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Dr. H. Ehlers].) 

Uber Pigmentspeicherung im Nierenparenchym. 
Von 

Dr. Else Petri. 

(Eingeyangen am 16. Februar 1923.) 

Abgesehen von der H~mosiderose der Nieren bei der perniziSsen 
An~mie und sonstigen mit st~rkerem Blutzerfall.einhergehenden Krank- 
heiten, ist das Auftreten nennenswerter Pigmentmassen im Nieren- 
parenchym nur selten beobachtet worden, was aus einem kurzen Uber- 
blick fiber die bisher in der Literatur erw~hnten pathologischen Pigment- 
ablagerungen in der Niere zu ersehen ist; (die vom G~llenfarbstoff 
stammenden Pigmente bleiben dabei unberiicksiehtigt). 

Es berichtet Picl~ bei einem in seiner Art vielleicht einzig d~stehe~den 
Tall yon Ochronose fiber ausgedehnte Nierenpigmentierung : das gesamte 
Epithel land sich hier diffus gelbbraunlich getSnt, die gut erhaltenen 
Epithelien der Sehaltstiicke und Sehleifen, weniger der gewundenen 
Kan~lchen, mit grol3en, gelbroten Sehollen geffi]lt ; daneben abgestol]ene, 
zerfallende, mit gelbliehem, feinkSrnigem Pigment vollgepfropfte Zellen. 
In Hinsicht auf die negative Eisen- and positive Sudanreaktion gl~ubte 
Piclc das Pigment zu den Melaninen gruppieren zu miissen. Pigment- 
anhaufung im Epithel, bier besonders der gewundenen Kanalehen, sah 
auch Poulsen bei 2 Fallen yon Ochronose des Menschen. Die meisten 
Zellen waren yon der Basalmembr~n getrennt und bargen so reicblich 
braune Pigmentmassen, dad der Kern in einigen ganz verdeekt wurde. 
Histoehemiseh war kein Eisen naehweisbar, wennsehon die ehemisehe 
_~alyse Vorl~andensein yon solchem erg~b. ~ Andere Autoren fanden 
bei der gleiehen Krankheit nur Pigment im narbig veranderten Nieren- 
bindegewebe (Hansemann) oder geringe Pigmentierung in Epithelien 
atrophischer Kan~lehen (Kleinschmidt). Immerhin gehSrt die Mit- 
beteiligung der I~ieren bei der Oehronose zu den Ausn~hmen, wie sie 
aueh bei der, mit Rficksicht auf die Symptome und unter Aul3eracht- 
l~ssung der Genese, mit dem gleichen Namen belegten Elkrankung der 
Tiere nur g~nz vereinzelt gesehen wurde (Schmey, Colbe~'g), und sich 
die Pigmenteinlagerungen bier, wie bei der Ochronose des Mensehen, 
im wesentlieh.en ~uf das Skelett besehrankten (Ingier, Albrecht, Helle). 
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Ohne weiter auf die verschiedenen Anschauungen fiber Art und Her- 
kunft des Oehronosepigments einzugehen, m6chte ich nur andeuten, 
dal3 die bei der menschlichen Oehronose auftretenden Pigmente sich 
durch ihr eisennegatives Verhalten sehaff abgrenzen lassen yon dem der 
Tieroehronose. 

Ein der letzteren vielleicht nahestehendes, aber durch die Lokali- 
sation des Pigments und die cirrhotischen Ver~nderungen innerer Organe 
untersehiedenes Krankheitsbild, das in seltenen F~]]en auch zu einer 
Pigmentablagerung in den l~ieren ffihrt, m6ge hier gleich Erw~hnung 
finden: die H~mochromatose, welche man, die vermutliche Entstehung 
durch die Wirksamkeit exo-oder endogener Toxine berficksichtigend, 
in die bereits oben erw~hnte, teilweise zur I-I~imosiderose der Organe 
fiihrende Gruppe der yon st~rkerem Blutzerfall begleiteten Krankheiten 
einzureihen hat; (doch unterscheidet sich die H~mochromatose yon der 
tIamosiderose dureh das Auftreten eines als H~mofuscin identifizierten, 
eisennegativen Pigments neben dem Hiimosiderin). Die yon Lubarsch, 
Striiter, Hintze, Preiswerk, Simmonds, und kiirzlieh Schuppisser bei der all- 
gemeinen H~mochromatose resp. dem sogenannten Broncediabetes (Pig- 
menteirrhose) erhobenen Nierenbefunde stimmen bezfiglich des im Epi- 
tl~el abgelagerten, zum grSl]ten Teil a t~ ttamosiderin gekennzeichneten 
Pigments im wesentlichen fiberein; die Abweichungen in Quantitiit und 
Lokalisation im einzelnen kSnnen hier unerw~hnt b]eiben. 

