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Mikrocheraisehe Untersuehungen. 

Von 

Sabine Ehrlich. 

(Eingegangen am 5. August 1931.) 

Bei der Obduktion yon INeugeborcnen sight man h~iufig auf dem 
Sektionsschnitt dutch die Nitre eine yon den Papillen gegen die Rinde 
f~eherfSrmig uusstrahlende, ziegelrot oder braungelb gef~rbte Streifung 
der l~Iarksubstanz. Schon makroskopiseh wird der Eindruck einer 
Anh~iufung in den geraden Harnkan~lchen erweckt. Meist ist dig Erschei- 
nung in einzelnen lV[arkkegeln derselben I~iere verschieden stark aus- 
gepr~gt. Aueh zeigen sieh bei einem Vergleich der Nieren verschiedener 
Kinder die mannigfachsten Abstufungen in der St~trke dieser Anh~ufung, 
dig sigh bald nut auf die Spitzen der Papillen, bald auf das ganze Mark 
fast his zur Rinde erstreeken kann. 

Dieser schon yon /~l~eren franzSsischen Untersuchern mehrfach 
erws Befund wurde 1841 dutch Cless in Marburg auch in Deutsch- 
land bekannt und seitdem erst Gegenstand genaueren Studiums. 1846 
erhielt er dann dureh Virchow dig ihm seither verbliebene Bezeiehnung 
,,Harns~ureinfarkt". 

Will man eine so!che I~iere mikroskopiseh untersuchen, so mud man 
natfirlich bei der tIerstellung der Prs die LSsung der Harns~ure 
verhindern. Alle waftrigen Fixierungsmittel sind ausgesehlossen. Nach 
den Anweisungen yon Schmorl wurde das zur Verffigung stehende Material 
(insgesamt 9 Infarktnieren) in Alkohol fixiert und mSgliehst raseh in 
Paraffin eingebettet. 

Orientiert man sich in ungefarbten Schnittpraparaten fiber die 
Lage des Infar~tes, so finder man die schon bei der Besiehtigung mit 
blol~em Auge gemachte Beobaehtung bestatigt: Der Infarkt stel]t im 
wesentliehen eine Anfi~llung der geraden Harnkan~ilchen dar, die an 
Ausdehmmg und Starke sehr wechseln kann. 

In der Nierenrinde des menseMiehen l~eugeborenen haben die meisten 
Untersucher keine Ablagerungen gefunden. Zu den wenigen gegenteiligen 
Angaben gehSren die v. Hefllings, der dieselben Formen wie in den 
Kanalehen der Pyramiden auch in der Rinde gesehen hat. Nach Ebstein 
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berich~en auch Lancereaux und Perls, dab sich der Harns~ureinfarkt 
zuweilen bis in die Rindensubstanz hinein erstreckt. Ebstein selbst 
stellt zwar ausdriieklieh lest, dab man meistens den Infarkt  nur in den 
Sammel~Shrehen antrifft, hat aber ebenfalls eine Ausnahme yon dieser 
Regel gesehen. Aueh unter dem vorliegenden Material fanden sieh zwei 
yon verschiedenen Kindern s~ammende Nieren, welche Ablagerungen 
auch in der Rinde aufwiesen. Doch traten diese entsprechend den Beob- 
aehtungen der genannten Forscher an Umfang ganz hinter die im Mark 
abgelagerten Massen zuriiek und waren nut vereinzelt auf wenigen 
Sehnitten auffindbar. Die Harnsiiureablagerung in der Rinde beschr/~nkt 
sich stets auf die gewundenen Kan~lchen. Die Glomeruli und ihre 
Kapseln sind hie be~roffen. 

�9 Der Bau der Nierenkonkremente war nur in unmittelbarer Nachbar- 
sehaft der Papille nicht mehr zu erkennen. Dort fanden sich die yon 
Virchow als hi~ufigste Form des Infarktes besehriebenen sehmutzig- 
braunen soliden granulierten Zylinder. Um so deutlicher t ra t  in allen 
iibrigen Absehnitten der Niere der Aufbau des Infarktes aus kugligen 
Gebilden hervor, der gelegentlich yon Vi~vhow, sp~ter bei den meisten 
Nachuntersuchungen, so yon Parrot, Ebstein, Flensburg und Eckert beob- 
achtet wurde. Man finder schon bei mittlerer VergrSl~erung kleinste, 
an der scharfen Randkontur als solche eben noeh erkennbare Kfigelchen 
bis zu groi3en Gebilden mit deutlicher radi~rer Streifung und kon- 
zentrischer Schichtung der l~nder .  0frets wurde beobaehtet, wie sieh 
solche, yon Flensburg als gro~e Uratkugeln bezeichnete Gebilde dutch 
Anlagerung kleinerer Kiigelehen welter vergrSfJerten. Bemerkenswert 
erseheint, daI] ein bestimmtes Prinzip in der Verteilung der kleineren 
und grSi~eren Uratkugeln auf Rinde und Mark nieht zu erkennen ist. 
Eher iiberwiegen in der Rinde noch die gr61~eren Formen. Doeh erlaubt 
dieser Befund wegen der Seltenheit des Vorkommens natfir]ich keine 
weitergehenden Schlfisse. 

