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Der histoehemische Nachweis der Purinkiirper. 
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AIs eine rein morphologisehe Disziplin besehgftigt sieh die Histologie 
fast aussehlieBtieh mit der Beschreibung der verschiedenen Zell- und 
Gewebsformen und sueht aus diesen auf die Funktion der entspreehenden 
Zellen und Gewebe zu sehliegen. Dementsprechend ist der grOBte 
Tell der histologisehen Methoden eine morphologisehe, d .h .  sie dienen 
zmn Naehweise morphologiseher Gebilde (Kern, Centriolum, Nerven- 
fibrillen usw.). Demgegeniiber haben wir einige histoehemische Me- 
thoden, die uns gestatten, gewisse Verbindungen resp. Verbindungs- 
gruppen der Zellen sichtbar hervortreten zu lassen (Eisenreaktion, 
Fettreaktion usw.). Diese letzteren Methoden erm6gliehen es, daB wit 
aus dem Vorhandensein oder ]~ehlen bzw. aus der Vermehrung oder 
Verminderung gewisser Verbindnngen auf eine der wichtigsten Funk- 
tionen der Zellen: auf ihren Stoffweehsel, schlieBen kSnnen. Wghrend 
aus den mit den morphologisehen Methoden naehgewiesenen Gebilden 
nur mit tier grOBten Vorsieht, und aueh dann nut  in sehr seltenen Fgllen, 
ein eindeutiger SehluB auf die Zellfunktion gezogen werden kann, 
gestatten uns die histoehemischen Methoden sichere Sehliisse in bezug 
auf den Zellstoffweehsel. Bei den letzteren Methoden ist es n~mlieh 
yon untergeordneter Wichtigkeit, dab die Zellen gegeniiber ihrem 
lebenden Zustand keine nennenswerten Vergnderungen zeigen, wghrend 
das bei den morphologischen Methoden yon aussehlaggebender Bedeu- 
tung ist. 

Jede'histoehemisehe Methode also, die den Naehweis gwisser Vet- 
bindungen oder Verbindungsgruppen in den Zellen erm6glieht, gibt 
uns neue MOglichkeiten, um auf den Stoffwechsel der Zellen Unter ver- 
sehiedenen Bedingungen siehere Schliisse zu ziehen, um denselben 
sozusagen unter dem Mikroskop zu verfolgen. 

Im folgenden mOehte ieh nun kurz einige Beobachtungen mitteilen, 
die zeigen, dab die in meinen Nebennierenuntersuchungen 1) angewandte 
Courmontsehe Methode zmn histoehemisehen Naehweise der Purin- 

1) Siehe Virchows Archiv 225, Heft 1. 
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kSrper in den Zellen tats~chlich geeignet ist, uns fiber den Stoffwechsel 
der Zellen gewisse Aufsehliisse zu geben. Wir w011en hier noeh bemerken, 
daft zwar der exakte chemische Nachweis, ob bei dieser Methode tat- 
sgehlich nur Purink6rper u n d  night aueh andere silberbindende in 
Ammoniak unl6sbare-Substanzen dargestellt werden, nicht erbraeht 
werden kannl ~ Die Lokalisation und die versehiedenen Verhgltnisse, 
unter denen sit sich vermehren zusammen mR den erwghnten chemisehen 
Eigensehaften, maehen es abet sehr wahrseheinlieh, da6 jedenfalls vor- 
wiegend die Purink6rper dargestellt werden. Die folgenden Beobaeh- 
ttmgen sollen laugh hierfiir als weitere Belege dienen. Beziiglieh der 
genaueren Besehreibung der Methode verweise ieh auf die zitierte Ab- 
handlung. 

"Naehdem sieh, die Methode bei den erwghnten Nebennierenunter- 
suehungen bewghrte, haben wit dig verschiedensten Organe und Gewebe 
mit derselben behandelt, um erstmal zu sehen, welehe Organe, Gewebe 
oder Zellen regelmgftig freie PurinkSrper enthaRen. Zu diesem Zweeke 
nahmen wir ein Material, das wom6glieh yon jeder pathologisehen Ver- 
i~nderung frei war, und zwar z. T. von jungen, z.T. yon i~lteren Indi- 
viduen. 