Eisenpositives Pigment finder sieh aueh, z. T. in gr513eren Mengen, 
bei der Hgmoglobinurie, bei welcher dem morphologisehen Verhalten der 
Nieren zufolge ein Teil des im Plasma gel6sten tt~moglobins (Pon]ick) 
beim Hindurchtreten dureh die KaniilehenepitheHen hier zurfickgehalten 
(Ascho/[, A]anassiew, Christomanos, Ribbert, Lehnert, Suzuki u. a.) und 
in Pigment umgewandelt wird, wenn aueh Ribbert die Gegenwart yon 
Pigment in den Epithelien nieht als unbedingt beweisend ffir diesen 
Modus der Pigmentgenese ansieht und die M6glichkeit einer Rfickresorp- 
tion yon Pigment (resp. yon H~moglobinschollen und Tropfen [Hueck]) 
aus dem Lumen often l~I~t. Aueh Lelgehne hatte bei der yon ihm an 
Tieren experimente]l erzeugten H~moglobinurie den Eindruck, dab in 
den Epithe]ien ,,die aufgenommenen H~moglobinseheiben direkt zu 
braunen Hiimosiderintropfen verarbeitet werden". Dagegen wird nach 
der Auffassung Ulrichs das Pigment sehon in der Blutbahn gebildet, 
dann erst durch die Epithelien ausgesehieden, und ein Tell desselben 
hier festgehalten. Der l~ierenbefund ist qua]itativ fast in allen Fallen 
von H~imoglobinurie ann~hernd der gleiche: mehr oder minder starke 
Speicherung eisenpositiver, gelber bis brauner KSrnchen, TrSpfehen 
und Schollen in den zum grogen Teil noch gut erhaltenen Epithelien 
der gewundenen Kan~lohen und Sehleifen; daneben sp~rlieher Bgmo- 
globinmassen in Form yon Tropfen und Scheiben. Im Lumen Hgmo- 
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globin- und Pigmenteylinder, wenig Pigmentk6rner Irei oder in nekro- 
tisehen Epithelien. Das intraepitheliale Pigment wird gew6hnlieh als 
diffus, yon Ulrich vorwiegend 'Ms perinueleir gelagert besehrieben; 
naeh ihm ist die intraeelluli~re Niedersehlagsbildung an die grannlgren 
Strukturen der Epithelien gebunden. Lepehne erwi~hnt neben den naeh 
Turnbull blau gefirbten Massen das Anftreten feiner gelber und brauner 
Pigmentgranula, die sieh gegen die Eisenreaktion refraktir verhalten; 
eine histoehemisehe oder chemisehe Analyse des seheinbar eisenfreien 
Pigments wird nieht gegeben, wie aueh tfraenkel fiber den Charakter 
seines in den Nieren bei ausgedehnten Verbrennungen gefundenen gelben, 
k6rnigen Pigments im unklaren lil3t. 

Bei der genuinen ttgmatoporphyrinurie (Giinther) finder sieh in ganz 
vereinzelten l~iillen, hauptsiehlieh in den Epithelien der dfinnen Sehenkei 
und Sehleifen, ein braunrotes, k6rniges, teilweise seholliges Pigment 
(Lb'Hler-Hedinger, Barlcer, zit. Giinther). Das Himatoporphyrin verhi~lt 
sieh ehemiseh (L6sung in Alkalien, Mineralsiuren, positive Gmelinsehe 
Reaktion) wie ein tIimoglobinderivat (Giinther, Hueck). 

Als himatogen m6ehte ich aueh, im Gegensatz zu Huedc, ein bei 
starken ehronisehen Staunngszustinden spirlieh in der Niere abgelager- 
tes Pigment auffassen (Bittor l, Koller). Die mit goldgelben K6rnehen 
beladenen Epithelien wurden yon Bittor[ in Analogie mit den im Sputum 
bei der Stauungslunge ausgeworfenen Zellen als ,,I-Ierzfehlerzellen '~ 
bezeiehnet. Bittor/beobaehtete in der Stanungsniere das Auftreten zweier 
verschiedener Bigmentarten: neben geringen Mengen yon dunkelbraunen, 
grobk6rnigen, meist frei im Gewebe innerhatb oder an der Peripherie yon 
Blntungsherden liegenden Massen ein gold- bis braungelbes, intra- 
epithelial und zwar ausschlieGlich in den Schleifen lokalisiertes Pigment. 
Der Farbstoff fund sieh gew6hnlieh nur in einzeinen Epithelien eines 
Kanilchens, die dann zum Tell vergr6gert, gequollen ersehienen, oft 
mit unscharfen Grenzen, k6rnig zerfallendem Protoplasma, und die bei 
maximaler Schidigung gel6st frei im Lumen lagen. Im Itinblick auf 
die yon ihm,.gew~hlte Bezeichnung suchte Bittor/ die meist fehlende 
Eisem'eaktion dureh die ffir die Eisenbildung in der Niere ungiinstigen 
Bedingungen zu motivieren. 

Als Folge einer Stauung hut man wohl auch die ausgedehnten Pig- 
mentierungen der Kani~lchenepithelien anzusehen, die Suzuki bei experi- 
menteller Erzengung yon I-Iydronephrose dutch Ureterunterbindung 
besehrieb. Es lag nahe, die Pigmentmassen mit dem in die Kapsel- 
ri~nme, SchMtstficke nnd Sammelr6hren ergossenen Blur in Zusammen- 
hang zu bringen. Das frei gewordene tt~moglobin schien hier z. T. yon 
den Epithelien aufgenommen und in grobk6rniges, gelegentlich die Eisen- 
reaktion gebendes Pigment umgewandelt. ])aneben fanden sich in den 
Zellen scheinbar phagocytierte Blutk6rperchen und Blutk6rperchen- 
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schatten, an denen ein altm~hlicher l'3bergang his zum Pigment zu ver- 
folgen war. 

Den letzt geschilderten Nierenpigmenten war mit Sicherheit oder 
doch mit  grSl~ter Wahrscheinlichkeit die Genese aus dem Blutfarbstoff 
gemeinsam. Im Anschlul~ daran mSgen auch noch einige Fi~lle Erwi~h- 
hung linden, bei denen Ursprung und Bildung des Pigments vorerst noch 
nicht gekliirt und nar auf Grund vergleiehender histochemiseher Unter- 
suehungen vermutet werden k6nnen. Bei li~nger bestehendem Diabetes 
(Fahr) fanden sich in glykogenhaltigen Zellen fast regelm~gig kleine, gelb- 
liehe Pigmentschollen yon eisennegativem Charakter, deren Deutung 
ungewil3, die mSglichenfalls als Ausdruek degenerativer Vorgi~nge, als 
Produkt yon StoffwechselstSrungen aufgefal~t werden k6nnten, In den 
gleiehen Nieren zeigte sich gewShnlieh noeh ein feink6rniges, alkohol- 
unliJsliehes, sieh eng an die Lokalisation des Fettes anschlie~endes Pig- 
ment. Eisen-, sowie Lipochromreaktion waren negativ. Obgleich Fahr 
das letztere nieht direkt als Formolpigment bezeichnet, so liegt ihm diese 
Deutung doch nahe, wenn er yon dem vermutlichen EinfluJ~ der zur Fixie- 
rung benutzten FormalinlSsung spricht. Pigmentation des Nieren- 
parenchyms wurde ferner beobaehtet bei tropischer Ms]aria (Stieda) 
und Melanosarkom (Oppenheimer). 