Die Anordnung der Infarktki~gelchen zueinander wechselt mit  ihrer 
Gr5Be. Die kleineren sind h~ufig zu traubigen Konglomeraten zusammen- 
geba]lt, die grSl~eren bilden oft eine oder mehrere Reihen. Oft sind 
die welligen Randkonturen solcher Uratsts auch an den papillen- 
nahen, scheinbar homogenen Infarktzylindern erkennbar. In der Rinde 
iiberwiegt die reihenfSrmige Anordnung. Die grSl]eren Kugeln sind 
nicht  selten gegeneinander abgeplattet oder miteinander verschmolzen. 
Uberhaupt is* die Anordnung offenbar in erster Linie yon den Raum- 
verh~iltnissen in dem betreffenden Kan/~!chenabschnitt abhs 

Ffir das weitere Studium des Infarkte8, insbesondere fiber sein Ver- 
hs zu den Nierenepithelien, erwies sich die Untersuehung im gefiirbten 
Priiparat als notwendig. Die gewShnliehen Fi~rbemethoden (H~matoxylin- 
Eosin, van Gieson) sind aber zur Darstellung des Harnsi~ureinfarktes 
nicht geeignet, da die Harnsi~ure dabei mehr oder weniger vollst~ndig 

13" 



196 Sabine Ehrlich: 

in L6sung geht. Auch die nach den Angaben von Schoppe fiir die IIarn- 
kfigelchen der Wirbellosen brauchbare abgekiirzte F~rbemethode naeh 
Heidenhain versagte bei den yon Plate an unserer Klinik vorgenommenen 
Naehprfifungen hinsiehtlich ihrer Verwendbarkeit ftir den Harnss 
infarkt des mensehlichen Neugeborenen. Streng genommen dfirften nut  
alkoholische L6sungen zur F/~rbung der Infarktnieren ben/itzt werden. 
Doeh besitzen diese vielfach, so vet  allem die von Sauer vorgesehlagene 
Thioninl6sung, abet aueh die yon Aschoff verwendete Bismarckbraun- 
15sung nur geringe F/~rbekraft. Zwar werden die Infarktablagerungen, 
die bei der Thioninfs eine blaugrtine, bei der Bismarekbraun- 
f~rbung eine braunrote FS~rbung annehmen,, deutlich zur Darstellung 
gebraeht, die Zellen und Zellkerne aber erscheinen auch naeh 1/~ngerem 
Verweilen in der Farbl6sung /~uBerst mangelhaft gef~bt .  Eine gute 
Darstellung des Protoplasmas erh~lt man bei Verwendung de r  yon 
Flensburg empfohlenen alkoholisehen Eosinl6sung. Doeh bekommt man 
in solehen Prgparaten natfirlich fiber den Zustand der Zellkerne keinen 
ngheren AufsehluB. Versuehe mit May-Griinwalds alkoholiseher Me~hylen- 
blau-Eosinl6sung ffihrten ebenfalls wegen mangelhafter Kernf~rbung zu 
keinem befriedigenden Resultat. So mugte wieder auf die wggrigen 
F/irbungsmit~el zurfiekgegriffen werden. Die Pr/~parate wurden aus 
70~ igem Alkohol in ws Methylviolett- oder Fuehsinl6sung gebraeht, 
naeh 1--2 Minuten in destilliertem Wasser kurz abgespfilt, kamen dann 
aus 6fters geweehseltem absolutem Alkohol in Carbolxylol nnd wurden 
in Kanadabalsam eingesehlossen. Man erh~lg eine brauehbare Kern- 
fgrbung. Die Infarktablagerungen werden dureh die nnr kurze Berfihrung 
mit Wasser wenig oder gar nicht vers Will man ohne Riicksieht 
auf die I-Iarns~urekonkremente sieh lediglieh fiber den Zus~and der 
Nierenepithelien unterrichten, so leisten natfirlieh auch bier die gebr/~uch- 
lichen F~rbemethoden mit Hgmatoxylin-Eosin und naeh van Gieson 
die bes~en Dienste. 

Bei der Betrachtung der Nierenrinde sieht man auf solehen Pr/iparaten 
auf wei~e Streeken bin unver/~nderte Nierenepithelien. An anderen 
Stellen f/~llt jedoeh ein mehr oder weniger vollstgndiger Verlus~ der 
Kernf/~rbbarkeit auf, der meistens ganze Kans seltener 
nut  einzelne Zellen eines Kan/~lchens betrifft. Das Prot0plasma dieser 
Zellen ist yon kugeligen vakuolenartigen. Gebilden erffillt und of t  yon 
zahlreichen, in den H~matoxylin-EosinprS~paraten dunkelblauen, in den 
van' Giesonpr/~paraten schwarz gefs Pfinktchen wie fibers~t. Hie 
und da sieh~ man Bilder, welehe an die yon Flensburg beschriebene 
Sekretion k6rniger Substanz erinnern:  Seltener is~ die Epithelauskleidung 
d,er gindenkan~lehen yon der Unter!age gel6st oder ganz fehlend. Sehliel3- 
lich macht sieh auch besonders in den Thioninpr~10araten, wie schon 
yon Sauer fiir die Kaninehenniere festgestellt wurde, eine versehiedene 
Affinitgt der einzelnen Rindenbezirke zum t~arbstoff dadureh bemerkbar, 
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daft besser gefs Kans mit i~ul~erst mangelhaft gef/irbten 
abwechseln. Das Verh/~ltnis der Harnsaurekonkremen~e zu den Rinden- 
epithelien war nicht mit Sicherheit festzustellen. 

Entspreehend der Seltenheit des Befundes linden sich im Schrifttum 
hierfiber nur sp/~rliehe Angaben. Von Heflling sah in der Rinde mit Harn- 
ss angeffillte Zellen, die sieh naeh entgegengesetzten Seiten 
zuspi~zen und spindelfSrmig werden. Der in der Mitre gelegene Kern 
ist von den KSrnchen bedeckt, die sieh bisweilen bis an die /~uSeren 
Spitzen fortsetzen. Dabei schnfirt sich die Zelle an ihrer Spitze ab und 
ein kleines, mit einigen Kfrnehen erffilltes B1/~schen sitzt auf der 1/~ng- 
lichen Hauptzelle. Ebstein land die Epithelauskleidung der Rinden- 
kanElchen sbellenweise durchgelbe Harns/~urekugeln erse~,  die gewfhn- 
lich mehr in das Lumen hineinragten als die neben ihnen stehenden 
Ze]len. Endlich konnte Wermel mit dem Polarisationsmikroskop in 
s/~mtliehen Epithelien der gewundenen Kan/~lchen und im aufsteigenden 
Schenkel der Henleschen Schleifen feinste Harns/~urekrystalle naehweisen. 

