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lick nick~ an Gicht erkrank$ ware, wenn nieht infolge der Leukemic 
der Harns/~urespiegel des Blutes abnorm hoke Werte erreieht h/~tte. 
In diesem Sinne f/~llt also der Leuk/~mie zum mindesten die Rolle einer 
ausldisenden Ursache zu. Das Zusammentreffen mit der Gicht kann 
nieht als etwas rein Zuf£1tiges betraehtet  werden; ein gewisser innerer 
Zusammenhang ist zweifelsohne anzuerkennen. 

Histologische Darste l lungsmethoden der Itarnsiiure 
und der Urate. 

Von 
A. Sehultz und W. Sehmid~, technische Assistentin am Institut. 

Vergeblich sucht man in den Lehrbiickern der histologischen Technik 
nach Methoden, die eine f~rberische Darstellung der Harns~ure und 
der Urate ermkglickem Ascho]], ebenso Eckert, benutzten alkokolische 
Lfisungen yon Bismarkbraun, um Harns~urekfigelcken un4 Sph/~rolithe 
beim kiinstlich erzeugten Harns£ureinfarkt br£unheh anzuf/~rben. 
Ebstein und Nicolaier erzielterl (auBer mit Bismarkbraun) mit Borax- 
carmin und alkohohsch-alkalischer Methylenblau16sung eine Anf/~rbung 
yon kfinstlick erzcugten Sph~rolitken. Die yon Courmont und Andrd 
angegebene Methode der Harns&uredarstellung mittels Silbernitrat hat 
sick Schmorl nickt bew£hrt; wird hingegen yon Bauer empfohlen. Ffir 
unsere Untersuckungen erwies sic sick als unbrauchbar. Schon bei der 
Vorbehandlung mit 1 °/oiger Ammoniaklfisung 15sten sick fast angenblick- 
lick Harns/~ure un4 Urate restlos au{. Brogsitter bediente sick tier 
Schmorlschen Knochenk6rperekenf/irbung, um an gichtischen Gelenk- 
knorpeln hack Lksung der Uratkrystalle deren zurfickgelassene Spalten 
und Hkhlen sichtbar zu machen. Neuerdings hat Pommer eine Methode 
mitgeteilt, mit deren Hilfe es ibm gelungen ist, am ent.kalkten Knochen 
die Urate selbs$ anzuf/~rben. Sowohl zur Entkalkung wie zur F/~rbung 
fand er in der Pikrins/iure ein sehr geeignetes Mittel. Pikrinsaures 
Eisenoxyd stellte gleichzeitig cine geeignete Beize dar, um mit alkoholi- 
scher I-I/£mateinlksung eine gute Anf/~rbung der Kerne und Gewebe 
zu erzielen. Unabh/ingig yon Pommer fanden auch wir, daB Urate sick 
mit Pikrins/~ure gelb f/~rben lassen. Den ersten Anstol] zu eingehen4en 
Versuchen fiber F/~rbem6glichkeiten der Harns~ure und ihrer Salze 
gab uns jedoch der fiberraschende Befund, daB in einem nach Best auf 
Glykogen gef/~rbten Pr/~parat der I~iere unseres Falles die Harns/iure- 
krystalle innerhalb der Harnkan~lehen leuchtend rot erschienen. Sp/~ter 
wiederkolte F~rbungen, bei denen wir gen6tigt war en, andere Carmin- 
sorten zu verwenden, miBlangen stets. Ers$ eine AbKnderung der 
Glykogenf/~rbung, die sich an die Fraenkelsche Methode anlehnt, f/ihrte 
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zu gleichm/igigen u n d  sehr befriedigenden Ergebnissen.  Bei kurzer  
F/~rbed~uer konnte  dabei  eine gleichzeitige YIitf/irbung des Glykogens 
mig Sicherhei~ vermieden werden. Nachstehenc[ geben wir die genauen 
~'/~rbevorschriften wieder. 

Methode I. 

Fiirbung des Harnsiiurein/arlctes und der krystallinischen Harnsdiure. 
(NIodifizierte F/~rbung nach Best-Fraen]cel.) 

Fixierung in absolutem Alkohol. (Das Carnoysehe Gemiseh bog uns keine 
besonderen Vorteile.) Llbertragen diinner Seheiben auf 4--5 Stundea in 3real 
geweehseltes Aceton. 

# 

.? 

Abb. 6. Harns~ureinfarkt eines Neugeborenen. Carminf~rbun~ nach BIethode I. 