Zum Schlusse sei noch der fast als physiologisch zu nennenden 
l~arbstoffablagerung in den Nieren alter oder kachektiseher Individuen 
gedaeht (Lubarsch Sehrt, Segawa); es entspricht morphologiseh und histo- 
ehemisch dem sog. Abnutzungspigment und wird Yon Hueclc dement- 
sloreehend als Lipofusein bezeichnet. Schreyer land es regelmi~f3ig ari 
2 Stellen: den/Jbergangssttieken und dem Anfangsteil des absteigenden 
Sehleffenschenkels. Die I-Iauptstficke sind gewShnlich pigmentlos. Maas 
und Fischer sahen die Farbstoffablagerungen vereinzelt auch in den 
SammelrShren. Policard glaubt ~ls einziger Autor das in der mensch- 
lichen Niere nar seltene und auf anormale Verhi~ltnisse hinweisende 
Pigment yore Blute ableiten zu miissen. Mit Sicherheit wurde bisher 
yon keinem Untersueher die ehemisehe Natur des Stoffes ermittelt. Viel- 
leicht handelt es sich, wie Schreyer toeing, um eine Mischung mehrerer, 
mikrochemisch nieht voneinander zu trennender Substanzen. 

Der yon mir untersuchte und in folgendem besehriebene Fall yon 
Nierenloigmentierung nimmt, wenn er auch in vielen Ank]i~nge an die 
bereits geschilderten Bilder bietet, doeh eine Sonderstellung ein durch 
das Auftreten ungeheurer, meines Erachtens in dieser Menge und Aus- 
dehnung noch nieht beobaehteter Pigmentmassen yon aul~ergewShn- 
lichem Charakter. Die schwer veri~nderten Nieren, auf deren Er- 
krankung kliniseh keinerlei Symptome hingewiesen hatten, warden 
zufiillig bei der Autopsie eines an Parotisendothetiom verstorbenen 
Marines gefunden. 

Virchows Archiv. Bd. 244. 17 
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Krankengeschichte im Auszug (die Krankenbl~tter wurden mir yon tterrn 
G~h.-l~at Sultan und Herrn Oberarzt Zadec]c freundlichst iiberlassen): 47j~hriger 
Telegraphcnsekret~r; mit 28 Jahren Go. 1915 wegen schwerer gelstiger IJ~ber- 
anstrengung in einem S~n~torium; 1917 t~leisc4vergiftung (Trichinose?). Seit 
M~rz 1922 eine anf~nglich kirschgroBe Schwellung an der linkcn tIalsseite, die 
langsam grSBer wurde, trotz Behandlung mit HShensonne. 

Be/und: MittelgroBer Mann in schlechtem Ern~hrungszustand. An den 
inneren Organen nichts besonderes. Am I-Ials in der Gegend des linken l~roc. 
mastoideus und oberen Kieferastes ein etwa g~nseeigroBer Tmnor Iiihlbar. Die 
Oberfl~ehe ist glatt, die Haut dartiber normal und versehieblich. Blutbfld o. B. 
WaR. -- .  Urin: Menge 500--1300, spez. Gewicht 1018--1022, Alb.: opal. Sed.: 
Harns/~urckrystalle, sonst o. B. 

8. VII. Probeexcision des Tumors ergibt Parotisendotheliom. 22. VII. 
Kopfschmerzen, alhnS~hlich zunehmende Unruhe. 28. VII. Leichte L~hmung 
des linken N. facialis. 31. VIII. Desorientierung, Unruhe; Husten, Auswurf; 
Puls 140, Temperatur 37. 8. IX. Benommenheit. 10. IX. Exitus. 

Sektlonsdlagnose (Sekt. 644/1922): Endothelioma parotidis sinistr. I-Iyper- 
trophia eordis tot. c. myodegeneratione. Endoearditis chronica mitralis. Athero- 
sclerosis universalis. Bronchopneumoniaebilat. Ityperaemia et oedema pulmonum. 
Stasis universalis min0ris gradus. Atrophia fusca hepatis. Stasis, haemorrhagiae 
et pigmentatio renum. Encephalomalaeia thalami optici dextri, tIyperaemia et 
oedema cerebri. Marasmus Universalis. 

Ma~os~pischer Be/und: Nieren yon mittlerer GrSBe. Venae stellatae in- 
jiz[ert. Oberfl~che ganz wenig feingekSrnt. Konsistenz etwas derb. Farbe: 
dunkelbraun-rot his schokoladefarben, heller und dnnkler fleckig, stellenweise 
mehr gelblich. Auf der Schnittfl~che t~inde leicht vorquellend, yore gleichen 
Yarbton, mit dunkelbraunen, fleckigen nnd streifigen Einsprengungen. Zeichnung 
verwaschen. Mark etwas heller, mehr bl~tnlich-rotbraun. 

Zu den histologischen und  histochemischen Untersuchungen Wurde 
in Formal in  gch~rtetes Material  als Gefrier- oder Paraff inschni t t  ver- 
wandt .  An Fgrbemcthoden  und  histochemischen Reakt ionen  kamen  zur 
Anwendung :  I tgmatox. -Eos in ,  v. Gieson, Methylenblau,  Neutralrot ,  
Pappenheims panoptisehe t~grbung; Sudan I I I ,  Nilblansulfat.  Reak~io- 
nen nach  Ciaccio, Lepehne, Perls, Turnbull, Gmelin. Als chemische 
I~eagentien wurden benutz t :  Minerals~,urcn (w~sserige und  alkoholische), 
Essigs~ure, Oxalsi~urc, Alkalien, Arg. nitric., Alkohol, Chloroform, 
t Iydrogen ,  Salmiakgeist, Jod.  