Auch in den vorliegenden Pr~paraten scheinen die Konkremente 
an mehreren Stellen innerhalb der wandst/~ndigen Rindenepithelien zu 
liegen. Ein unumstSftlieher Beweis daffir ist aber nieh~ zu erbringen, 
da ja immer die MSglichkeit besteht, daft die Kfigelchen der 0berfl/~che 
der Zellen aufliegen. 

Das Epithel der SammelrShren, welche den Infarkt enthalten, soll 
nach den Angaben der meisten Untersucher in der Hauptsaehe unver- 
sehrt sein. Zwar sind die Kan/~lchen durch ihren Inha]t etwas erwei~er~ 
und die Wan@ellen dadurch abgeplatt~t. Doeh ist nur selten wie in 
einem ]~alle Eckerts der Epithelbe]ag zerrissen oder ganz fehlend, was 
dann dureh mechanisehe Sch/~digung durch die Konkrementzylinder 
erkl/~rt wird. Ffir eine Beteiligang der  Epithelien der Samme]rShren 
sprechen einzig die Ergebnisse Hefllings, der die schon in der Rinde 
beschriebenen harns/~urehaltigen Zellen auch in der Epithelauskleidung 
der geraden KanElchen gefunden hat. 

In einem gewissen Gegensatz zu diesen Angaben stehen die aus den 
eigenen Pr/~paraten fiber die Beziehunge,t zwischen Infarkt und Mark- 
epithel ersiehtlichen Befunde. Zwar fanden sieh aueh hier vielfach 
Sammelr5hrchen mit vSllig intaktem, nur etwas plattgedrfiektem Epithel. 
Doeh trifft man iiberaus h/~ufig auch andere, welehe die Zellauskleidung 
ihrer Wandung vSllig oder zum Teil verloren haben, aufterdem Zellen, 
die in AblSsung begriffen sind oder schon vSllig gelSst im Lumen der 
Kan/~lehen liegen. Aueh wurden gar nieh$ selten sowohl in den sehon 
gelSsten Epithelien wie in dem in AuflSsung begriffenen, noch wand- 
st/~ndigen Zellverband Infarktbestandteile gesehen. :Die sieh gerade 
abl5senden Zellen zeigSen meistens noeh gute Kernf/~rbbarkeit, ebenso 
zum Tell die sehon irmerhalb des Lumens gelegenen. Manchmal jedoeh 
hatten diese die Kernf/~rbbarkeit auch sehon ganz eingebfiftt, so dab 
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ihr zelliger Charakter  nu t  mehr  aus ihrer Verbindung re_it anderen Zellen 
hervorging. Besonders deutlich zeigten die H/~matoxylin-Eosinpr/~parate 
die Beziehungen zwisehen In fa rk t  und  Zellen. Diese waren hier oft 
y o n  kleinen blauen Kiigelehen erffillt, welehe trotz der LSsung der 
Harns~ure die In fa rk t fo rm treu bewahr t  hat ten.  Manche dieser Zellen 
zeigten daneben eine mehr  diffuse bl~uliohe F/~rbung des Zelleibs. 

�9 Solche Beobachtungen  gaben Veranlassung:  das nach LSsung der 
Harns/iure zuriickbleibende sog. Geribst des Harnsdiureinfarkte8 n/~her zu 
studieren. Dieses wird am besten bei  Doppelf/irbung der  1)r~parate mit  
H/~matoxylin-Eosin zur Darstel lung gebraeht.  Morphol0gisch l inden sich 
in der Grundsubstanz  dieselben Fo rmen  wieder wie in den noch mit  
Harns/~ure inkrust ier ten Pr/~para~en, also sowohl Zylinder- wie Kugel- 
formen,  letztere isoliert nach Ar t  der Urats ts  oder in t raubigen Haufen  
angeordnet .  Chemiseh bes~eh~ dieses Geriis~ nach allgemeiner An- 
sehauung aus Eiweil~massen. Dal] die Nierenkonkremente  ~ats/~chlieh 
ein EiweiSgeriist besitzen, 'is~ sehon wegerr der guten Fs der 
noeh ~m~olls~/~ndig inkrus~ierten Infarktki igelehen m i t  der Pro~oplasma- 
farbe Eosin anzunehmen.  Bei Doppelf/s mit  t t / imatoxyl in-Eosin 
jedoeh erhielten diese Kiigelchen eine so s tark  blaue T6flung, da$ 
unwillkiirlich der Gedanke an  eine Kalkablagerung im Eiwei$ auftauchte.  
Dies veranlal~te eine eingehendere chemische Untersuchung der Infark$- 
ablagerungen. 

]3ei der Durehsieh~ des einsehl/igigen Schrif~tums f~llt auf, dab schon im 
18. Jahrhundert franz6sische Forseher, wie Vernois und Valleix, die Vermutung 
aussprachen, die Anffillung der ttarnkan/~lehen bei Neugeborenen werde dureh 
Harns~ure und harnsaure SMze hervorgerufen. Andere, wie der zeitgen6ssische 
Billard nahmen freilich noch an, dM~ die gelbe Farbe der Substantia medullaris 
der Neugeborenen in einer Gelbf/~rbung des Serums ihren Grund habe. Als erster 
hat dann Schloflberger mittels der Murexidprobe den exakten Beweis geffihrt, 
dug tats/iehlich die ttarns/~ure einen Hauptbestandteil des Infarktes bildet. In 
der Folge wurde die l-Iarns/~ure allgemein Ms so eharakteristiseh ffir die Ablage- 
rungen in der Niere des Neugeborenen angenommen, dab yon Virchow die seither 
iibliche Bezeiehnung ,,ttarns/~ureinfarkt" gepr/~gt wurde. Dagegen herrschen fiber 
den Basenbestandteil des Infarktes die widersprechends$en Ansichten. Dabei 
is~ zu beriicksichtigen, class wegen der Kleinheit der in Betraeht kommenden 
Mengen eine exakte ehemisehe Untersuehung sehr ersehwerb is~, so dal~ man sieh 
mehr oder weniger auf Vermutungen beschr~nkte. 