Paraffineinbettung. 
Nach Entparaffinieren zweimaliges Abspiilen in absolutem Alkohol. 
Fiirbung in folgendem (gut ausgereiften) Alaunhiimatoxylin: 

Hgmatoxylin pur. orist . . . . . . . . . . .  10 g 
Alkohol 960/0 . . . . . . . . . . . . . . .  100 ecru 
Ammoniakalaun . . . . . . . . . . . . .  20 g 
Aqu. dest . . . . . . . . . . . . . . . . .  900 ecru 

Hi~matoxylin zunf~ohst im ,~Akohol 16son. 20 g Ammoniakalauu in 200 ccm 
Aqu. dest. unter leichtom Erw~,rmen 16sen und der Hi~matoxylinl6sung hinzusetzen. 
Zuletzt auf 1000 ccmmit  Aqu. dest. aufftillen. Vor Gebrauch filtrieren. 

Farbl6sung auf den Sehuitt gieBen. Unter stgndigem Bewegen 1/2 bis 1 Minute 
f~,rben. 

Ganz kurzes Differenzieren (2maliges Eintauchen) in absolutem Alkohol mit 
z/2O/oigem Salzsiiurezusatz. Ubertragen in absoluten Alkohol, dem auf 50 cem 
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5 Tropfen Ammoniak zugesetzt sind, bis der Sehnitt blau erseheint. Abspiilen 
in 3real geweehseltem absolutem Alkohol. Anschliel3end folgende Carmin/~irbung: 

StammlSsung (begrenzte Zeit haltbar): 
Carmin (besonders geeignet Marke ,,Nakarate") . 1 g 
Ammoniumehlorid . . . . . . . . . . . . . .  2 g 
Lithiumcarbonat . . . . . . . . . . . . . . .  0,5 g 
Aqu. dest . . . . . . . . . . . . . . . . . .  50 cem 

Das Gemiseh aufkochen. Naah Erkalten 20 cam Liqu. Ammon. eaust, zusetzen. 
Zur Fiirbung folgendes (kurze Zeit haltbares) Gemisch verwenden: 

StammlSsung (filtriert) . . . . . . . . . . .  3 cam 
Ammoniak 0,960 . . . . . . . . . . . . . .  1,5 ecru 
Methytalkohol . . . . . . . . . . . . . . .  2,5 ccm 

Die Farblbsung muB klar sein. Farbl6sung auf den Sehnitt gieBen. Zwisehen 
zwei Petrisahalen unter leichtem Bewegen 5 Minuten ffixben. 

Mehrfach mit absolutem Alkohol abspiilen. 
Xylol. Balsam. 

Ergebnis: Kerne  blau.  Stark rot f i i rben sich Harns~iurelcrystalle 
(vgl. Abb .  1), sowie die kolloidalen Trop/en und SpMirolithe beim Harn. 
siiurein/arkt (vgl. Abb.  6), wi~hrend M o n o n a t r i u m u r a t  ungef~rbt  bleibt .  
P r o t o p l a s m a  und  Bindegewebe le icht  r6t l ich.  Sehr  deu t l ich  t r e t en  die 
B a s a l m e m b r a n e n  der  Harnkani~lcher~ hervor .  Glykogen  b le ib t  bei 
genaue r  E inha l t ung  der  F~ rbe da ue r  ungef/ i rbt .  

~)iethode II. 

Fdirbung des Harnsdiurein/arktes. 
(Methylenblau-Pikr ins£uref / i rbung. )  

]~ixierung und Einbettung wie bei Methode I. F~rbung der Kerne mit Alaun. 
hdmatoxylin und anschtie]ende Differenzierung wie unter t.  

~'ach griindlichem Abspfilen in absolutem A]kohol einlegen auf 5 Minuten in 
foIgendes Gemisch: 

Methylatkohol . . . . . . . . . . . . . . .  8 Teile 
Ammoniak . . . . . . . . . . . . . . . . .  2 Teile 
Kurzes Absptilen in absolutem Alkohol. 

F~rben in konzentrierter atkoholiseher (96°/0iger) MethylenblauI58ung, die 
zur H~lfte mit absolutem Alkohol verdiinut ist, etwa 1/2 Minute (FarblSsung auf 
den Schnitt gieBen und bewegen). 

Abspiilen mit absolutem Alkohol, bis keine Farbwolken mehr abgehen. 
F~rben mit ges~ttigter Pikrins~iurel6~ung in absotutem Alkohol, der auf 30 cem 

10 Tropfen einer konzentrierten L6sung yon Sgurefuehsin in 960/0igem Alkohol 
zugesetzt sind (aufgiei3en und bewegen!) 1/4 Minute. 

Mehrfach mit absolutem Alkohol abspiilen. 
Xylol. Einsch]ieBen in rekti]iziertem Kanadabalsam, da sonst Pikrinsi~ure- 

niederschl~ige entstehen. 