Mi~oslcopischer Nierenbe]und (H~matoxylin-Eosin): Diffuse, herdweis st~r- 
kere ]~indegewebsvermehrung, zum Tell mit Schrumpfung der betreffenden Par- 
tien, zum Teil noeh reichlich mit t~undzellen, Fibroblasten und Plasmazellen 
durehsetzt. Herdweise geringe Kalkablagerung. Gef~Bwi~nde bindegew~ebig ver- 
diekt. Capillaren strotzend geft~llt. Dureh das ganze Interstitium verstreut, 
ohne bestimmte Lokalisation Meinere und grSBere Blutungsherde. Pigment 
finder sieh nirgends im Bindegewebe, aueh nieht in der Umgebung der Blutungen. 
Die intra- und extravasalen Erythroeyten nur noch zum Tell mit Eosin gut f~rb- 
bur. Glomeruli zum grogen Teil gut erhalten, meist stark iniiziert; ein anderer 
TeL[ hyalin entartet, oder noeh in bindegewebiger Umw~ndlung begriffen, mit 
gleiehzeitiger Kapselverdiekung. In den Kapselr~umen neben vereinzelten ab- 
gestogenen Endothelien mit kSrnigem, gequollenem Protoplasma spi~rlieh li~dig- 
kSrnige, mit Eosin mattros~ gefgrbte Massen; ganz vereinzelt isolierte Pigment- 
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brSekehen. Erythroeyten frei im Kapselraum (Kunstprodukt ?). Daneben ganz 
selten kern, und strukturlose, braungelb imbibierte und gek6rnte, nicht mehr ~u 
identifizierende Gebilde. An den Stellen, an denen sich dieselben finden, feMt die 
Kapselmembran (evtl. beim Bearbeiten des ~aterials hineingedr~ngte, nekrotisehe 
Epithelien der umgebenden tubuli contorti?). Die Epithelien der gewundenen 
Kan~lehen zum grol3en Teil kern: und strukturlos, teilweise yon der 1VIembrana 
propria gelSst, zu Klumpen zusammengeballt im Lumen liegend, des Zellproto- 
plasma durehsetzt mit heller und dunkler gelbbraunen K5rnchen, Sehollen und 
Klumpen; nirgends Krystalle. Daneben der Membran noeh aufsitzende Epithelien 
mit gut erhaltenem Kern,flriibem, gequollenem, mit dem gleichen Farbstoff be- 
ladenem Protoplasma. In andersn Bezirken herrschen die noeh gut erhaltenen 
Kaniflchenepithelien vor. Des tells in KSrnern Und Schollen, teils amorph in den 
Zellen und nekrotisehen ~assen abgelagerte Pigment ist dunkler und weniger 
leuehtend als des ungef!irbte Hi~moglobin der intra- und extravasalen Erythro- 
cy~en. Dio Epithelien der Schaltstiieke und Schleifen sind zum weitaus grSl~ten 
Tei[ crhalte~i, mit  gut gefii~rbtem und strukturiertem Protoplasma und .Kern. 
Aueh in diesen Zellen des gleieh~ Pigment, jedoeh in geringerem Mal3e. ]~inige 
Zellen sind durch die Pigmentanh~ufung stark vergrSi3ert, so dal] sie knopffSrmig 
in des Lumen vorspringen. Die Pigmentmassen sind diffus, ohne bestimmte Be- 
ziehungen zum Kern inder  Zelle gelag~rt und dr~ngen den Kern lumenw~rts. 
In den Lumina selbst kein freie s Pigment, Pigment- oder H~moglobinzylinder, 
nut sp~rliche Zylinder yon EiweiB und einzelne Zel]en und Zellverb~nde mit und 
ohne Pigment. Im ProtoplaSm a der gut erhaltenen Zellen neben dem Pigmen~ 
noeh Vakuolen verschiedener GrSBe (Fetteinlagerung). 

Des Mark zeigt geringe B!ndegewebsvermehrnng, starke Gefi~6injektion, 
jedoch keine Blutungen. 7Nhi:ganz vereinzelt in den Epithelien der Tabuli recti 
sp~rliehe PigmentkSrner. 

Unge/~rbter Schnitt (in Glycerin): Goldgelb bis dunkelbraun mattaufgl~nzende 
KSrher, Tropfen und Seh011en, wie auch ~umpige, gestaltlose l~r in den 
Epithelien, besonders der gewundenen Kan~lchen. 

Methylenblau: Pigmen t dunkelgrfinb!au, mit braunem Farbton untermiseht. 
Erythroeyte n matt grfinlieh-blau. 

Neutralrot: Pigment braunrot, mit starkem Glanz. Erythroeyten mehr na'ch 
rot hiniiberspielend. 

Pappenheims panoptlsche F~rbung:, Des Pigment hebt sich dunkelgrtin, zum 
Teit griinbraun yon dem matt eosingef~rbten Zellprotoplasma gut ab. 

Sudan I I I :  In den Epithelien der gewundenen Kan~lehen, vorwiegend den 
noch gu~ erhaltenen, neben braunen Pigmentmassen ganz sp~rlich rote Granule 
Und Tropfen, reichlieher in den ZelIen der Schaltstiieke :und Schleifen. 

~Tilblausul/at: Pigment dunkelblaugrfin, ins br~unliehe hiniiberspielend. 
ReaCtion nach Ciaccio: Pigmentmassen; in den Epithelien der gewundenen 

Kan~lehen braun, gli~nzend, dazwisehen ganz sp~rlieh matt sudan gef~rbte Trop- 
~en. In den Zellen der Sehleifen und Schaltstiieke neben kSrnigem Pigment reich: 
lich sudanpositive KSrnchen, Tropfen und Hiil:len. 

H5moglobin-Reaktion nach Lepehne (Benzidin. Vorfi~rbung mit Eosin; Kern- 
fi~rbung mit It~malaun): Des H~moglobin hebt sich dureh seinen rotbraunen, 
gl~nzenden Farbton deutlich yon dem stump~en, braunen Pigment ab. Vereinzelt 
in den Zellen neben dem Pigment Tropfen Und Seheiben mit deutlicher Hiimoglobih- 
Reakti~n. Daneben s0lche yon mehr braunem Farbton, in ~Tberg~ngen bis zur 
Farbe des kSrnigen Unc] amorphen Pigments. Die intraepithelialen Erythroeyt'en 
und It~n~oglobintropfeg liege~ meist einzeln, zuweilen zu mehreren '~erschmolzen. 

