(Aus dem Pathologischen Institut der Universitit Kiel
[Direktor: Geh. Med.-Rat Prof. Dr. L. Jores].)

Zur Frage der Beziehungen zwischen Leukiimie
und Gicht.

Zugleich Mitteilung histologischer Darstellungsmethoden
der Harnsiiure und der Urate.

Von
Arthur Sehultz.

Mit 7 Abbildungen im Text.
{ Eingegangen am 9. November 1930.)

Die Tatsache, daB in vielen Fillen von Leukimie der Harnsdure-
wert des Blutes betrichtlich erhéht ist, legt den Gedanken nahe, dal
diese Kranken fiir Gicht eine besondere Neigung zeigen miillten, Die
Erfahrung lehrt, dafl dem keineswegs so ist; vielmehr sind die Fille,
in denen ein Leukimiker an Gicht erkrankte, sehr selten. Glickmann
stellt zu einem eigenen Fall 8 aus dem Schriftftum zusammen. Da
zudem die anatomische Durchuntersuchung meist eine sehr unvoll-
kommene gewesen ist, erscheint es nicht verwunderlich, wenn so gute
Kenner des Gichtproblems wie Ebstein, Minkowski und M. B. Schmidt
cinen inneren Zusammenhang beider Krankheiten als sehr zweifelhaft,
ihr Zusammentreffen mehr als ein zufilliges bezeichnet haben. Tat-
sdchlich verhalten sich auch Gichtiker und Leukdmiker beziiglich ihres
Purinstoffwechsels grundsédtzlich verschieden. Sehen wir von den
mannigfachen Theorien der Gichtentstehung ab, so steht als Tatsache
fest, daB bei ihr im aligemeinen der Harnsduregehalt des Blutes -
auch. bei purinfreier Ernihrung — erhoht, die Ausscheidung mit dem
Harn hingegen verringert oder im Vergleich zum Gesunden jedenfalls
nicht erhoht ist. Lediglich nach dem Anfall werden gréBere Mengen
Harnsiure durch die Nieren ausgeschieden. Bei der Leukimie kommt
es infolge massenhaften Zerfalls von weilen Blutzellen zwar sehr oft
zur Urikimie; die Nieren sind jedoch imstande, in vermehrtem MaBe
Harnsaure auszuscheiden. Es liegen somit #hnliche Verhiltnisse wie
bei der durch Zufuhr von nucleinreicher Nahrung verursachten alimen-
tiren Urikdmie vor (Brugsch). Auch beim Neugeborenen finden sich
in den ersten Lebenstagen infolge reichlichen Untergangs von Leuko-
cyten erhshte Harnsiurewerte im Blut und Harn, als deren Folge die
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Entstehung des bekannten Harnsdureinfarkies anzusehen ist. Gleich-
geartete Infarkte kommen nicht so selten auch bei der Leukimie vor.
Sie unterscheiden sich grundsitzlich von den Uratablagerungen in der
Gichtniere. Im ersten Falle handelt es sich um die Bildung von Sphiro-
lithen aus harnsaurem Ammoniak in der Lichtung der Sammelréhren,
wobei die Epithelien unversehrt bleiben. Im Gegensatz hierzu bestehen
die Konkremente bei Gicht aus Mononatriumurat und liegen im Gewebe,
umgeben von riesenzelihaltigen Granulomen. Wenn auch Erscheinungen
der Gelenkgicht — meist auf klinischer Beobachtung fuflend — in
mehreren Fillen von Leukdmie festgestellt wurden (vgl. hierzu die
Zusammenstellungen bei Gliickmann und Hagedorn), so sind gichtische
Nierenverinderungen bei Leukdmie bisher nicht bekannt gewesen.
Dafl beide Erscheinungsformen der Gicht nebeneinander im Zusammen-
hang mit Leukémie vorkommen kénnen, zeigt folgender Fall.