Ebstein, dem sieh spi~ter Reusing ansehliel~t, glaubt sich berechtigt/reie I-Iarn- 
s/~ure als I-Iauptbestandteil des Infarktes anzunehmen. Da$ die Harns/iure sieh 
nicht i n Krystallform innerhMb der Kani~lchen abseheidet, soll, wie schon Meiflner 
angenommen hatte, dutch das Geriist des Infarktes verhinder~ werden. Erst 
wenn dieses durch konzentrierte S/~uren gel6st wird, krystMlisiert die Harns/~ure 
aus. Die Harns/s braueht dabei nieht aus ihren SMzen frei zu werden. Dieser 
an sich mangelhaften Beweisfiihrung Widersprechen sp/~tere yon Ebstein selbst 
gemeinsam mit Nikolaier ausgeffihrte Versuche, wobei ,,in den mit S/~uren behan- 
delten Pr~paraten" in der Umgebung der Geri~ste ttarns/~urekrystalle auftraten. 

Auger Ebstein ist nur noeh Szumso//der Ansicht, d~$ freie ttarns/~ure den gr6$ten 
Prozentsatz der Infarktsalze ausmaeh~. 



Uber den Harns/~ureinfarkt der Neugeborenen. 199 

Die meisten anderen Untersucher sind geneigt, eine Ablagertmg der Harns~ure 
in Form ihrer Salze anzunehmen. Sie sehliel~en dies besonders aus dem Verhalten 
der Ablagerungen gegenfiber S~uren. Der gelegentliehe Befund yon Steehapfel- 
formen liel~ die Mehrzahl der alteren Forscher an ein Ammoniumsalz der Ham- 
siiure denken. Dieser Ansicht sehlieBt sich aueh Ascho H in seiner pathologisehen 
Anatomie an. Von eigenen ehemisehen Untersuehungen fiber die Natur der Infarkt- 
salze wird aueh in Aschof# ,,histologisehen Untersuchungen fiber die Harns~ure- 
ablagerungen '~ nichts erwahnt. 

Dagegen berichtet Salomonsen, dab er chemiseh das Salz als Natriumurat 
bestimmt babe, da es ihm nieht gelungen sei, Ammoniak naehzuweisen. Aueh 
Parrot h~lt es ffir harnsaures Natron. 

Die einzige genauere ehemisehe Analyse des Infarktes stammt yon Flensburg 
und SjSqvist. Diese kamen auf Grund der Mengenverh~ltnisse yon Ammoniak 
und Harnsgure in den aus dem Urin gesammelten Infarktmassen mehrerer Kinder 
zu dem Ergebnis, dab das Infarktsalz aus einer Misehung yon reiner Harns~ure 
und Ammoninmurat besteht. Diese Art der Untersuchung gestattet aber wohl 
den Einwand, dal~ sieh Ammoniak duroh Zersetzung der Harasedimente gebildet 
haben k6rmte. 

Naeh der kfirzlich ersehienenen Arbeit yon A. Schultz uud W. Schmidt sollen 
sieh Harns~ure und Urate aueh dutch ihr fgrberisehes Verhalten voneinander 
unterseheiden. D a b e i  farben sieh die Konkremente des Harnsgureinfarktes wie 
ffeie Harnsaure im Gegensatz zu den NIononatrinmuratabtagerungen bei der Gieht. 
Trotzdem bezeichnet A. Schultz den Infarkt nicht als freie Harnsaure, sondern 
getreu den ~lteren Forsehern als harnsaures Ammoniak. Parallelversuehe mit 
harnsaurem Ammoniak wurden nieht angestellt. Danaeh w~re es wohl folgeriehtiger 
den Infarkt als freie Harns~ure anzusprechen. Doch erseheint aueh dies nieht 
angebraeht, solange (wie die Autoren selbst zugeben) die Spezifit~t dieser F~r- 
bungen im strengsten Sinne, insbesondere auch ihre Beeinflussung duroh die Bei- 
mengungen des Harns~ureinfarktes nieht erwiesen ist. 

Da  das  zur  Verf i igung s tehende  Mate r ia l  fi ir  eine makroohemische  
Analyse der Infarktbestandteile n ich t  ausre iehte ,  k o n n t e n  diese nur  du tch  
mikrochemische Reaktionen nachgewiesen werden.  Zu diesem Zweeke 
wurden  m6glichs~ dicke Nierenschni~te (40 #) verwende~. 

Zun~ehs t  wurde  das  Vorhandense in  der  Harnsiiure im Infark~ du tch  
den  pos i t iven  Ausfa l l  der  Murexidprobe siehergestel l t .  Auf  die schon 
makroskop i soh  sieh~bare Stelle der  K o n k r e m e n t a b l a g e r u n g e n  wurde  ein 
Tr6pfchen Salpe~ers~ure gebracht .  Naeh  dem Verdampfen  waren  bei  
mikroskopiseher  B e t r a e h t u n g  deut l ieh  orangerote  Stre i fen s iehtbar .  

Zur  i so l ier ten  Dars~ellung der  Harnsiiurekrystalle eignet  sieh a m  
besCen konzen t r i e r t e  Essigs/~ure, da  nur  diese die f ibrigen~sp~ter  e rmi t -  
t e l t en  akzessor isehen In fa rk t sa l ze  unve r~nder t  1/~t. Die Auskrys ta l l i sa -  
t ion  der  Harns~ure  erfolgt  d a n n  in der  H a up t s a e he  in  F o r m  grol~er, 
meis t  n ieh t  mehr  v o m  Harn fa rbs to f f  gef~rbter  rhombischer oder sechs- 
seitiger Tafeln und Prismen. 