Das ResuRat war folgendes: regelmgNg enthalten Purin- resp. 
SilberkSrnchen, auBer der Haut und der Nebennierenrinde, die Leber- 
zellen, die Zellen der sympathischen Ganglien und bei ~lteren Individuen 
seheinbar aueh dig Ganglienzellen des zentralen Nervensystems. Welter- 
bin ~reten sie sehr hgufig, abet doeh nieht stgndig in den Epithelzellen 
der gewundenen Nierenkanglehen auf. In dem NierenepRhel sind die 
KSrnchen meist gufterst klein und liegen dieht beieinander und zwar 
fiber dem Kern, also in dem dem Lumen zugewendeten Teile des Zell- 
plasmas. 

Wit sehen also, dal3 unter normalen Verh/iltnissen d i e j e n i g e n  
Organe  bzw. Zel len  naehwe i sba re  (also freie) P u r i n b a s e n  
e n t h a l t e n ,  in  we tehen  e i senf re ies  P i g m e n t  a u f z u t r e t e n  
pf legt .  Dieses Resultat kann ebenfalls als ein weiterer Beleg .des 
ResuRates meiner Nebennierenuntersuehungen dienen, wonaeh das 
eisenfreie Pigment und das sog. ,,Abnutzungs"- oder ,,Alterspigment" 
Purinderivate sind. 

Was dig SilberkSrnehen in den Zellen der gewundenen Nierenkan~il- 
chert betrifft, miissen diese anders beurteilt werden. Hier spricht 
ngmlieh das AuRreten, dig Gr6Be und die Lokalisation der K6rnehen 
dafiir, daft kS nicht ein au~oehthones Stoffweehselprodukt der Nieren- 
epithelien, sondern die auszuseheidende I-Iarnsgure ist, die das Silber 
bindeg. Daft aber dieses Ausseheidungsprodukt aueh in Pigment urn- 
gewandelt werden kann, wenn es dureh Funktionsst6rungen der Niere 
nieht oder nur sehr verlangsamt ausgesehieden wird, daffir spreehen 
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die Beobachtungen, dug bei gewissen, ehronischen Nephritiden in den 
Epithelien der gewundenen Kan/i]chen oft eisenfreies Pigment auf- 
tritt. Als besonders bemerkenswert wollen wit hierfiir folgenden Fall 
erwi~hnen: in der Niere eines an Addison verstorbenen Mannes (beide 
Nebennieren fast vollkommen verk~st) waren ganz ungewShnliehe 
Mengen eisenfreien Pigmentes zu sehen. Das Auffallende w~r bier 
ebenfalls, dab das Pigment nut in der Rindensubstanz, in den Epithelien 
der gewundenen Kan~lchen, dagegen nirgends in den Tubuli reeti zu 
Iinden war. Wir wissen nun, dab bei M. Addisoni die Ansseheidung der 
Harns~ure vermindert, das endogene Purin vermehrt ist. Wenn wir 
~ber das in der Niere angeh~ufte Pigment aus der einfachen Ablagerung 
der in dem Organismus vermehrten Harns~Lure erkl~ren wollten, so 
w~re es nicht verst~ndlich, dal3 das Pigment aussehlieBlich in der Niere 
und speziell in den gewundenen Kan~ilchen sieh ablagerte. Die einzige 
befriedigende Erkl~rung dieser Bilder ist wieder nur die, dab durch den 
Ausfall der Nebennierenfunktion die Harns~Lureausscheidung in der 
Niere behindert wird, die Harns~Lure wird sieh also dort anh~ufen, wo 
sie ausgesehieden werden sollte: in den Epithelien der gewundenen 
Kanglehen, wie wir das mit unserer Methode aueh kontrollieren k6nnen. 
Die hier angestante Harnsgure wird dann in Pigment umgewandelt. 
Dies ist der Grund, warum wir in solehen Fgllen die Epithe!ien der ge- 
wundenen Kanglehen" mit Pigment angefiillt sehen. 

Diese :Beobaehtungen an der :Niere erwiihnten wir besonders, mn 
zu zeigen, dab dieses  V e r f a h r e n  die F u n  k t i o n  der  Har, n sgu re -  
a u s s e h e i d u n g  in  der  Niere  u n t e r  v e r s e h i e d e n e n  U m s t g n d e l t  
a u e h  g e n a u e r  zn v e r f o l g e n  g e s t a t t e t .  Weiterhin aueh deshalb, 
well wir glauben, dab sie Ms weitere Beweise liir meine Theorie der 
Nebennierenfunktion, die ich in der oben zitierten Arbeit entwickelte, 
dienen. 