~Rea~tion (Gme!in) r~it ]conzentrierter Schw~/els~ure und rauchende~ Salpeter 7 
sSure: Des Pigment bleibt unveri~ndert braun. 

17" 
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Eisenrea~ion' nach Quincke, Perls und Turnbull:[Das Pigment verhglt sich 
vbllig refraktir. Nirgends aueh nur Spuren yon Blaufiirbnng. Vorbehandlung 
mit 2 proz. Oxalsgure (Sey/arth) gndert an dem Resultat nichts. 

Chemische Reaktionen am Schnitt. 
Wasser (auch in kochendem 
Essigsiure 2% 
Essigsiure 2% -~ Atkohol 
Eisessig 
Eisessig Jr Alkohol 
Oxalsiiure 2% 
Oxalsiiure 2% -t- Alkohol 
Sehwefelsiure 5% 
Schwefelsiure 5% -{- Alkohol 
Salpetersiure 5o/o 
Salpetersiiure 5% -}- Alkohol 
Salzsiure 1% 
Salzsiurealkohol 3% 
Kalilauge 2% 
Natronlauge (normal), heilt 
Salmiakgeist 
Alkohol, absol., l~alt 
Alkohol, absol., hei$ 
Methylalkohol 
Chloroform, kalt 
Chloroform, hei$ 
Arg. nitric. 2% 
Hydrog. peroxyd 4% 

ungelSst 
ungelSst, etwas abgeblatt 
zum Teil gelfist 
zum Tell gelSst 
zum Teil gelSst 
zum groten Tefl gelSst 
fast vSllig gelSst 
zum Teil gelfst 
fast gel6st 
wenig gelSst, etwas abgeblal~t 
zum grSl~ten Tell gelbst 
ungel5st 
fast vollkommen gel~st 
zum grSBten Tell gel5st 
gel~st 
zum gr5$ten Teil gelSst 
unverindert 
unverinder$ 
unver~ndert 
unver~ndert 
etwas abgeblatt 
keine Reaktion 
nnverindert 

Wir haben das Bild einer in allen Teflen schwer verinderten~Niere. 
Neben multiplen interstitiellen Blutungen, entziindliehen Infiltra-{en im 
stark vermehrten Bindegewebe, sklerotischer Verinderung der Gefi~Be, 
vor allem stirkste Beteiligung des gesamten Parenchyms, weniger der 
Schaltstiicke und Sehleifen, als besonders der gewundenen Kan~lchen, 
welch letztere durch die starke Braunfarbung ihrer Epithelien sofort in 
die Augen springen: ,,Es wird das ganze System der Hauptstiicke gleich- 
sam yon der Natur selbst gef~rbt". In den Kanilchen selbst mit Aus- 
nahme nekrotiseher Zellhaufen und vereinzelter EiweiBzylinder keine 
pathologischen Bestandteile. 

Der Deutung des intraepithelialen Pigments suchte ich dutch Priifung 
seiner morphologischen, f~rberischen, hist0ehemischen und chemischen 
Eigenschaften nahezukommen. 

Morphologiseh wie auch fi~rberisch bet das Pigment keine Sonder- 
heiten und wieh in nichts yon den Pigmenten ab, die bisher bei den mit 
der Ablagerung hi~matogencr Farbstoffe einhergehenden Krankheits- 
formen beschrieben wurden. Die goldgelben bis dunkelbraunen, mat t  
glinzenden K6rner, Tr6pfchen, Sehollen und amorphen Klumpcn blieben 
bei den iibliehen Firbcmethoden (Himatox.-Eosin, v. Gieson) unver- 
andert, nahmen jedoch mit blauen l~arbstoffen (Methylenblau,_Nilblau- 
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sulfat) einen dunkelgrfinblauen bis braunblauen l~'arbton an, ein Ver- 
halten, das nicht als Reaktion aufzufassen, sondern dureh Farbaddition 
yon braun und blau zu erklaren ist. 

Das nur sp~rlich vorhandene, mi~ Nilblausulfat blau tingierte Fett 
wurde neben den grfinblauen Pigmentmassen kaum sichtbar. Mit Neu- 
tralrot zeigte das Pigment stark g]anzende, braunrote Farbe. 

Die histochemische Prfifung ergab negatives Verhalten gegeniiber Fett- 
und Lipoidreaktionen. Die im Hinblick auf die vermutlich h~moglobinc- 
gone Natur des Pigments mit allen Variationen vorgenommenen Eisen- 
reaktionen zeitigten nfir negative l~esultate: es zeigten sich nirgends 
aueh nur Spuren einer Blauf~rbung. Bei der Vornahme der kombinierten 
Schwefelammonium-Berlinerblaureaktion hielt ieh reich genau an die 
Angaben Huecks, so da$ der yon film erhobene Vorwurf, es sei der nega- 
tive Ausfall in solchen ~'~llen auf fehlerhafte Ausfiihrung der I~eaktion 
zurfickzufiihren, nich~ stiehhaltig ist. 

Die ffir das Hamatoidin charakteristisehe Gmelinsche l~arbreaktion 
gelang nieht. 

Klare Ubersiehtsbilder gab die zuerst von Lepehne angewandte 
Methode zur Darstellung der Erythr0cyten und dos freien Hamoglobins. 
Das Pigment selbst biieb unver~ndert, die hamoglobinhaltigen Gebilde 
hoben sieh durch ihr fgrberisehes Verhalten deutlieh dagegen ab, wo- 
durch die Feststellung der im Parenchym yon Pigmentmassen fast ver- 
deckten vereinzelten Erythr0cyten, I~I~mogl0bintrSpfchen- und Seheiben 
erst ermSglicht wurde, und zwar lieSen sieh alle l~arbschattierungen 
feststellen, yon leuchtendem Braunrot fiber rotbraun bis zum rStlieh- 
braun, schheSheh in das Braun des Pigments fibergehend. 