21jahrige M. 8. Juni 29 unter Fieber an Magen- und Darmbeschwerden
erkrankt. Bei andauverndem Erbrechen bis August Gewichtsabnahme von 30 Pfund.
Gleichzeitig Entwicklung hochgradiger Andmie von perniciosasihnlichem Charakter.
Leberbehandlung erfolglos. Bis Mitte November zunehmende Verschlechterung
des Allgemeinzustands, Anfang November Eintritt schmerzhafter Schwellungen
am rechten GroBzehengelenk, rechten Handriicken, den linken Finger- und beiden
Schultergelenken. Deswegen Aufnahme in die Medizinische Universititsklinik
(Direktor: Prof.Dr. Schittenhelm). Der mir freundlicherweise iiberlassenen Kranken-
geschichte entnehme ich folgende Angsben. Blutbefund: Hamoglobin 65,79/,
rote Blutzellen 2 020 000, Farbeindex 1,46, Leukoeyten 4600, unter ihnen Stab-
kernige 4,5%,, Segmentkernige 67,5%,, Lymphocyten 25%,, Eosinophile 0°/,, Mono.
cyten 1,5%;, Mastzellen 1,5%,. AuBerdem Poikilocytose und Anisocytose; an den
weiflen Blutzellen toxische Granulationen. Thromboeyten 90 000. Harnbefund:
E +, Z —, Urobilinogen schwach vermehrt. Im Niederschlag reichlich Platten-
epithelien, massenhaft Leukocyten, viele Bakterien, vereinzelte rote Blutkoérper-
chen, spirliche granulierte und hyaline Zylinder. Viele Krystalle. Rest-N 0,206%.
Blutaussaaten keimfrei. Am 4. Tage der klinischen Beobachtung Koma und Tod.

Die zwei Stunden p. m. vorgenommene Sektion ergibt als wesent-
lichen Befund:

Grazil gebaute Leiche in sehr diirftigem FErnshrungszustand. Auffallende
Blasse der Haut. Kopfhohle: Abgesehen von hochgradiger Andmie des Gehirns
und seiner Haute o. B.

Brusthohle: Herz o. B. Lungen: sehr blutarm, diberall gut lufthaltig. In
mehreren Asten der rechten Pulmonalarterie der Wand anhaftende Thromben.
Bronehien o. B. Bronchiale und tracheale Lymphknoten nicht vergréfert. An
der Vorderseite des Halses in der Umgebung der Schilddriise und der grofien
Speicheldriisen einige m#Big geschwollene weiche Lymphlkmoten. Thymus etwa
walnuBgrof}, teilweise aus Fettgewebe, teilweise aus derbem grauweiBlichem, von
Cysten durchsetztem Gewebe bestehend. Lymphknétchen am Zungengrund und
Gaumenmandeln nicht vergrofiert. Halsorgane o. B.

Bauchhohle.

Milz: Erheblich vergrsfert. 19 : 9%/, : 6 om, 530 g schwer. Konsistenz ziemlich
derb. Auf der Schnittfliche Trabekel und Knétchen undeutlich. Pulpa dunkel-
rot, durchscheinend, nicht abstreichbar. Magen, Pankreas o. B.
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Leber: Auffallend groB. 29 :21 :14 em, 2620 g schwer. Oberfliche glatt.
Farbe briunlichrotlich. Auf der Schnittfliche Lappchenzeichnung undeutlich.
Verstreut zahlreiche kleine verwaschene weiflliche Herde. Gallenblase, Gallen-
wege o. B.

Nieren: Betrachtlich vergroBert. 16:7 :5cm bzw. 16Y, : 6%/, ; 5%/, cm.
Gewicht: 355 bzw. 375 g. Oberfliche glatt, Kapsel leicht abziehbar. Rinde blaB
gelblich-rétlich, durchscheinend. Rinde verbreiters, unscharf gegen die Markkegel
abgegrenzt. Diese etwas mehr rotlich gefarbt. In den Markkegeln zahlreiche radidr
angeordnete leuchtend gelbe Streifen und Stippchen, in geringerer Zahl auch in der
Rinde. Nierenbecken nicht erweitert; Schleimhaut bla. In ihnen sparliche Mengen
grieflartiger, sehr feinkérniger Konkremente. Harnleiter, Harnblase, Geschlechts-
teile o. B.