Eine wei tere  fiir Harns~ure  eharak te r i s t i sehe  Krys~al l f~l lung erh~l t  
m a n  bei der  Behand lung  der  Sehnit~e mi t  Na t ron lauge .  Einige Zei t  
naeh der  L6sung der  Harns/~ure krys~al l is ieren massenhaf~ die b e k a n n t e n  
Nade ln  des ha rnsau ren  Na t rons  aus.  F i i g t  m a n  w~hrend der  L6sung 
dureh  die Na t ron lauge  einen Tropfen  Liquor  A mmon i i  eaust ie i  hinzu,  
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so bilden sich neben den Natriumuratnadeln die Stechapfel- und Morgen- 
sternformen des harnsauren Ammoniums. 

Die erste Aufgabe der Untersuehung war es nun die yon den Autoren 
aufgeworfene S~reitfrage zu entscheiden, ob die Hams/rare ffei oder als 
Ura~, ob als Natr ium- oder Ammoniumura~ in den Ablagerungen ent- 
halten is~. 

Der wiehtigste Unterschied zwischen Natrium- und Ammonium- 
urag ist die versehiedene L6slichkeit. 

L6slichkeit in Wasser bei 37 o C: Natr iumnrat  1: 665, Ammo- 
niumurag 1 : 1352. 

Trotz des erheblichen Unterschiedes in der L6sliehkeit konnte auf 
diesem Wege die Natur  des Infarkturates  im Schnitt nicht mit  Sieher- 
heig best immt werden. Vielmehr war man auf den qualita~iven Nagrium- 
bzw. Ammoniumnachweis angewiesen. 

In  den vorliegenden Infark~nieren konnge mig Platinchlorid kein 
Ammonium nachgewiesen werden. 

Dagegen hatte die Untersuchung auf Nabrium ein posi$ives Ergebnis. 
Natrium wurde dargestel l t  : 

I. Als Natriumuranylacetat. 
A l s  Reagens win'de eine LSsung yon nagronfreiem Uranylacetat  in 

der zehnfachen Menge stark verdiinnter Essigsf, nre verwende~. Es bildeten 
sich regulgre Tetraeder von Natriumuranylacetat, yon denen die k!eineren 
fast farblos, die groflen liehtgelb waren und griine Fluorescenz zeigten. 

II .  Als Natriumwismutsulfat. 
Auf den Objekttr~ger wurde je ein TrSpfchen einer 10~ igen Wismut- 

ni~ratlSsung und verdtinnter Schwefelss gebrach~ nnd e~was ein- 
gedampft.  Es wurden dann gut ausgebildete Sti~bchen sichtbar, die tells 
einzeln, teils in Biischeln und siigeboclcartigen Massen angeordnet waren. 
Leerversuche mit 2Veugeborenennieren, welche ]ceine Infar]cte enthielten, 
l;eferten ein negatives Ergebnis. Dami~ ist sichergestell~, dab das gefundene 
Natrium wirklich ein Bestandteil des Infarlctes ist. Die Bindung dieses 
Natriums an die Harnsgure is~ freilich damit  noch nicht bewiesen, a b e t  
doch sehr wahrscheinlich. 

Natr iumverbindungen der Harns/~ure k6nnen im Harn  sowohl in 
Form des einfach sauren Salzes (Mononatriumurat), wie aueh des fiber- 
sauren Salzes (Heminatriumurat)  enthalten sein. 

U m  die Art der in den untersuchten F/~llen vorliegenden Natr ium- 
Harnss festzustellen, wurde ein Schnit tprs zuns 
mi$ kochendem destilliertem Wasser behandelt. Naeh dem Verdunsten 
wurden typische ttarns~urekrystalle yon Wetzsteinform sichtbar. Da- 
naeh ist anzunehmen, dab die ttarnsS~ure wenigstens zum Teil als Hemi- 
natriumura~ in den untersuchten Ablagerungen vorhanden ist. Nach 
einem Hinweis yon FIensburg zerf/~llt ns nur Heminatr iumurat  
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in hei~em Wasser in Ireie Harnsiiure und Mononatriumurat  im Gegen- 
satz zu le~zterem. 

Bei der L6sung der Harns~ure war schon des 5fteren aufgefalten, 
dai~ die den Infark t  enthaltenden Kan~lchen e inen  Inhal t  zuriick- 
behielten, der die S~ruktur des Harns~ureinfarktes nieht nur treu be- 
wahrte, sondern of t  noeh deu~lieher hervortreben lielL I m  Schnitt- 
preparer  war nach L6sung der Harns~ure kaum eine Volumenabnahme 
des Infarktes zu erkennen. Lediglich das Fehlen der ffir die Harnss 
ablagerungen charakteristischen Braunf~rbung lieB die Verminderung 
des Kans deutlieh erkennen. I)ieses nach L6sung der 
Urate zuriickbleibende Geriist wurde, wie schon erw~hnb, yon den 
meisten Untersuchern ohne weitere Untersuchung als ,,Eiweil~geriist 
des Infarktes"  bezeichnet. AndererseiSs wurde aber dutch ehemische 
Analysen so z. B. yon Szumsoff schon festgestellt, dal3 auger den Uraten 
auch noch andere Salze bei dem sog. ,,Harns/~ureinfarkt" eine l%ol]e 
spielen. 

Die 8tarlce Blauf~irbung der nach L6sung der Harns~ure zuriick- 
bleibenden Ki~gelchen im Hiimatoxylin-Eosinpr~iparat haite yon vorn- 
herein die Vermutung nahegelegt, dab es sich hier um abgelagerte Kalk- 
salze handeln kSnnte. Die daraufhin ausgefiihrte Un~ersuchung a u f  
Kalk  hatte tatsi~chlich ein positives Ergebnis. 

