
(Aus dem Institut ,,Robert Koch", Berlin.) 

Zur experimentellen Lipoidspeicherung ~. 

I. Mitteilung. 

Von 

Dr. I. Magat. 

3Iit 1 Textabbildung. 

(Eingegangen am 12. Oktober 1927.) 

Prophylaktische und therapeutische Versuche an tuberkulSsen Meer- 
schweinchen mit  Helpin - -  einer yon Magat hergestellten Lecithin- 
emulsion - -  gaben Veranlassung, der Speicherung dieses Phosphatides 
in den Organen der Versuchstiere nachzugehen und das Verhalten 
der infizierten Tiere gegenfiber gesunden zu prfifen. 

Zum Nachweis des gespeicherten Lecithins im histologischen Schnitt- 
prapara t  wurde die Ciaecio-Methode gewahlt. Bekanntlich ist zur Zeit 
die ErSrterung fiber die Brauchbarkeit  der histoehemisehen Methoden 
ffir die Fettstoffe sehr lebhaft;  so wird sie u . a .  yon Kau/manzb und 
Lehmann weitgehend bestritten, w~hrend andere, z .B.  Wol// und 
Frankent)~al sowie He//heinz, unter best immten Voraussetzungen an 
ihr festhalten. Unsere Versuche haben den Vorteil, dab ehemiseh be- 
kannte  Stoffe zugeffihrt und nach ihrer Speieherung in den Zellen 
aufgesueht werden. Ergeben sich naeh der Speieherung im Schnitt- 
pr~parat  die gleichen histochemisehen Reaktionen, wie sie dem Stoff 
an sieh zukommen - -  hat  demnach durch die Aufnahme in die Zellen 
keine wesentliche Ver~nderung stattgefunden - - ,  so scheint damit  
die Verwendbarkeit der Methode erwiesen. Dies war in unseren Ver- 
suchen tatsgchlich der Fall; wie aus den gleich zu sehildernden Ver- 
suchen hervorgeht, gelang ausschlieBlich mit  der Ciaccio-Methode die 
Auffindung des einverleibten Lecithins, w~hrend die anderen Methoden 
keine Lipoide zur Darstellung brachten. DaB es sich aueh tatsgchlich 
um die einverleibten Fettstoffe handelt, geht aus dem Vergleich mit  
Kontrolltieren einwandfrei hervor. 

Dgs yon uns zu diesem Zwecke benutzte Helpin ist auf Grund folgender Er- 
w/~gungen ~ufgebaut: Eine ~us Eigelb hergeste]lte Leeithin-Glyeerinemulsion in 

1 Vortrag iu der Berliner Gesellschaft f/it pathologische Anatomie und ver- 
gleiehende Anatomie, den 31. M/~rz 1927. 
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genau bestimmter Dosierung mit  dureh Zug~be eines Elektrolytensystems ~us 
CaCI2, KCI, NaC1, Na2CO3 in kleinsten ~quilibrierten Mengen bes~immter stabiler 
Oberfls und Dispersit~t. 

Meersehweh~ehen vertragen subeutan ( =  sc) und intraperitoneal ( =  ip) aueh 
mehrfaeh eingespIitzte Mengen his zu 5 g I-Ielpin auf die Einspritzung ohne Auf- 
treten 5rtlieher Reizungserseheinungen oder irgendweleher Allgemeinsehadigungen. 
Wie die folgenden Tabellen zeigen, getang es dureh 1--2 Monate hindureh ein um 
den anderen Tag erfolgende Einspritzungen, den Tieren bis zn 11 g Lecithin zu 
verabfolgen. 

Die Fersuche. 

Eine Reihe gesunder iVieerschweinchen erhielt jeden 2. Tag 3 g Helpin ip. 
Eine gleiche Zahl yon Tieren gleichen Gewiehtes nnd gleicher Rasse wurde zum 
Vergleich eingestellt. Nach 3 Wochen wurde Ini~ der TStung der Tiere begonnen 
- -  gestorbene Tiere wurden nicht verwendet - - ,  und zwar wurde stets ein I-Ielpin- 
Tier zusammen mit  einem Vergleichstier get6tet. Eine 2. Reihe yon Meersehwein- 
chen wurde mit  Tuberkelb~eillen infiziert (1/loooooo mg l~indertuberkelbacillen, 
Stamm G. A.) und ein Tail yon ihnen prophy]~ktiseh und thergpeutiseh mit  t telpin 
behandelt. Die TOtung dieser Tiere geschuh in gleicher Weise wie oben. Auch bei 
den Be~rbeitungen der Sehnitte wurden immer die Organe eines Helpin-Tieres 
zus~mmen mit  denen eines Vergleiehstieres gefgrbt. 