Darm: Im gesamten Dickdarm geringe Rotung und Schwellung der Schleim-
haut. Stellenweise Pseudomelanose geringen Grades. Retroperitoneale, pankrea.-
tische und portale Lymphknoten deutlich geschwollen, ziemlich weich. Ihre Schnitt-
fliche gelblich-rotlich, homogen, durchscheinend.

Gelenke: Ym Grundgelenk der rechten groBen Zehe und linken Schultergelenk
reichliche Mengen einer schneeweiflen, zinkpastenihnlichen Masse. Gelenkknorpel
hingegen glatt und frei von Einlagerungen. In den Sehnenscheiden und den
Schleimbeuteln in der Nihe der Gelenke die gleiche schmierige Masse.

Knochenmark des rechten Oberschenkels von grauroter Farbe,

Auf Grund dieses makroskopischen Sektionsbefundes konnte eine
bestimmte Diagnose zunidchst nicht gestellt werden. Erst die chemische
Untersuchung der weiflen Massen in den Gelenkhéhlen, die eine positive
Murexidprobe zeigten und die mikroskopische Untersuchung der Organe
ergaben, daf} eine Leukimie vergesellschaftet mit Gicht vorlag.

Die histologischen Befunde, die am formolfixierten Material mit Hilfe
der iiblichen Farbungen erhoben wurden, waren im einzelnen wie folgt:

Leber: Periportales Bindegewebe sehr zellreich. Von hier ausgehend Zell-
ansammlungen zwischen den Leberzellbalken, so daB einzelne Leberzellen und
kleine Komplexe solcher inselartig abgeschniirt erscheinen. Auch in weiterer Ent-
fernung vom periportalen Bindegewebe noch zellige Durchsetzung zwischen den
Leberzellbalken. s handelt sich um Zellen von Grofie und Beschaffenheit der
Lymphzellen. Die Kerne sind unregelmiBig geformt, sehr chromatinreich, teils
ausgesprochen pyknotisch, gréfitenteils in Zerfall begriffen. Die Zellen liegen zwischen
den Leberzellbalken deutlich innerhalb der Capillaren. Kupfersche Sternzellen
vereinzelt auffallend groB, teilweise abgestoBen im Lumen liegend und abgerundet.
An den Leberzellen abgesehen von geringer Verfettung und sparlicher Hamo-
siderose keine Besonderheiten.

Milz: Balken wenig hervortretend, da sehr dicht zellig durchsetzt. Auch
Lymphknétchen nur undeutlich erkennbar, da die Pulpa aufs dichteste von lymphe-
cytenidhnlichen Zellen durchsetzt ist, die, wie die in der Leber, vielfach Kernzerfall
zeigen. Sinus weit, mit roten Blutkdrperchen angefiillt.

Halslymphknoten: Bau im allgemeinen gut erhalten; jedoch keine Sekundar-
knétchen erkennbar. Kapsel zellig durchsetzt; die gleichen Zellen fillen das Reti-
culum an. Auch wie in Leber und Milz lymphocytenshnliche Zellen mit deutlich
ausgesprochenem Kernzerfall. In den Lymphsinus zahlreiche sehr groBe abgestoBene
Endothelien mit oft massenhaften phagocytierten Zellen. Reticulumzellen hiufig
hamosiderinhaltig.

Knochenmark: Im Oberschenkelmark zahlreiche Myeloblasten und Myelo-
cyten, auflerdem in groBer Zahl die gleichen Zellen mit Zerfallserscheinungen
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wie in den iibrigen blutbildenden Organen. Ferner reichlich kernhaltige rote Blut-
kérperchen und Megakaryocyten. In den Reticulumzellen Hamosiderinschollen.