Bringt man auf des Prii, parat  einen Tropfen stark verdiinnter (2~ 
Schwefels~ure, so erhglt man nach dem Verdunsten die charakteristischen 
Gips]~rystalle in Form von Nadeln und IVadelbiischeln. Fiigt man einen 
Tropfen einer Seignettesalzl6sung hinzu, so entwiclceln sich Calcium- 
tartrat]crystalle, die  sieh dureh Beriihrung mit  verdiinnter Schwefelsi~ure 
wieder gs oder teilweise in des Sulfat zurfiekverwandeln lessen. 

Eine weitere Reaktion, welche denNachweis yon Caleium-Verbindungen 
gestatte~, ist die Krystallffillung als Kaliumcalciumferrocyanid. Brachte 
man zum Infarkt  je einen Tropfen Siiure und Ferroeyanka]'iuml6sung, 
so erhielt man quadratische Tafeln yon Kaliumcalciumferrocyanid. Die 
Rea]ction fiel positiv aus, gleichgiiltig, ob man Essigsdure oder Salzs~iur~ 
zur LSsung der Kalksalze verwendete. Dies ist ein wichtiger Hinweis 
fiir die Art der in Frage kommenden Kalkverbindungen. Ein ein- 
deu~iger Beweis fiir des Vorhandensein yon Carbonaten war nieht zu 
erbringen. Dagegen wurde die Gegenwart yon Phosphates einwandffei 
nachgewiesen. 

Auf das Pr~parat  kommt  ein Tropfen Ammoniak,  an den Rand des 
DeckgIases eine Mischung yon Magnesiumaceta~ und Salmiak. Die 
ausfallenden Krystalle hat ten die charak~eristische Sargdeckelform des 
Magnesiumammoniumphosphates.  I)aneben schieden sich massenhaft  
einfach saure Phosphate aus. 

Damit  is~ festgestellt , da~ ein Teil des im Infarlct abgelagerten Kallces 
an Phosphorsiiure gebunden ist. Dabei kommt  wohl nur das sekundiire 



9,02 Sabine Ehrlich: 

Salz CaHPO 4 in Frage. Zwar ist auch das tertiare Salz Caa(P04) 2 in 
Wasser unlSslich. Dieses aber ist naeh dem Ergebnis des vorigen Ver- 
suohes mit ziemlieher Sicherheit auszuschlieBen. Ware n/imlioh Cal- 
ciumtriphosphat in den Ablagerungen vorhanden, s o  w/~re ein Aus- 
fallen yon Caleiumdiphosphat hier kaum erklarlich, zumal ja durch 
die teilweise Bindung der Phosphorss an 1NH~Mg noch ein LTber- 
schuft an Calcium gegenfiber dem Phosphorsaurerest entsteht. Infolge 
dieser lJberlegung ware man sogar eher geneigt, das primare Calcium- 
phosphat Calt4(POa) 2 als Infarktsalz anzusehen, Doch kommt dieses 
wegen seiner ]eichten Wasserl6slichkeit nicht in Frage. 

Aufier dem Calciumdiphosphat muff aber noch eine andere Calcium- 
verbindung in den Konkrementen vorhanden sein, die sich yon dem Phos- 
]?hat dutch ihre LSslichkei~ in Salzsaure un~erseheidet. Diese Not- 
welidigkeit ergibt sich aus dem Ergebliis des Calciumnaehweises mit 
Ferrocyankalium. 

Es liegt nahe, hier an das Calciumoxalat zu denken. Der Naehweis 
der Oxalsaure ge]ingt am sehSiisten als Strontiumoxalat. Zwar erhalt 
man schon bei Behandlung des Sehnittes mit Salzsaure nach dem Ver- 
dullsten quadratisehe T/~felchen yell Calciumoxalat (CaC~0t - /  2 H20), 
doeh sind die charakteristischen Briefkuvertformen yon CaC20 t + 3 H~O 
fast hie deui]ich ausgeloragt. Daran andert sich aueh nichts, welin man 
zur Salzs/~ure etwas CaleiumchloridlSsung hinzugefiigt hat. Setzt man 
dagegen dem Sehnitt einen Tropfeli einer verdiilmten Strontiumnitrat- 
15sung bei Gegenwart yon etwas Salpetersaure zu, so erhalt man sehr 
charakteristische pyramidale Krystalle yon quadratischem Querschnitt, 
die Briefkuvertformen yon Strontiumoxalat SrC~O 4 -k 3 H~O. 

Virchow und Wermel haben neben andereli Untersuchern haufig 
ein gleichzeitiges Vorhandensein yon Harns~ure- und Bilirubininfarkt 
in derselben Niere beobaehtet. 

Deshalb wurde zuletz~ noeh die Gmelinsche Probe im Sehnittpraparat 
angestellt, die jedoch negativ ausfiel. Aueh Flensburg hat den Pigment- 
]nfarkt bei seinen Untersuehungen hie gefunden. Doch ist der IIegative 
Ausfall der Reaktion bei den in absolutem Alkohol fixierten Nieren 
night beweisend, da m6glicherweise der Gallenfarbstoff bei der Fixierung 
in LSsung gegangen ist. 

Naehdem so die ehemische Zusammensetzung der Infarktkonkremente 
gep1~ift war, wurde auch ihr physikaliseh-optisches Verhalten mit Hilfe 
des polarisierten Lichtes naehuntersucht : Bei gekreuzten Nieo!s leuehten 
die Konkremente hell auf und zeigeli die sehon yon vielen Beobach~ern 
besehriebenen Intefferenzkreuze. Doch erlaubt dieser lediglieh fiir 
Doppelbrechung charakteris~ische Befund nicht etwa eineli RL~cksehluB 
auf die Art der v0rliegenden garnsaureverbindungea. Aus Unter- 
suehungen yon Ebstein und Nilcolaier an experimen~ell hergestellten 
Uratspharolithen geht ngmlieh hervor, daft sieh Natriumuratspharolithe 
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in ihrem physikaliseh-optischen Verhal ten  nieht yon Ammolfiumura$- 
sphs unterseheiden. 