Unter den verschiedenen pathologischen Veri~nderungen haben wir 
diejenigen mit dieser Meth0de untersucht, bei denen wir die Vermehrung 
der PurinkSrper erwarten konnten, in erster Linie also Organe und Ge- 
webe, in denen dutch die regressiven Vorg~nge chemisehe De!~ompo- 
sitionen in den Zellen stattfinden, wie bei der Autolyse: Karyolyse, 
Degeneration, Tumorzellen. Das Resultat, das wir erwarteten, war, dal~ 
in so veri~nderten Zellen die aultretenden Silberk6rnchen die Vermehrung 
der freiwerdenden PurinkSrper bei der Dekomposition anzeigen werden. 

Ich will einige Beobaehtungen und Figuren mitteilenl), die dieses 
erwartete l~esultat bestgtigten: 

Abb. 1 stellt einen Leberschnitt aus einem ausgesprochenen Fall 
~ron Atrophia flava hepatis dar. S~imtliche Sehnitte und sgmtliche 

1) Die sauber ausgefiihrten Zeichnungen verdanke ich Herrn Dr. Eugen 
Or sos, Praktikant am Institut. 
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Sehfelder zeigten konsequent dasselbe Bild: d ie  noeh ungesehi~digten 
Zellen sind yon Silberk6rnehen frei (1); je ausgesprochener aber die 
regressiven Vergnderungen und die Karyolyse ist (2), um so reich]ieher 
treten die Silberk6rnchen in den Ze]len auf, wghrer, d in den Zellen, in 

Abb. 1. 

welchen sehon keine Spur yon einem Kern zu sehen ist (3), mit denselben 
vSllig vollgepfropf~ erscheinen. 

Die Abb. 2 und 3 stellen zwei Gesiehtsfelder aus einem seirrhSsen 
Mammacarcinoln dar. In der Abb. 2 ist eine Grnppe yon Tumorzellen (S.) 
zu sehen, deren Ze]len sgmtlich dicht mit den typischen braunschwarzen 
KSrnehen vo]lgelagert sind. Dieselbe Zellgruppe tr i t t  nun in einer 
Reihe yon naeheinander folgenden Schnitten auf und ihre Zellen sind 

Virchows Archiv. Bd. 228. 34 



530 Erwin Bauer : 

ebenfalls mit Silberk6rnchen vollgelagert, wi~hrend die Zellen in der 
Umgebung, wie anch in der Abbildung, yon SilberkOrnchen fast voll- 
kommen frei sind. In Abb. 3 sehen wir mehrschichtige, in carcinoma- 
t6ser Umwandlung begriffene Driiseng~nge, in einem derselben eine 
desquamierte Zellgruppe im Lumen (D.), ebenfalls mit sehr reichlichen 
Silberk6rnchen. Die die Driisenggnge auskleidenden Tumorzellen ent- 
halten die Silberk6rnchen in geringerem Grade und nieht regelmgBig. 

Abb. 2. 

Es ist noch hervorzuheben, dal~ an den nicht earcinoma~6sen Stellen 
und in den Zellen der n0rmalen Driiseng~nge nirgends SilberkSrnchen 
zu sehen waren. 

Aus diesen ]~eobachtungen ist zu ersehen, dal~ n u r  d i e j e n i g e n  
T u m o r z e l l e n S i l b e r k S r n e h e n e n t h a l t e n , i n d e n e n s i e h r e g r e s -  
s ive  V e r ~ n d e r u n g e n  a b s p i e l e n ,  und zwar ist die Menge der Silber- 
kSrnchen proportional mit dem Grade der regressiven Yer~nderungen. 
W~hrend n~mlich die weniger degenerierten Zellen, die noeh im Gefiige 
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des auskleidenden mehrschichtigen Epithel s liegen, keine oder nur in 
geringerer Menge Silberk6rnehen enthalten, zeigen sie in guBerst groBer 
Menge die desquamierten, zweifellos mehr degenerierten Zellen, die 
zum groBen Teil aueh schon ihrer Kernf/~rbbarkeit verlustig geworden 
sind (D.). wir ersehen weiterhin, dab gewisse Zellgruppen das Silber 
ganz elektiv binden, woraus wir auf den vorgesehrittenen Degenerations- 
zustand und indirekt auf die sehleehte Ernghrung dieser Zellgruppen 

' . Abb. 8. 

schlieflen k6nnen (S.). Wir sehen, dag diese R e a k t i o n ,  wenn auch 
nieht fiir die Geschwulstzellen, so doch fiir die in denselben ablaufenden 
r eg re s s iven  VorgEnge c h a r a k t e r i s t i s e h  ist. 