Tabelle 1. Lecithin-(Helpin-)Speicherung in der Milz. 

o 

813 
814 
815 
816 
817 
819 
820 
821 
822 
803 
804 
805 
806 
807 
808 
809 
810 
812 

1546 
1522 

1553 

Nieht  infiziert 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl, 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 

Zahl der Helpin- 
injektionen 

Vergleiehstiere 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 

9 •  2,7 

Sektionsbefund 

Ohne Befund 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgI. 
desgl. 
desgl. 

1 0 x 3 g  
1 2 x 3 g  
1 4 x 3 g  
l l x 3 g  

7 x 3 g  
2 0 x 3 g  

desgl. 16 x 3 g ip. 
desgl. 20 x 3 g ip. 

ip. 3,0 
ip. 3,6 
ip. 4,2 
ip. 3,3 
ip. 2,1 
ip. 6,0 

4,8 

desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 6,0 

7,8 Infiziert  rail /i ] 0 X 3; 8 X 1; 8 X 5 g ip. Milz geschwoll. 
Uloooooomgbo-J]" 13x0,4;  1 8 x l , 5 g  ip. 3,2 Milz 4 x N  tub. 

�9 vine Tuber- ][ ' Herde 
kelbaeillen U 11X3; 1 5 •  ip. 10,8 l l /2xNgesehw.  -- 

- -  neg~tiv; ( + )  mit  01immersion n~chweisbar; + wenig; 
+ + + vie]; + + + + sehr viel. 

ttistochemischer Befund 

~ Ciaccio 

~ + + + +  
- ! + + + +  

+72§ 
+?/§ 

+ +  

o 
- -  q -  

@ +  m~Big; 
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Histologiseh verarbeiteb wurden Milz, Leber, Lunge und Nebennieren, die 
den get6teten Tieren soforb entnommen wurden, um das Auftreten einer Autolyse 
zu vermeiden. Die F/~rbungen wurden nach den Methoden yon Ciaccio, Fischler, 
Smith-Dietrich sowie mi~ Nilblau und Scharlach-H/~malaun vorgenommen. 

Von den untersuehten Organen zeigten nun eine wesentliche Lecithin- 
speicherung Milz, Lunge und Leber, und zwar in beiden Versuchsreihen. 
Der Lecithingehalt der Nebennieren war sowohl bei den Versuehstieren 
als aueh bei Hell)in- und Tuberkulose-Tieren individuell so sehwankend, 
dag wir diese Organe auger Betraeht ]ieBen. 

Abb. 1. ~ i lz ;  Meerschweinchen Nr. 803; 9 x 3  ip. t Ie lp in  = 2,7 Lecithin.  

Tab. 1 zcigt, dab in der Milz sgmtlicher Versuchstiere keine Stoffe 
vorhanden sind, die naeh Smith-Dietrich, Fischler oder Scharlach dar- 
stellbar sind. Dagegcn weisen die Ciaccio-Pr/~parate sowohl der nicht 
infizierten wie auch der infizierten Helpin-Tiere eine deutliche Spei- 
cherung orangerot gefi~rbter, verschieden groger, tells kugelf6rmig, teils 
etwas unregelmgBig gest~lteter Stoffe in den l~eticulumzellen der Pulpa, 
vereinzelt auch in denen der Malpighisehen K6rperehen auf. Von den 
Tuberkulosetieren besitzt eines (Nr. 1222) einige miliare Milztuberkel, 
die anderen zeigen ledig]ich eine Blutiiberffillung. Die nicht mit Helpin 
gesl)ritzten und nicht infizierten Tiere besitzen keine Ciaccio-positiven 
Stoffe in der Milz, wahrend die Tuberkulosetiere ohne ttelpinbehand- 
lung vereinzelt Ciaceio-positive Lipoide in l~etieulumzellen aufweisen 
k6nnen (auf der Platte nicht vermerkt). 
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Tabelle 2. Leeithin-(Helpin-)Speicherung .in der Lunge. 

813 
814 
815 
816 
817 
819 
820 
821 
822 
803 
804 
805 
806 
807 
808 
809* 
810 
812 

1546 
1543 
1553 
1222 

1540 
1560 

1561 

Nieht infiziert 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgI. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgt. 
desgl. 
desgl. 