Die am schnitt vorgenommenen chemischen Priifungen des Pigments 
(s. Tab.) gaben nur, da f~rberische Reaktion oder Ausf~llung in bestimm- 
ten Formen (Krystallisation) nicht naehweisbar wurden, Auskunft fiber 
die mehr oder minder starke LSslichkeit, resp. Bleiehung des Farbstoffes 
in bestimmten Reagenzien. Er erwies sich als 15slieh in anorganischen 
und organischen S~uren, besonders alkohoHsehen, noch starker 15slieh in 
Alkalien. Der yon Hueck vertretenen Meinung; dal~ es sich bei Ein- 
wirkung der Kalilauge nieht um einen LSsungsvorgang handle, sondern 
um ein Loekern, Auseinandersprengen und dadureh Unsiehtbarwerden 
des Pigments, kann ich nicht beistimmen. Wenn man vonder Quellung 
dos gesamten Gewebes durch die Laugenwirkung absieht, war ein Unter- 
schied in der Struktur des Epithelprotoplasmas naeh L5sung des Pig- 
ments, gleichgfiltig ob in S~uren oder Alkalien, nicht festzustellen. 
FettlSsungsmittel waren unwirksam. Hydrogen wirkte nicht bleichend, 
Argent. nitric, nicht schw~rzend. 

Eine yon tterrn Dr. Landsberg (Krankenhaus NeukSlln) freundlieher- 
weise vorgenommene quantitative Eisenbestimmung der Nierenrinde 
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(durch Verasehung) ergab Vermehrung des Eisengehalts. Natiirlieh kann 
es sich nur um einen anni~hernden Wert handeln. Die Untersuehnng 
mui~te an formalingehirtetem, stark bluthaltigem Material, welches noeh 
dazu nur in sehr geringer Menge zur Verfiigung stand~ vorgenommen 
werden. Immerhin kann mit Bestimmtheit gesagt werden, dab gegenfiber 
den Durchsehnittswerten, die bei Vergleiehsobjekten unter don gleiehen 
Bedingungen gewonnen wurden, der Eisengehalt hier anf fiber das 
Doppelte erh6ht w~r. 

tCassen wir die gesamten Untersuehnngsergebnisse zusammen, so 
h~ben wir ein intraepithelia[ gelagertes, braunes, kSrniges, mit gr6i~ter 
Wahrscheinlichkeit eisenhaltiges Pigment yon neg~tivem histoche- 
misehem Verhalten gegeniiber t ; e t t - a n d  Eisenreagentien, lSslich in 
alkoholisehen Si~uren und in Alkalieni' unl6slieh in Fettl6sungsmit.teln, 
reaktionslos gegen Hydrogen nnd Argent. nitric. 

Zieht man in Erwigung, daf~ die Niere das einzig pigmentierte Organ 
war, so kommt ein extrarenaler Ursprung des Pigments wohl kaum in 
Frage. Auch fiber seine Himoglobinogenese diirfte angesiehts der multiplen 
Hi~morrhagien im Nierengewebe nur eine Meinung herrschen, obschon 
bisher bei den doeh~'so hiufigen Blutungen in das Niereninterstitium 
fiber den Befund yon Pigmenten i m  Parenehym meines Wissens nie 
berichtet wird (Hess, _Franl~, Rgssle, Lebede[[, Lghlein u. a.), nnd 
auch Kau/mann nut das Auftreten yon Pigment im Zwischengewebe 
erwi~hnt. 

Schon Rgssle betont, dai~ es dutch Einwirkung yon Toxinen zu schwe. 
rer, bis zum Untergang der Capill~rwinde ffihrender Schidigung der 
BlutgefiBe kommen kann. In diesem Fall, we der Ted duroh eine bSs- 
artige Geschwulst verursacht wurde, und sonst keinerlei Anhaltspunkte 
ffir die Niere schidigende Einflfisse (evtl. als toxisehes Agens wirkende 
Medik~mente [Gi~nther]) auffindbar waren, ist die~Annahme einer durch 
endogene Toxinbildung verursachten Vergnderung der Gapillarendo- 
thelien mit naehfolgendem Massendurehtritt yon Erythroeyten be- 
reohtigt, zumal als begiinstigendes Moment ~noch eine starke, lokale 
Stauung hinznkommt. Allem Ansehein nach wurden die frei im Gewebe 
licgenden, roten Blutk6rperchen yon dem Nicrenparenehym aufgenom- 
men und dort zu Pigment verarbeitet, eine paradox anmutende Vor- 
stellung, wenn man an die sekretorisohe Funktion der hier gerade im 
allerstirksten Mai~e an der Phagocytose beteiligten Zellen der gewunde- 
nen Kanilehen denkt. Nun ist fiberhaupt die Erythroeyten-Phago- 
cytose dureh Parenehymzellen eine gui]erst seltene Erscheinung - -  
war sie doch naeh den aus dem Jahre 1907 stammenden Angaben yon 
Rgssle zu jener Zeit noch kaum beim Mensehen beobaehtet worden --, 
~ber der einwandfreie Befund roter BlutkSrperehen, hi~moglobinhaltiger 
Tropfen, und alle lL?berginge bis zum Pigmen~ zeigender Gebilde hi don 
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Epithelien lagt keine andere Deutung zu. Auch SuZulci, dessen Nieren- 
befunde bei experimenteller Erzeugung yon ttydronephrose im ganzen 
gewisse ~Amliehkeit mit den bier gesehilderten Verhiltnissen darbieten, 
beriehtet neben sonstigen Ver~nderungen der Parenehymzellen aueh fiber 
seheinbar phagoeytierte (aus dem in diesem Falle in das Kanilehen- 
system ergossenen Blur stammende) Blutk6rperehen und Blutk6rperehen- 
sehatten, die alle Umbi!dungsstufen his zu fertigem Pigment aufweisen. 
Dies letztere Moment fehlt i~ei der yon l~ossle besehriebenen, einen Fall 
yon Pigmenteirrhose zugeh6renden Niere: sie zeigt nur reiehlieh Erythro- 
eyten in den mehr oder weniger nekrotisehen Epithelien, ohne dab an 
irgend einer Stelle etwas wie eine Verarbeitnng zu Pigment bemerkbar 
wird; ,,es seheint, dab die meisten Nierenepithelien bei diesem Vorgang 
zugrunde gehen", vielleieht so sehnell, dab es nieht mehr zur Pigment- 
bildung kommen kann. Cinch in unserem Fail haben wit einen grogen 
Teil zerst6rter, m6gHehenfalls dutch postmortale Vorggnge noeh sehwerer 
verinderter EpitheHen; abet da die nekrotisehen Zellen vo!lgepfropft 
sind mit dem gleiehen Pigment, das sieh aueh in den gut erhaltenen vor- 
finder, m6ehte ieh an der gesehilderten Art der vermutliehen Pigment- 
bildung festhalten, zumal sich ja naeh den Befunden eine Er6rterung 
fiber die M6gliehkeit einer postmortalen, resp. kadaver6sen Entstehung 
erfibrigt. Aueh die Einwirkung der zur l~ixierung benutzten Formalin- 
16sung kommt nieht in l~rage; neben den Massen himatogenen Pigments 
hat sieh noeh spgrlieh ein deutlieh yon diesem zu 'trennendes Formalin- 
pigment niedergesehlagen. 