Nieren: Das gesamte Zwischenbindegewebe aufs dichteste durchsetzt mit
den oft erwahnten Zellen mit besonders auffilligem Kernzerfall. Durch die starke
Zellinfiltration auflerordentliche Verbreiterung des Zwischengewebes, Harnkanil-
chen hierdurch weit auseinandergedrangt. Glomeruli véllig unverindert; Capillar-
schlingen gut mit Blut gefiillt. Rindenkanalchen groBtenteils unversehrt. Lichtung
der Tubuli contorti 1. Ordnung teils sehr eng, teils auffallend weit. In denerweiterten
Kanilchen gelegentlich schollige Detritusmassen mit vereinzelten Leukocyten
und kernlosen abgestoBenen Epithelien. Auskleidende Epithelien an solchen
Stellen sehr niedrig, wie plattgedriickt, teilweise auch vollig fehlend. Ferner
in der Rinde zahlreiche an Tuberkel erinnernde Kndétchen, deren Mitte von einer
homogenen, kernlosen, radiir gestreiften, von groflen einkernigen epitheloiden
und vielkernigen Riesenzellen umsiumten Masse gebildet wird. Solche riesen-
zellhaltigen Granulome weit zahlreicher noch, jedoch in meist langgestreckter
Form in den Markkegeln, in ihrer Verlaufsrichtung den geraden Harnkanélchen
entsprechend.

Gelenkknorpel: Wie zu erwarten erweist sich der Knorpel eines der mit Harn-
sdure angefullten Gelenke als vollig unversehrt.

Kurz zusammengefat ergibt also die histologische Untersuchung,
dafl in Leber, Milz, Lymphknoten, Knochenmark und Nieren eine zum
Teil sehr hochgradige Zellinfiltration besteht, die nur als leukimische
gedeutet werden kann. Es handelt sich um eine akut verlaufene lym-
phatische Leukdimie mit aleukdmischem Blutbild. Besonders hervorzu-
heben ist, daB ein groBer Teil der Kerne Zerfallserscheinungen aufweist.
Gleichzeitig bestehen Anzeichen einer echten Gichi. Abgesehen von den
Harnsduremassen in den Gelenkhohlen, Schleimbeuteln und Sehnen-
scheiden, beweisen dies die typischen Verdnderungen der Niere: krystalli-
nische Uratablagerungen, die im Zentrum granulomartiger Herde gelegen
sind. Auf die Morphologie der Harnsdurekonkremente, die firberisch
darzustellen uns in bisher nicht bekannter Weise gelang, soll im folgendén
ndher eingegangen werden. Dem gliicklichen Zufall, daB -— im Gedanken
an das kiirzlich von v. Gierke aufgestellte Krankheitsbild der Hepato-
Nephromegalia glycogenica — Glykogenfirbungen angefertigt wurden,
war die Feststellung zu verdanken, dafl mit der Bestschen Carminfirbung
(besser noch mit Hilfe der von Fraenkel angegebenen Modifikation)
sich Harnsdurekrystalle sehr schén anfirben lassen, wihrend Mono-
natriumurat ungefarbt bleibt. Es gelang uns ferner, mit Methylenblau
und Pikrinsdure, sowohl Harnsdure wie Urate fdrberisch darzustellen.
Auf die Farbemethoden selbst soll am Schlusse der Arbeit niher ein-
gegangen werden. Die mit ihrer Hilfe gewonnenen Priaparate der Nieren
zeigten folgende Befunde.