Um eine Vorstellung yon der Bedeu~ung des Harnss 
im Leben des mensehhehen Neugeborenen zu gewinnen, ist es vor allem 
notwendig, sich i~ber H~iufigkeit und Zeit, in der die Erscheinung auftritt ,  
zu orientieren. 

Vie]e Forscher versuch~en an Hand der Sektionsergebnisse hierfiber 
Aufschlu[~ zu bekommen. Als fibereinstimmendes Ergebnis dieser Unter- 
suchungen ist zu buehen, dag bei totgeborenen Kindern das Vorhanden- 
sein eines Harnsiiureinfarktes jedenfalls eine seltene Ausnahme darstellt. 
Zahlreiche Forseher haben den Infarkt bei Totgeborenen aueh bei einem 
verh~ltnisms grol~en Material fiberhaupt nie gesehen, so da[~Virchow 
dem Befund sogar eine geriehts~rztliche Bedeutung zuschreibt, insofern 
als er stark ffir das Leben des Kindes naeh der Geburt spricht. Dieser 
Glaube an eine Verwendbarkeit der Erseheinung ffir die gerichtliche 
Medizin hat sieh freilieh im Laufe der Zeit infolge Bekanntwerdens 
mehrerer F~lle yon Infarkt bei Totgeborenen als irrig erwiesen. An- 
gesiehts der Seltenheit solcher Befunde kann man aber praktisch trotz- 
dem das Vorhandensein eines Infarktes als Charakteristikum statt- 
gehabten Lebens ansehen. 

Doeh findet sich der Infarkt keineswegs e~wa ~ls regelms Ersehei- 
nung bei der Sektion der Nieren lebendgeborener Neugeborenen. Von 
den yon mir sezierten Neugeborenen hatte nut  eines, das am 3. Tage 
nach der Geburt verstorben war, den Infarkt.  Von den fibrigen seehs 
waren zwei 10 Minuten, eines 25 Minuten, eines am 1. Tag, eines am 7. 
und eines am 11. Tag naeh der Geburt zugrunde gegangen. In  gr~Beren 
Statistiken ist der Prozentsatz der Kinder mit Infark~ meistens h6her 
als in der vorhegenden kleinen Zusammenstellung, erreieht abet niemals 
100~ Die H6he des gefundenen Hundertsa~zes zeig~ eine deutliche 
Abh~ngigkeit yon dem Alter der zufs zur Untersuehung gekommenen 
Kinder. 

So waren z. B. naeh Salomonsen under 462 bis dahin ver6ffentlichten 
Obduktionen 181 F~lle, d .h .  39~ mit Harnss Das Al~er 
der in Betraeht gezogenen Kinder  betrug 1--60 Tage, Da aber der 
Infarkt sich in der Mehrzahl der F~lle in der eigentliehen Neugeburts- 
zeit f inder ,  mul~ eine Besehr~nkung der Untersuehung au~ die w~hrend 
dieses Zeitpunktes verstorbenen Kinder die Prozentzahl natiirlich wesent-  
lich erh6hen. Naeh Hodann und Heclcer hatten yon 157 zwisehen dem 
2. u n d  14. Tag gestorbenen Kindern 81 Infarkte (52O/o). Berfieksich~igt 
man nach Hecker nut  die Zeit zwisehen dem 2. und 8. Tag, so kommt 
man sogar auf fiber 70~ Infarktfs (20 yon 28 Kindern). Seltener als 
in dieser Zeit wurden aueh bei den am ersten Lebenstage verstorbenen 
Neugeborenen Harns~ureinfarkte der Nieren beobaeh~et. 
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Doeh is~ es selbstversr unzul~ssig, aus den Ergebnissen der 
Sektionsstatis*iken allein attf die H~ufigkei~ des Harns/iureinfark~es 
w~hrend des Lebens irgendwelehe Sehliisse zu ziehen. Wie besonders klar 
aus Tierversuchen hervorgeht, hinterl/~13~ ja der Infarkt  nich~ e~w~ 
eine dauernde Ver~ndertmg, sondern ist eine ohne Rtickst/~nde voriiber- 
gehende Erscheinung, die nur w/~hrend verh~ltnism/il]ig kurzer Zeit 
in den Nieren anzutreffen ist. Es bleib~ also, falls nicht etwa der Infarkt; 
selbst zur Todesursache wtirde, ganz dem Zufall fiberlassen, ob bei der 
Sektion die Ablagerungen vorhanden sind. Fehlen sie, so ergib~ sich 
daraus nicht ohne wei~eres, dal~ der Infarkt  nur in einem gewissen Prozent- 
sa~z der F~lle auf~ri*t, sondern es bestehen immer noch zwei andere 
M6glichkeiten: Der Infarkt  kann en~weder noeh nich~ gebildet oder 
sch0n aus der Niere ausgeschwemmt sein. 

Da es also nicht m6glich ist nach den Sek~ionsergebnissen die Hi~ufig- 
keit des Vorkommens zu beurteilen, muB ein anderes Hilfsmittel hierzu 
herangezogen werden and zwar die Untersuchunff des Hams lebender 
Neugeborener. 

Der in den Nieren gebi!deCe Irffark$ mu]~ einige Zeit sparer im Harn 
auftreten. Wird dieser fortlaufend Tag ffir Tag gepriif~, so muB in 
jedem Fall, in welehem einmal in der Niere ein Irffarkt en~standen ist, 
dies im Urin bemerk~ werden. Aus vielen solchen for~taufenden Harn- 
untersuehungen gewonnene S~atistiken werden uns na~m'gem~8 ein viel 
getreueres Bild yon der H/iufigkeit des Harns~ureinfark~es liefern als 
die Sektionsergebnisse. 