Zwar besteht naeh den Worten yon Lubarsch ,jetzt ,,eine gewisse 
Neigung, nut noeh die Pigmente als himoglobinogen anzuerkermen, die 
entweder in eharakteristisehen Krystallformen auftreten (Himatoidin, 
Himatin) oder positiven Ausfall der Eisenreaktion geben." Dennoeh 
m6ehte ieh yon der Meinung, dab wit es mit einem hgmoglobinogenen 
Pigment zu tun haben, nieht abgehen, und es ist somit nur die 
}'rage zu er6rtern: kann man es einem der bekannten Blutpigmente 
angliedern, oder steht es zum mindesten einem yon ihnen verwandt- 
sehaftlieh nahe ? 

Das tt&matoporphyrin, eines der selteneren Itimoglobinderivate, 
dfirfte yon vornherein ausseheiden, mit Riieksieht auf sein Verhalten 
(Gi~nther, Hueck) in den ganz wenigen F&ilen, we es sieh als ehemiseh 
eisenfreier K6rper in der Niere ablagerte, in Form braunroter K6rner 
und Sehollen, die mit rauehender Salpetersiure eine der GmdinselIen 
l~eaktion des Bilirubin ihnliehe I~eaktion gaben und sich als 16slieh in 
Siuren, Alkalien und Alkohol erwiesen. 

Es w&re weiter das Itimatoidin zu beriieksiehtigen, das, gew6hnlieh 
in Krystallen frei im Gewebe liegend, sieh gelegentlieh aueh einmal inner- 
halb der Zeilen als gelbrote bis braune K6rner prisentieren kann. I)as 
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eisenfreie Itgmatoidin ist eharakterisiert dureh seine Reaktionsfghigkeit 
auf konzentrierte Sehwefelsgure nnd rauehende Salpetersgure, seine 
leiehte L6stiehkeit in Chloroform und Grfinfgrbung durch Hydrogen, 
kommt somit auch nicht in Frage. 

Das eisenfreie Hgmofuscin, das in seiner Entstehung nach Lubarsch 
auf eine spezifisehe Tgtigkeit der glatten Muskelzellen zuriiekgefiihrt 
werden kann und daher in der glatten Muskulatur, abet aueh im Binde- 
gewebe anzutreffen ist (Rdssle), braucht kaum in den Kreis der Betrach- 
tung gezogen zu werden. 