1. Carminfirbungen nach Best-Fraenkel (etwas verdndert) mit voran-
gehender Hamatoxylinfarbung am Paraffinschnitt:

In der Mitte der oben erwdhnten riesenzellenhaltigen Granulome
ungefdrbte blischelférmig angeordnete Krystalinadeln und Drusen, wie
sie fiir Abscheidungen von Mononatriumurat charakteristisch sind.
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Beim Vergleich mit ungefirbten Préparaten ist mit Hilfe des Polari-
sationsapparates festzustellen, dal einige der feinsten Nadeln sich
gelést haben. Glykogenschollen, die in Best-Priparaten in zahlreichen
Zellen der Granulome sichtbar sind, kommen bei Anwendung unserer
Fiarbung nach Fraenkel infolge der sehr kurzen Farbedauer nicht zur
Darstellung. Hingegen haben sich krystallinische Massen innerhalb
der Harnkandlchen leuchtend rot angefarbt, die ihrem Bau nach
unzweifelbaft als Harnsdurekrystalle anzusprechen sind (Abb. 1), Sie

Abb. 1. Fall von Leukamie und Gicht. Harpsidurekrystalle im Lumen
eines Harnkanilchens. Carminfirbung nach Methode I.

kommen in verschiedenen Kanilchenabschnitten in Rinde und Mark
vor und lassen teilweise deutlich erkennen, daf sie schon lingere Zeit
an der betreffenden Stelle gelegen haben. In diesem Sinne sprechen
eine mitunter erhebliche Ausweitung des Lumens, ferner Verdnderungen
der Epithelien, die teils stark abgeplattet und mit auffallend dunklen
Kernen versehen sind, teils iiberhaupt fehlen (vgl. Abb. 2). Vergesell-
schaftet mit den Krystallen finden sich Triimmermassen, die noch
vereinzelte unversehrte Epithelien und Leukocyten enthalten.

2. Carminfirbungen nach Fraenkel und nachfolgend Firbung mit
Methylenblow und Pikrinsiure:

Kerne blaugraun, teilweise graurdtlich. Protoplasma gelblich. Alle
Gewebsstrukturen sehr deutlich hervortretend. Die im vorigen Priiparat
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ungefirbt gebliebenen Krystalldrusen innerhalb der Granulome erscheinen
leuchtend smaragdgriin gefdrbt bis in ihre feinsten nadelférmigen Aus-
laufer hinein; nichts hat sich gelost (vgl. Abb. 3). Auch die Harnsdure-
krystalle innerhalb der Harnkandlchen haben sich griin gefarbt, jedoch.
in einem dunkeiblaugriinen Farbton, der sich sehr deutlich von dem
der Uratnadeln abhebt. Die Doppelbrechung der angefirbten Krystalle
ist iiberall in vollem Mafle erhalten. Die im Lumen der Kanilchen

Abb. 2. Harnsauremassen (im Priaparat rot gefarbt) haben das Lumen des Kaniilchens
ausgeweitet, die Epithelien teilweise zerstort.

liegenden Harns@urekrystalle stimmen in ihrer Struktur mit denen im
Fraenkel-Praparat tiberein.

Das Verbalten der Harnsdureablagerungen in der Niere unseres
Falles von Leukdmie weicht also grundsétzlich von den bisher bekannten
Befunden ab. Wir vermissen durchaus die von zablreichen Unter-
suchern nicht selten bei Leuk#mie gefundenen Sphirolithe im Lumen
der Sammelréhren, die ganz dem Harnsiureinfarkt des Neugeborenen
entsprechen. Statt dessen finden wir im Lumen verschiedener Kansl-
chenabschnitte krystallinische Massen in Form von Nadeln und Tafeln,
die nach Form und firberischem Verbalten als Harnsiurekrystalle
anzusprechen sind. Nur Aschoff beschreibt einen dbnlichen Befund in
der Niere eines Leuk#émikers. Auch hier kam es wie in unserem Falle
zu mechanischer Zerstérung des Epithels. Biischelf6rmige Nadeln aus
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Mononatriumurat inmitten riesenzellbaltiger Granulome, wie sie fiir
Gicht charakteristisch sind und wie sie bei gleichzeitigem Bestehen einer
Leukémie im vorliegenden Falle zum ersten Male beobachtet worden
sind, scheinen in Aschoffs Falle gefehlt zu haben. Typisch fiir Gicht
ist auch das Fehlen von Sphérolithen im Lumen der Ausfithrungsginge.
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Abb. 3. Michtige Krystalldrusen aus Mononatriumurat, umgeben von riesenzellhaltigem
Granulationsgewebe, in der Niere des Falles von Leukiimie und Gicht.
Methylenblau-Pikrinséurefirbung nach Methode III.