Vergleiehstiere 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgL 
desgl. 
desgl. 

9?~3 g ip. 
10>(3 g lp. 
12)<i3 g ip. 
14)s g lp. 
11)'~ 3 g lp. 

7 A 3 g lp. 
20 (3 g ~p. 
16)<3 g lp. 
20~,3 g lp. 

10;43; 8>(1;8X5 g ip. 
8X l ; 10)< 5; 15X5gip. 
8,:s ; lOX3 ; 15)\ 5 gip. 
13)40,4; 18)<1,5g ip. 

ZahI der Helpin- 
injektionen 

i 

11 3; 1 5 > S g i p .  
Kontrollen 

Infiziert mit 
1/~oooooo mg bo- 

v ine  Tuber- 
kelbacitlen 

desgl. 

I Z , ~ ' ttistochemischer Befund 

~ ~ : .--~ ~ ~ ~ Ciaccio 

* Fibrin6se Pleuritis. 

l 

I 
i 

2,7 Ohne Befund 
3,0 desgl. 
3,6 desgl. 
4,2 desgl. 
3,3 desgl. 
2,1 desgl. 
6,0 desgl. 
4,8 desgl. 
6,0 desgl. 
7,8 Pneumon. Herde 

11,3 Tuberkul. Herde 
11,3 Pneumon. Herde 
3,2 Viele tuberkul 

i Herde 
10,8 Ohne Befund 

�9 Tuberkulose und 
pneum. Herde 

Pneumon. Herde 

:)  

i+) 

i 

!-i i 

__ I . ~ § 2 4 7  

I 
I 

�9 �9 

,a 

h der  Lunge zeigen die gesunden,  mi t  He lp in  behande l t en  Tiere 
nur  in einigen Fg l l en  mi t  Hi l fe  der  01immersion im P r o t o p l a s m a  yon  
Alveola rep i the l ien ,  zum Tell  auch in Bindegewebszel len,  nachweis-  
bare  feine Ciaeeio-posi t ive TrSpfchen.  

Die n ieh t  mi t  He lp in  behande l t en ,  schwer tube rku l6sen  Meer- 
sehweinehen bes i tzen  deuglieh mehr  und  gr6f3ere Ciaccio-posi t ive Tr6pf-  
ehen als die gesunden Helpin-Tiere ,  besonclers um tuberkuldse Herde 
herum.  

Bei  den  mi t  He lp in  behande l t en ,  mi t  tuberkul6sen ,  v ie l faeh ver-  
kgs ten  Lungenhe rden  versehenen  Meerschweinehen ist  die Speieherung 
sehr  s t a rk  ausgepr i ig t  und  i iber t r i f f t  bei  we i t em (lie der  n ich t  mi t  
He lp in  behande l t en  Tuberkulose t ie re .  

Die Lec i th in t r6pfchen  lagern  sieh in der  tuberku l6sen  Meerschwein- 
chenlunge,  wie sehon Pagel besehrieb,  besonders  u m  die Tuberkulose-  
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herde ab und  befinden sich in den Exsudatze l len  in seBhaften Alveolar- 
epithelien, weniger in Bindegewebszellen und stets in Knorpelzellen.  

Wahrscheinl ich ist die um die Tuberkuloseherde he rum ausgepr/~gte 
Leci th inablagerung ein Ausdruck  der Schgdigung der be t ref fenden 
Zellen durch eine Gif twirkung der Tuberke]bacil len.  

Tab.  3 zeigt die VerhBltnisse in der Leber. I m  al lgemeinen ist hier 
die Leci thinspeicherung geringer als in der Milz. Die nicht  infizierten 
He]pin-Tiere  weisen in Leberzellen und Sternzellen nur  unbedeutende  
Mengen orangeroter  Tr6pfchen auf. Eines yon ihnen (Nr. 809) besi tzt  
reichlich mi t  Scharlach darstel lbare TrSpfchen, e twas weniger reichlich 
nach Smith-Dietrich f/~rbbare Stoffe und wie die anderen  zugehSrigen 
Tiere nur  wenig Ciaccio-positive Lipoide. 