Ergebnis: Kerne  blauschwarz .  P r o t o p l a s m a  Ceils gelbtich, tei ls  rSt- 
rich, m i t u n t e r  leuchtend  rot .  A n  den  Epi¢hel ien der  Tubul i  confe t t i  
t r i t t  der  ro t  gefi~rbte Bi i r s t ensaum sehr schSn hervor :  Deut l ich  gesteiger t  
is t  de r  ,,van Gieson-Effekt", i ndem namen t l i eh  das  kol lagene Gewebe 
bis zu den fe ins ten Fase rn  sehr  b e s t i m m t  ro t  angef i i rb t  wi rd ;  selbst  
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Gi t t e r fase rn  und B a s a l m e m b r a n e n  k o m m e n  vorzfigtich zur  Dars te l lung.  
Kolloidale Harnsiiure und Sphi~rolithe ]lirben sich leuchtend griin (vgl. 
Abb .  7). 

~Iethode IH.  

F~irbung des Mononatriumurats. 
(Methylenblau-Pikrinsi~uref/~rbung.) 

Fixierung uad :Einbettung wie oben angegeben. Kernfirbung mit Alaun. 
himatoxytin ist hier nicht angebracht, da dieses in geringem MaBe die Uratkryst~lle 

Abb. 7. Harnsitureinfarkt eines Nougeborenen. ~IethFlenblau-Pikrins~urefii, rbung 
nach ~fethode II. 

15st. Am zweckm~,l~igsten ist eine Verbindung der modifizierten Fraenkel-Carmin- 
firbung mit einer etwas abgeinderten Methylenblau-Pikrinsiurefi~rbung. 

Nach Entparaffimeren und Abspfilen mit absolutem Alkohol, Carmin]~irbung 
wie unter I angegeben. 

Abspiilen in mehrf~ch gewechseltom absolutem Alkohol. 
Farbung in alkoholischer Methylenblaul6sun9 (wie unter II) etwa ~/2 Minute. 
Abspfilen in ~bsolutem Alkohol. 
F i rben in folgendom Pikrins~iuregemisch: 

Konzentrierte w@rige PikrinsauretSsung . . . . . . .  9 ccm 
Hoi$ gesittigte wil~rige Natriumsulfatl6sung . . . .  1 ecru 

Das filtrierte Gemisch auf den Objekttr/~ger gieBen und unter Bewegen etwa 
15 Sekunden farben. 

Abspiilen in mehrfach geweohseltem absolutem Alkohot. 
Xylol. EinschlieBcn in rekti/izierten Kanadabalsam. 
Ergebnis: Kerne graublau, manchmal graur5tlich. Protoplasma gelblich. 

Mononatriumurat leuchtend grin (vgl. Abb. 3). Krystallinische Ha~fnsdiure tie/ 
blaugri~n. 

Ffir die Betraehtung aller nach vorstehenden Methoderi gefirbten Pr/~parate 
empfiehl~ es sich, eine starke kiinstliche Lichtquelle und Blaufilter zu verwenden, 
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Bei Ausarbeitung 4er Fgrbemethoden wurde selbstverst~ndlich genau 
darauf geack¢et, dab eine L6sung oder Form/inderung der Krystalle 
nicht eintrat. Hierzu dienten uns vor allem vergleiehende Unter- 
suchungen am ungef£rbten Pr£parat mit Hflfe des Polaris~tionsmikro- 
skopes. Von der Spezifit£~ der F~rbungen iiberzeugten wir uns dureh 
Naehpriifung aa reinen Substanzen. Es wurden Harns£urekrystalle 
und h~[ononatriumura$, ferner uns freundlicherweise yon t terrn Professor 
Schade zur Verffigung gestellte kolloidale Harns/iure in Celloidin ein- 
gebe±,tet und am Sehnittpr~ip~rat untersucht. ~Tie zu erwarten war, 
handelt es sieh bei unseren F~rbungen nicht um eine Spezifit~t im 
strengsten Sinne. So beobaehteten wir bei der Methylenblau-Pikrin- 
s/iuref£rbung gelegentlich eine Grfin~£rbung hyaliner Massen, besonders 
auch des Amyloids; in einem Falle kam es zu einer partiellen Anf£rbung 
des tropfigen Hyalins ia Nierenepi~hetien. Bei Anwendung mehrerer 
Methoden, besonders auch bei Zuhilfenahme des Polarisationsapparates, 
werden sieh indessen Irrtiimer leich~ vermeiden ]assen. 

Der Nutzen der F£rbung ist offensichtlich. Er besteht einmal in 
einer sehr eindrueksvollea farbigen Darstethmg, der sonst schwer sieht- 
baren krystallinischen und tropfigen Gebilde. Zweitens wird eine sichere 
Unterseheidung gegeniiber anderen morphologisch £hnlichen Bildungen, 
wie etwa Verkalkungen, ermSglicht. Vor allem aber sin4 wir in die 
Lage versetzt, Harns/iure und Urate auf Grund ihres verschiedenen 
f~rberischen Verhaltens voneinander zu trennen. Wir glauben hiermit 
eine bisher ~zorhandene Liicke in der histologischen Untersuehungs- 
technik ausgefiillt zu haben. 
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