Ob andererseits in Gichtnieren krystallinische Harnsiure innerhalb der
Kanilchen von fritheren Untersuchern gefunden wurde, ist mir nicht
bekannt.

Das Zusammenvorkommen zweier morphologisch, chemisch und im
Verhalten zum Gewebe wohl voneinander unterscheidbarer Formen von
Harnsiureablagerungen wirft die Frage auf, ob zwischen beiden ein
entstehungsgeschichtlicher Zusammenhang besteht. Ich méchte diese Frage
bejahen auf Grund folgender Erwiigungen. Beriicksichtigh man die
Lage der Uratablagerungen, so wird man ohne weiteres den Eindruck
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gewinnen, dafl zum mindesten ein grofer Teil von ihnen im Lumen
eines Kanélchens angelegt ist, Das geht namentlich aus Bildern hervor,
die man an den Markstrahlen immer wieder zu sehen bekommt (vgl.
Abb. 4). Mit Ausnahme von Ebstein, der als Entstehungsort ausschlief-
lich das Zwischengewebe der Niere ansieht, haben auch frithere Unter-
sucher angenommen, dafl wenigstens vorwiegend die Bildung der Urat-
herde vom Lumen der Kanilchen ihren Ausgang nimmt. Auch ich

Abb. 4. Longgesireckie Uratablagerungen in einem JMarkkegel der XNiere
(im Priiparat griin gefirbt).

mochte dieser Auffassung zustimmen, jedoch mit der Einschrinkung,
daf ich niemals eine unmittelbare Abscheidung von Mononatriumurat
im Kanilchen beobachtet habe; stets waren die Uratnadeln von einem
Wall von Granulationsgewebe umgeben. Wenn ich dennoch annehme,
daB alle Uratherde vom Lumen aus entstehen, so ist dies in dem Sinne
gemeint, dafl die Harnsiurekrystalle sich in Urate umwcandeln. Deutlich
sind gewisse Phasen dieses Vorganges zu verfolgen. Im Gegensatz zu
den Abscheidungen beim Harnséureinfarkt ist die Anbdufung von
krystallinischer Harnsiure fiir die Auskleidung des Harnkanilchens
nicht ohne EinfluB. Uberall, wo Krystalle das Lumen verlegen, sehen
wir, daf die Epithelien sich abplatten, ihre Kerne sich verindern und
schliefilich mehr oder weniger ausgedehnte Liicken entstehen. In dem
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Augenblick, in dem die Harnsaurekrystalle mit dem Gewebe in unmittel-
bare Berithrung treten, dndern sich die Umweltsverhiltnisse; an Stelle
des sauren Harns tritt das alkalisch reagierende Gewebe. Jetzt wandeln
sich die Harnsiurekrystalle in Mononatriumurat um und es beginnt
gleichzeitig eine lebhafte Reaktion der Mesenchymzellen, die zur Bildung
der bekannten Granulome fithrt. Ob in jedem Falle von gichtischen
Verinderungen der Niere der Vorgang sich in dieser Weise abspielt,
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Abb. 5. Riesenzellhaltige Granulome, die teilweise im Luwmen der Harnkandlchen liegen
(die Urate haben sich bei Formalinfizierung gelost). Im Interstitium hochgradige
lenkiimische Infiliration.
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mufl ich dahingestellt sein lassen, da mir weiteres Untersuchungs-
material leider nicht zur Verfiigung stand.