Die Vergleichstiere besitzen keine mi t  Hilfe dieser genannten  Me- 
thoden  s ichtbar  zu machenden  Stoffe. 

t{eichlicher als bei den nicht  infizierten Tieren ist die Lecithin-  
speicherung in den bei unseren Tieren histo]ogisch nicht  ver / inder ten 
Lebern  der mi t  Tuberkulose  infizierten Meerschweinchen. Auch wenn  

Tubelle 3. Lecithin-(Helpin-)Speicherung in der Leber. 

813 
814 
815 
816 
817 
819 
820 
821 
822 
803 
804 
805 
806 
807 
808 
809 
810 
812 

1546 
1540 
1543 
1553 
1222 
1560 
1561 

4 ~ i ~10 

Zahl der ttelpin- o ~ '~ 
injektionen ~ "~ 

Nicht infiziert 
desgl. 
desgl. 
desgI. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 

9X3g 
]OX3g 
12X3g 
14X3g 
l l X 3 g  

Vergleichstiere 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
lp. 
lp. 
lp. 
lp. 
110. 

I 
! 2,7 

3,0 
3,6 
4,2 
3,3 

desgl. 7X3 g lp. 2,1 
desgl. 20X3 g lp. 6,0 
desgl. 16X3 g ~p. 4,8 
desgl. J 20X3 g lp. 6,0 

[I 8X1; IOX3;8X5gip ' I  7,8 
Infiziert mit /I  13X3; 15X5gip .  j 10,8 
~; m~bo / /8X1; lOX3;15X5gip .  11,3 

'~i~~176176176176176 8X1;10X3;15X5gip.  11,3 
kelbacillen 13X0,4; 18X1,5 g ip. 3,2 

1[ Kontrollen ] �9 
[ I desgl. ] 

Sektionsbefund 

Ohne Befund 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 
desgl. 

t I i s t o c h e m i s c h e r  ] ~ e f u n d  

i 
_ _ 

desgl. 
desgl. 
desgl. 

§ 2 4 7  + §  i §  
j - -  - -  § 2 4 7  

i - -  + +  
§ + +  + 

_[_ _ + § § - -  
~4 
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nur  geringe t te l lo inmengen gesloritzt werden,  s te l l t  sich in Leberze l len  
und  Sternze l len  eine betr~Lehtliche Ab lage rung  ein, die u m  so s t a rke r  
ist,  je schwerer  die a l lgemeine  Tuberkulose  des Tieres verl~uft .  

Unter den Tieren mit schwerer Tuberkulose und reichlich Ciaecio-positiven 
Lipoiden enth~lt Nr. 1543 aul]erdem noeh durch Smith-I)ietrich und mit Scharlach 
nachweisbare Lipoide, Nr. 1540 daneben nut mit Scharlach darstellbare Substanzen. 

Dieser Befund h~ngt sicher nicht mit der eingeiiihrten I-Ietpinmenge (1O und 
11 g Lecithin) zusammen, sondern mit der Sehwere der Tuberkulose, da die ent- 
sprechenden tuberkul6sen, nicht mit ttelloin behandelten Tiere in der Leber eben- 
falls Smith-Dietrich- und Scharl~ch-loositive Substanzen, aber kein Ciaccio-loosi- 
rives Lecithin enthMten. 

Wie  Ho//heinz an mensch l ichem M~teriM, so k o n n t e n  wir  bei  
unseren  Tieren  sehen, dM~ sich Ciaccio-posi t ive Lipoide  in Zel len l i nden  
k6nnen,  die ke iner le i  I ) egene ra t ionsmerkmale  aufweisen.  

Zusammen/assung. 

1. Durch  lo~renterMe Zufuhr  yon  Lec i th in  in F o r m  des ttelloins 
wurde  bei  Meerschweinchen eine Lec i th inspe icherung  hervorgerufen ,  
die  a m  s t~rks ten  in der  1Vlilz und  danach  in Lunge  und  Leber  au f t r i t t .  

2. Die Lec i th inspe icherung  is t  im a l lgemeinen  bei  den  tuberku lSsen  
Tieren  s t a rke r  Ms bei  den  normalen ,  und  zwar  n ieh t  nur  in der  U m g e b u n g  
des tube rku lSsen  Gewebes,  das  auch  ohne Helioinzufuhr Ciaccio- 
pos i tve  Lipoide  speichern  kann ,  sondern  such  in tuberku losef re ien  
Organen,  wie z. B. in de r  Leber .  

3. I )e r  Nachweis  yon  Lec i th inen  ist  m i t  t t i l fe  der  Ciaccio-Methode 
mSglich.  
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