Es bleibt also nur noeh das ttgmosiderin. Alle bisher beim Menschen 
in den Epithelien der gewundenen Kanglehen aufgefundenen braunen 
KSrner waren naeh Hueek nachweislieh H~mosiderin. Vergegenw~rtigen 
wit" uns die gewQnnenen Untersuehungsergebnisse: es ist ein Pigment 
vorhanden, das beztiglieh Lokalisation u n d  Morphologie, wie auch 
chemiseh kaum abweieht yon den bekannten Eigensehaften des I-Igmo- 
siderins, abet nieht dessen charakteristisehes Merkmal, die positive 
histoehemisehe Eisenreaktion besitzt, trotzdem die ehemisehe Analyse 
Vorhandensein voh Eisen ergab. Dies eigenartige Verhalten drgngt sieh 
natnrgemgB in den Mittelpunkt der Fragestellung: um was ffir ein Pig- 
merit handelt es sieh ? Haben wit es mit ttgmosiderin zu tun, das, eine 
einheitliehe Auffassung des Pigmentbildungsprozesses vorausgesetzt 
(Perls, Diirck, Schmaus, Arnold), sieh soeben in dem seheinbar eisen- 
freien Obergangszust~nd zum Hgmatoidin befindet ? eine Hypothese, die 
Neu,u~nn wegen des bei Blutungen naehweislieh gleiehzeitigen oder 
zeitlich frfiheren Auftretens yon Hgmatoidin ablehnt, desgl. Hueek, 
der auf Grund seiner Untersuehungen zu dem SehluB kommt, dag nie- 
reals ein pigment in das andere fibeiigehe. Die yon M. B. Schmidt bei 
seinen Versuehen beobaehtete Erseheinung der anfangs fehlenden Eisen- 
reaktion im Gewebe bei sieher hgmoglobinogenem Pigment, die {)bergangs- 
bilder, das Nebeneinander yon eisenpositiven und -negativen Pigment- 
kSrnehen in bestimmten Stadien der Pigmentbildung lieBen ihn dies 
Phgnomen dutch stufenweise Entwieklung des Hgmosiderins zu er- 
klgren versuohen: yon einer eisenfreien (d. h. keine Eisenreaktion ge- 
benden) Vorstufe fiber ein gewisses Maximum des naehweisbaren Eisens 
wieder zu eisennegativer Rtiekbildungsstufe, welehe Ansehaunng in den 
wesentliehen Punkten aueh yon anderen Autoren (Ascho//, Arnold) 
angenommen wurde. Die yon Sehmidt angefiihrten sog. ,,l~berggnge" 
de.utet Huecl~ yon seinem sehroff entgegengesetzten Standpunkt aus als 
die Bindung zweier ehemiseh v611ig differenter Stoffe an das gleiehe 
morphologisehe Substrat (im Sinne Arnold@ Nach ihm kann ein Pig- 
ment, das zwar die gesehilderten Eigensehaften besitzt, aber)~eine. Eisen- 
reaktion gibt, niemals dentlseh sere' mlt tti~mosiderin ;~das im Gewebe 
vorhandene Eisen sei yon einer-~bestimmten, geringen Menge an histo-. 
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chemiseh stets nachweisbar, und zwar korrespondiere Starke der Re- 
aktion und Eisengehalt. Auch gestatte ein v61liges Versagen der Re- 
aktion noch keinen Riickschlul~ auf die chemische Struktttr des eisen- 
haltigen Molekiils, sondern nur auf die zu geringe Menge des anwesenden 
Eisens, die dann unterhalb der Grenze der ReaktionsbreRe liege. Wohl 
kann es zu einem allmghlichen (bei der Umwandlung angmischer Milz- 
infarkte beobachteten) Schwinden des Eisens nnd damit Nachlassen der 
Eisenreaktion kommen; aber Hand in Hand damit geht eine Abblassung 
der natfirlichen (d. h. braunen) Farben der EisenkSrner. Demnach 
miil3ten sich also, wenn man den Gedankengang ttuecks weiter verfolgt, 
bei v611igem Versagen einer Eisenreaktion itberhaupt keine gef~trbten 
Eisenk6rner, also keine Pigmente mehr im Gewebe linden. Huesk spricht 
dann yon ungefgrbten ,,Eisenalbuminaten", ffir die er dennoch den 
Namen ,,Hgmosiderin" beizubehalten wiinscht. Schliel~lich besagt die 
Bezeiehnung ja aueh weiter nichts, als daft es sich um eine himoglobino- 
gene Substanz handelt, die in irgend einer Form Eisen enthilt. Abet 
wenn man auch mit Meyer und Ascho//das ttimosiderin als einen ehe- 
misch nicht einheitliehen K6rper ansieht, so mtiftte man doch mit l~ticl~- 
sicht auf den Sprachgebraueh, der unter H~mosiderin nun einmal das 
dutch die Definition Neumanns gekennzeichnete Pigment versteht, nach 
einem anderen Namen suchen fiir ein eisenhaltiges, histochemisch dennoch 
eisennegatives Blutderivat. Um ]eden Irrtum zu sermeiden, lehne ich 
daher~/iir das son mir beschriebene, trotz /ehlender Eisenreaktion i~berall 
gleichmiifiig braun ge/dirbte Pigment die Bezeichnung ,,H~mosiderin" ab; 
bis einmal die Beweisfiihrung mSglieh ist, daft es sich doeh um eine beim 
Abbau des Himoglobins entstandene Zwischenstufe handelt, die bei 
weiterer Entwicklung zum Hgmosiderin gefiihrt hgtte. Eine zweite 
M6glichkei~ wire noch zu erwihnen : daft wohl die molekulare Zusammen- 
setzung, nicht aber die molekulare Struktur dem Himosiderin entspricht ; 
dal~ es sich also um einen isomeren K6rper handelt, und die Lagerung 
des Eisenmolektils eine Reaktion innerhalb der Verbindung nicht 
zulil~t, wohl aber naeh Zerst6rung des Gesamtmolekiils (bei der 
Veraschung). Es k6nnte aueh, da ja Kolloide bei Eintrit~ einer 
Reaktion eine grol~e Rolle spielen (Abderhalden), wohl eine Reaktion 
stattgefunden haben, der Iqiedersehlag aber nicht zur Beobaehtung 
kommen, weft das Kolloid infolge seiner grol~en inneren Reibung 
die Beweglichkeit der einzelnen Teilchen so vermindert, daft sie nieht 
zu grSftereu Komplexen zusammentreten kSnnen. Auch Lubarsch 
vertritt heute die Anschauung, daft es sich um noeh ungekli~rte bio- 
ehemische Vorgi~nge handein mfisse, daft ,,sowohl besondere Zellti~tig- 
keiten wie besondere Beimischungen (vielleicht lipoide Stoffe) und  
Fermentwirkungen" an dem negativen Ausfall der Reaktion Schuld 
sein kSnnen. 
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Zusammen/assung. 
B e i  e i n e m  F a l l  y o n  P a r o t i s e n d o t h e l i o m  w u r d e  in  den  N i e r e n  neben  

a n d e r e n  s e h w e r e n  V e r ~ n d e r u n g e n  a u s g e d e h n t e  P i g m e n t a t i o n  des  ge- 

s a m t e n  P a r e n c h y m s  fes tges te l l t .  

D a s  m i t  g rbBter  W a h r s c h e i n l i e h k e i t  ~ls h ~ m a t o g e n  a n z u s p r e e h e n d e ,  

go ldge lbe  bis b r aune ,  kb rn ige  u n d  a m o r p h e  P i g m e n t  v e r h i e l t  sieh 

m o r p h o l o g i s e h  u n d  c h e m i s c h  wie  H g m o s i d a r i n ,  wieh  j adoch  du rch  

n e g a t i v e n  Aus fa l l  de r  h i s t o e h e m i s c h a n  E i s e n r e ~ k t i o n  wesen t l i eh  y o n  

i h m  ~b. 

D a  ehemisah  V e r m e h r u n g  des  E i s e n g e h a l t e s  i m  I~ ie rengewabe  fes t -  

ges te l l t  w a r d e n  k o n n t e ,  so i s t  das  P i g m e n t  a l s  e i senha l t iges ,  d a m  H a m o -  

s ider in  j edenfa l l s  n a h e s t e h e n d e s  B l u t d e r i v a t  anzusehen .  Ff i r  den  nega-  

r i v e n  Ausf~l l  de r  E i s e n r e ~ k t i o n  i m  G e w e b e  mi i s sen  n o e h  u n b e k a n n t e  

b i o e h e m i s e h e  V e r h a l t n i s s e  resp .  Vorg~nge  als Erkl /~rung h e r a n g e z o g e n  

werden .  
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