Einer besonderen Besprechung bediirfen noch eigenartige Befunde,
wie sie Abb. 5 veranschaulicht. Es handelt sich hier um ein Auftreten
von Grarulomen im Lumen von Harnkanilchen, wie es auch von Marchand
und M. B. Schmidt beobachtet worden ist. Das Kanilchen ist an solchen
Stellen erweitert, sein Epithelbelag véllig unversehrt, Die Granulom-
zellen liegen als kompakter Haufen entweder vollig frei im Lumen
(vgl. Abb. 5 Mitte) oder ragen gestielt in dasselbe hinein (vgl. Abb. 5
rechts oben). Man wird verschiedene Erklarungsmoglichkeiten solcher
Bilder zugeben miissen. Als unméglich sehe ich eine Entstehungsweise
an, bei der durch das unverinderte Epithel hindurch mesenchymale
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Zellen in das Kanilchen hineinwuchern; es war ja auch stets zu beob-
achten, daB bei Ansammlung von Harnsiurekrystallen das Epithel
zugrunde ging. Ebensowenig kommt natiirlich in Frage, dall die Granu-
lomzellen aus wuchernden und abgestoflenen Epithelien hervorgehen.
Wir miissen uns vielmehr vorstellen, dafl nach Zerstorung der Kanil-
chenwand und anschlieBender reaktiver Wucherung von Zellen des
Bindegewebes die Uratherde und die sie umgebenden Granulome aufer-
ordentlich fest im Zwischengewebe verankert liegen. Andererseits ist
leicht einzusehen, dafl die Herde ihre Beziehung zum Kandlchenlumen
nicht aufgeben. Es ist sogar als selbstverstéindlich anzunehmen, daB
ein Teil der Granulomzellen in das Lumen hineinwandert, da ja die
Uratnadeln allseitig von ibnen umgeben sind. So wird man allein unter
Beriicksichtigung des eben geschilderten Sachverhaltes zugeben miissen,
daB bei entsprechender Schnittfiihrung die in Frage stehenden Bilder
zustande kommen konnen. Fernerhin wire aber denkbar, daBl Teile
des Granuloms abbréckeln und im XKanidlchen weiter nach abwirts
fortgeschwemmt werden. Fiir unwahrscheinlich halte ich es, dafi Granu-
lome sekundir in benachbarte Kanilchen einbrechen; diese werden
vielmehr — wie man oft deutlich beobachten kann — abgebogen mnd
zusammengedriicks.

Haben wir also eine Vorstellung gewinnen kénnen, auf welche Weise
aus Harnsdureabscheidungen im Lumen der Kanélchen die fiir Gicht
charakteristischen Uratherde entstehen, so bleibt doch ungeklirt, warum
es in unserem Falle nicht wie sonst gelegentlich bei Leukimie zur Bildung
von Sphirolithen aus harnsaurem Ammoniak gekommen ist, also zum
typischen Harnsiureinfarkt, sondern die in vermehrtem Mafle aus-
geschiedene Harnsdure in krystallinischer Form ausgefallen ist. Es wiére
denkbar, dal abnorm hoher Sduregehalt des Harns bei gleichzeitig vor-
handener sehr reichlicher Harnsiureausscheidung den Zustand, den die
Nieren bieten, herbeigefithrt hat. Leider sind klinische Untersuchungen
itber die S#ureverhiltnisse des Harns, die Harnsfuremengen in Blut
und Harn, sowie das Verhalten des Purinstoffwechsels bei purinarmer
Erndhrung unterblieben, da nicht vermutet werden konnte, dafl Gicht
vorlag. Sicherlich hat nach dem Sektionsbefund eine Gicht bestanden.
Ist diese — wie die oben angefiihrten Verfasser meinen — auch in
unserem Falle nur eine zufillige Verwicklung der Leukidmie oder besteht
zwischen beiden Krankheiten ein innerer Zusammenhang? Ich glaube,
dafl die Frage weder mit ja noch mit nein glatt beantwortet werden
kann. Trotz negativer Familienvorgeschichte wird man nicht umhin
kénnen, eine besondere Veranlagung fir Gicht anzunehmen; denn die
Erfahrung zeigt, daf infolge des Kernzerfalls bei Leukédmie und der
damit verbundenen auBerordentlichen Harnsiureausschiittung zwar ein
Harnsdureinfarkt, aber im allgemeinen keine Gicht entsteht. Anderer-
seits wird man zugeben miissen, daf die noch jugendliche Kranke sicher-
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lich nicht an Gicht erkrankt wére, wenn nicht infolge der Leukémie
der Harnsiurespiegel des Blutes abnorm hohe Werte erreicht hatte.
In diesem Sinne fillt also der Leukémie zum mindesten die Rolle einer
auslosenden Ursache zu. Das Zusammentreffen mit der Gicht kann
nicht als etwas rein Zufilliges betrachtet werden; ein gewisser innerer
Zusammenhang ist zweifelsohne anzuerkennen.