Eine weitere hierher geh6rende Beobachtung bezieht sich auf Sehnitte 
einer Lebermetastase eines Pankreascarcinoms, in welchem die hoch- 
gradig degenerierten Tmnorzellen sich yon den noeh ungeschadigten 
Leberzellbalken abhoben, indem die ersteren fast ausnahmslos dicht mit 
den braunschwarzen Silberk6rnchen vollgepfropft waren. 

34* 
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I)iese :Beobachtungen geniigen u .E . ,  urn festzustellen, dab d iese  
h i s t o e h e m i s e h e  M e t h o d e  z u m  N a c h w e i s e  s p e z i e ] l e r  S t o f f -  
we c hse ] -  r e sp .  A b b a u p r o d u k t e  t a t s~ t ch l i ch  g e e i g n e t  i s t ,  
sowie  z u m  N a c h w e i s e  d e r  V e r m e h r u n g  d i e s e r  P r o d u k t e  be t  
r e g r e s s i v e n  V e r ~ t n d e r u n g e n ,  die  m i t  e i n e r  c h e m i s c h e n  De-  
k o m p o s i t i o n e i n h e r g e h e n. In dieser Beziehung ist also die l%eaktion 
der Osmium- oder Sudanreaktion fiir die bet der fettigen Degeneration 
auftretenden Fett-  und verwandten Verbindungen analog. Demnach 
k0nnen wir im Ansehlul~ an das vermehrte Auftreten der Silberkfrnchen 
bei regressiven Zellveri~nderuIlgen yon ether P u r i n d e g e n e r a t i o n  
spreehen. Die Fragen, ob diese Purindegeneration auch unabhiingig 
yon der fettigen Degeneration auftreten kann, ob sie nur mit derse]ben 
parallel vorkommt und vor oder nach derselben stattfindet, diese Fragen 
mfil~ten natiirlieh Gegenstand eingehender und systematiseher Unter- 
suchungen bilden. Ihre Entseheidung wiirde vielleieht vom al]gemein- 
pathologisehen Standpunkt aus yon einiger Bedeutung sein. 

Wit k6nnen abet aueh feststellen, dal~ d i e se  M e t h o d e  g e e i g n e t  
i s t ,  u n s  e in  M i t t e l  in  die  H a n d  zu  g e b e n ,  m i t  w e l e h e m  w i t  
d ie  e v e n t u e l l e n  V e r i i n d e r u n g e n  des  P u r i n s t o f f w e e h s e l s  
d e r  Z e l l e n u n d  G e w e b e  b e i d e n v e r s e h i e d e n s t e n  S t o f f w e c h s e l -  
s t f r u n g e n  u n t e r  d e m M i k r o s k o p  v e r f o l g e n  k f n n e n .  Dies be- 
zieht sieh in erster t~eihe auf die Vergnderungen der endogenen Harn- 
si~ureo welche nach K r e h l  ,,hfehstwahrscheinlich iiberall im Kfrper  
als Abnutzprodukt der lebendigen Zelle entsteht"l) .  Die Methode ist 
auch geeignet, um fiber den Purinstoffwechse] des Ze]lkernes Ngheres 
zu erfahren. 

Bet einigen 8toffwechselstfrungen haben wir im Inst i tut  aueh Ge- 
legenheit gehabt, diese Methode anzuwenden und konnten dabei kon- 
statieren, dait der 8ilberkfrnchen- resp. PuringehMt der verschiedenen 
Zellen und Xerne bet einigen StofIweehselstfrungen tatsiiehlich Ab- 
weiehungen zeigte. Die geringe Anzahl der beobachteten Fiille gestattete 
es abet nieht, irgendwelche allgemeine Schlfisse zu ziehen. Zweck dieser 
Mitteilung sol] eben sein, auf einige mit dieser Methode erzie]ten inter- 
essanten Resultate und ihre Anwendbarkeit hinzuweisen, wodurch viel- 
leicht eine Anregung zur Bearbeitung der bier offen gelassenen Fragen 
gegeben wird. 

1) Krehl,  Pathologische Physiologie, 8. Aufl. 1914, S. 497. 


