt der Kern zwischen ihnen. Der Protoplasmarest wird septumartig zwischen den Vakuolen 
oder saum~ig an die ZeUperipherie zusammengedri~ngt. Diese Ver~nderungen betreffen atle 
oder aur einzelne Epithelien eines Kani~lehenquersehnittes und gesetlen sich in innigstem Neben- 
einander zar hyalin-tropfigen Degeneration. Hi~ufig sah S to e rk fiber diesen Zellen dureh den 
Hiirtungs- resp. Fixationsvorgang ins Lumen gepre~e Tropfen. Den Inhal~ tier Liicken konnte 
S~oerk sowohl bei dot schaumigen Ms aueh bei der vakuoli~ren Degeneration mit keinem der 
bekannten Farbstoffe f~rben, besonders die F~rbungen auf Fete, Pro~gon und Gtykogen ergaben 
ein negatives ResuRat. 

Diese Schilderm~gen gleiehen in vielem den yon uns gesehenen Bildern, ob in 
beiden Fallen derselbe patho]ogische Proze]~ vorliegt, mSehten wir heute noch 
nieht entscheiden, wfl" wollen these Ver~nderungen welter verfoigen, um ein siehel~s 

Urteil f~llen zu kSnnen. 
DiG oben geschilderte v~kuolare Degeneration der Nierenepithelien wurde 

yon uns nur bei ehroniseher Ruhr beobachtet. Was die ~tiologie dieser Ruhr- 
falle betrifft, so wurden aus den Gesehwiiren und Schleimhautanflagerungen in 
zwei Dritteln der Falle Bazillen der Pseudodysenteriegruppe (Kr u s e ) am haufigsten 
veto Typus Flexner, d a n n ¥  und Strong geziichtet ~). In den tibrigen Fallen ergab 
die bakteriologisehe Untersuehung ein negatives Resultat. Bazillen der toxisehen 
Gruppe ( S h i g a - K r u s e )  wurden nicht aus Ruhrleichen mit vakuolarer Nieren- 
degeneration kultiviert, doch kann dies auf einen~ Zufalle beruhen. Die patho- 
logisch-anatomischen Darmver~nderungen waren dabei nie besonders hochgradig, 
nur iiu~erst selten war der ganze Dickda~'m ergriffen, meist beschriinkte sich der 
Prozel~ auf die unteren Diekdarmpartien, hier fanden sich katarrhalische Schwellnng 
der Sehleimhaut mit Hi~morrhagien, pseudomembranSse Auflagerungen, dutch 
Abstol~ung oberflaehlicher Nekrosen entstandene seichte flaehrandige Geschwiire 
yon geringer GrSt~e, selten Gesehwiire mit unterminierten Ri~ndern, und sehlie]lich 
war auch 5fters das untere Ileum h~morrhagisch geschwollen. 

Doch nit  sahen wit die vakuolare Nierendegeneration bei den Ruhrfallen 

~) Die bakteriologisehen Untersuchungen wurden im Bakteriologisehen Laboratorium des 
Mil. San. Kom~ yon R. Pick und I. I~fitler ausgeffihrt. 
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mit schweren SehleimhautzerstSrungen, mit den umfangreiehen bis nut die Mus- 
kularis reichenden Geschwfiren mit welt unterminierten Rt~ndern, mit Brficken- 
bildung und polypSser Wucherung der erhalten gebliebenen Schleimhautreste. 
Nach den Krankengeschichten betrug die Dauer der Erkranktmg meist fiber 
6 Woehen, der Proze~ hatte einen langsamen schleichenden, zu Rficldallen neigenden 
Verlauf genommen, zu dem Abklingen der krankhaften Vert~nderungen gesellten 
sich frische Nachschiibe. 

Neben der vakuolt~ren Nierendegeneration und den ffir Ruhr charakteristischen 
Darmvert~nderungen fanden sich bei der Obduktion dieser Leichen regelm~ig 
Anasarka an den Beinen, reichliehe Transudatmassen in der BaucbhShle und in 
den Brustfellrtklmen, starke Durchfeuchtung des Gehirnes und der ttbrigen Organe, 
leiehte Blt~hung der Lungen. Die 0deme sind abet nicht als Folge der I~ieren- 
vert~nderungen zu betraehten, sie sind fast immer bei chronischer Rubr vorhanden, 
auch dana, wean die Nieren nicht wesentlich erkrankt sind. Es liegt daher nahe, 
anzunehmen, da~ sie vielmehr gleieh den wa.sserigen Tropfea in den Nieren~ 
epithelien Teilerscheinungen der allgemeinen Hydrt~mie sind. Und diese Fliissig- 
keitstropfen, die nach der Fixation als Vakuolen erseheinen, sind nicht auf die 
Epithetien der Harnkant~lehen besehr~nkt, wir sehen sie auch in anderen KSrper- 
zellen, in der Nebenniere, id der Leber, hier neben einer h~ufig zu beobachtenden 
starken Aufquellnng der Kerne. Doch sind die Untersuchungen fiber diese Ver- 
anderungen noeh nieht abgesehlossen and bedfirfen einer genaueren ~aehpriffung. 
Fraglieh ist die rUrsache der hydropisehen Degeneration, ist si.e bedingt durch die 
zellseht~digende Wirkung des Dysenterietoxins, auch die Pseudodysenteriebazi]len 
produziereu naeh den neueren Untersuehungen giftige Substanzen, oder ist sie 
eine Folge der dutch die Darmerkrankung behindertea Nahrungsaufnahme, eine 
Folge des gestSrten KSrperhaushaltes? Viermal sahen wir die vak~olt~re Nieren- 
degeneration ohne Ruhr, aber aueh in diesen 4 Fallen zeigte der Darm Verande- 
rungen, Zeiehen diner katarrhalischen oder ht~morrhagisehen Entzfindung. Das 
sprt~ehe lfir die Annahme, daI3 das Auftreten tier wt~sserigen Flfissigkeitstropfen 
in den Zelten, dat~ die Verwt~sse~]mg des Ze]linhaltes dutch das Darnidderliegen 
der Nahrungsaufnahme verursacht wird, dal3 mangelhafter Ersatz zugrunde 
gehenden Zellmateriales, vielleidht aueh iibermt~l~ige Abgabe wiehtiger Zdlleib- 
bestandteile zu den schweren gewebliehen Seht~di~mgen der Zellen fiihren, die 
sich im histologisehen Bride als hydropische Degeneration manifestieren. 

Und unsere Untersuchungen haben ergeben, dal~ der vakuolt~ren 
Degeneration der Nierenepi thel ien eine grSl3ere Bedeutung zu- 
kommt als bisher angenommen wurde, da~ sie vor allem gleieh 
der trfiben Schwellung, der fet t igen,  hyal in- t ropf igen und amy- 
loiden Degenerat ion eine selbstgndige wohlcharakter is ier te  Er- 
krankungsform der Nieren darstel l t ,  nieht  nut eine Teil erscheinung 
der trfiben Sehwellung, wenn sie sieh aueh h~ufig mit dieser kom- 
biniert. 