Histologische Darstellungsmethoden der Harnsiure
und der Urate.

Von
A. Schultz und W. Schmidt, technische Assistentin am Institut.

Vergeblich sucht man in den Lehrbiichern der histologischen Technik
nach Methoden, die eine fdrberische Darstellung der Harnsiure und
der Urate ermoglichen. Aschoff, ebenso Eckert, benutzten alkoholische
Lésungen von Bismarkbraun, um Harnsiurekiigelchen und Spharolithe
beim kiinstlich erzeugten Harnsdureinfarkt briaunlich anzufirben.
Ebstein und Nicolaier erzielten (aufler mit Bismarkbraun) mit Borax-
carmin und alkoholisch-alkalischer Methylenblauldsung eine Anfirbung
von kiinstlich erzeugten Sphirolithen. Die von Couwrmont wnd André
angegebene Methode der Harnséuredarstellung mittels Silbernitrat hat
sich Schmorl nicht bewdhrt; wird hingegen von Bauer empfohlen. Fir
unsere Untersuchungen erwies sie sich als unbrauchbar. Schon bei der
Vorbehandlung mit 1%/iger Ammoniakidsung lésten sich fast augenblick-
lich Harnséiure und Urate restlos auf. Brogsifter bediente sich der
Schmorlschen Knochenkérperchenfirbung, um an gichtischen Gelenk-
knorpeln nach Losung der Uratkrystalle deren zuriickgelassene Spalten
und Héohlen sichtbar zu machen. Neuerdings hat Pommer eine Methode
mitgeteilt, mit deren Hilfe es ihm gelungen ist, am entkalkten Knochen
die Urate selbst anzufirben. Sowohl zur Entkalkung wie zur Firbung
fand er in der Pikrinsdure ein sehr geeignetes Mittel. Pikrinsaures
Eisenoxyd stellte gleichzeitig eine geeignete Beize dar, um mit alkoholi-
scher Himateinlosung eine gute Anfirbung der Kerne und Gewebe
zu erzielen. Unabhingig von Pommer fanden auch wir, da Urate sich
mit Pikrinsdure gelb firben lassen. Den ersten Anstof} zu eingehenden
Versuchen iiber Féarbemoiglichkeiten der Harnsdure und ihrer Salze
gab uns jedoch der tberraschende Befund, dafi in einem nach Best auf
Glykogen gefirbten Praparat der Niere unseres Falles die Harnsiure-
krystalle innerhalb der Harnkanalchen leuchtend rot erschienen. Spater
wiederholte Farbungen, bei denen wir gendtigt waren, andere Carmin-
sorten zu verwenden, miflangen stets. Erst eine Abénderung der
Glykogenfarbung, die sich an die Fraenkelsche Methode anlehnt, fithrte