Schon Hodann hat versucht auf diese Weise seine bei Obduk~ionen 
gewonnenen Erkenntnisse zu erg/inzen. Er  besich~igte bei 33 Kindern 
$/iglich die getrockneten Windeln, in denen der Infarkt  of~ gelbe Flecken 
hinterl~t, ,  die aus Harns/iurekryst~llchen, harnsauren Salzen und ab- 
gestoBenen Epithelien bes~ehen. Selbstverst~ndlich mukden bei dieser 
primitive n Un~ersuehungsCechnik viele F~lle yon Infarkt  iibersehen 
werden, so dal~ der Prozentsatz yon 45, der sich ffir die den Infarkt  
aufweisenden Kinder ergab, jedenfalls zu niedrig ist. 

Der yon Hodann mit noeh unzureiehenden Mitteln besehrittene Weg 
wurde yon Hofmeier und Flensburg mit I-Iilfe einer besseren Technik 
weiter verfolgt. Hofmeier sah bei der mikroskopischen Untersuehung 
yon Urinsedimen~en neugeborener Kinder den Harnshureinfarkt in 
Gestalt, zylinderfSrmiger, aus braunen Kugeln bestehender Gebilde uuf- 

t r e t e n ,  die sieh hi~nfig in hyaline oder granulier~e Zylinder fortse~zten. 
Von 32 Kindern hatten nur 4 niemals derartige Zylinder im Urin. 

Von diesen 4 F/~llen erfiill~en 3 nich~ die an derartige Star zu 
stetlenden Anforderungen, d . h .  sie waren nicht ~ortlaufend, sondern 
2 F/ille nur einmal, 1 Fall nur zweimal unt~rsucht~ worden. Der 4. FalI 
zeigte an Stelle der lrffark~zylinder ein sehr reichliches Sediment yon 
harnsaurem Natron. Hofmeier gelangt zu dem Schlul3, dal~ die Bildung 
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eines harnsauren Infarktes fast bei allen Kindern effolgt. Diese Annakme 
wurde durch die l~orschungen Flensburgs bestiitigt, der aueh die letzte 
Einschrs fallen lie6. Bei 20 gesunden Kindern, die t~tglich katheteri- 
siert wurden, konnten ausnahmslos Infarktzylinder naehgewiesen werden. 

Wir kSnnen also den Harnsiiureinfarkt als ein~ im Leben jedes Neu- 
geborenen auftretende Erseheinung auffassen, die ohne irgendwelche patho- 
logische Begleiterseheinungen vorfibergehen kann. Kliniseh maeht sich 
der Infarkt  nur im Harnbefund, nach einer Bemerkung Polanos gelegent- 
lich auch in einer gewissen Apathie und Trinkunlust der Kinder be- 
merkbar. Jedenfalls ist klar, dab man nieht etwa wie Schloflberger die 
bei Sektionen Neugeborener als Todesursaehe ermittelten Krankheiten 
fiir die Entstehung des Infarktes verantwortlich machen daft. Dieser 
ist vielmehr als zuf~illiger, diesem Alter eigener Nebenbefund aufzu- 
fassen, da er ja auch bei lebenden jungen Sguglingen ohne jede krank- 
hafte StSrung vorkommt. 

Uber den Zeitpunkt der Infarktausschwemmung, aus dem auf die 
vorhergehende Infarktbildung gesehlossen werden kann, geben eben- 
falls Untersuchungen ~on Flensburg und Hofmeier den besten Aufsehlul~. 
Flensburg land schon unmittelbar nach der Geburt in 1 unter 7 unter- 
suchten F~llen aus Uratsphdirolithen bestehende Zylinder in der Blase. 
In den ersten 6 Stunden waren solche sogar sehon in 9 yon 16 F/illen 
vorhanden. Bei den moisten Kindern wurde der Infarkt  aber erst zwischen 
der 2. H~lfte des 1. und dem 4. Tage ausgeschwemmt. Jenseits der 
1. Lebenswoche finden sich norma]erweise keine Infarktzylinder mehr 
im Urin. Dal] Ausnahmen vorkommen mfissen, geht sehon aus den 
Sektionsergebnissen hervor. Doch sind solche Fi~lle streng genommen 
nicht mehr als physiologisch zu bezeichnen, sondern meist schon ein 
Ausdruek sehlechten Gedeihens. Charakteristisch hierfiir ist ein yon 
Hofmeier beobachteter Fall, in dem bei einem his zum 8. Tage gut 
gedeihenden Kinde mit bereits normalem Urin eine starke Gewichts- 
abnahme yon dem Wiederauftreten harnsawrer Zylinder begleitet war. 
Neuerdings wurden auch bei ~lteren Sanglingen, die an S/iuglingsatrophie 
zugrunde gegangen waren, Harnsaureinfarkte gefunden. 

In h6herem iKaBe als die Zeit zeigt die St~irke der Infarktausschwem- 
mung individuelle Verschiedenheiten. Oft sind die Niederschl~ge yon 
harnsauren Salzen so gering, dal~ sie iiberhaupt iibersehen werden. 

Reusing behaulotet, da$ bei Kindern, die yon Anfang an mit der 
Flasehe ernMart werden und reieh!ich H a r n  ausscheiden, Harns~iure- 
infarkte nur ausnahmsweise vorkommen. Auch Hofmeier erws schon 
einen entspreehenden Fall. Umgekehrr sell bei friihgeborenen und 
ikterischen Kindern der Ura~niederschlag besonders reichlich sein. 

Diese Vergesellschaftung yon stiirkerem Ikterus und massigeren Harn- 
siiureinfarkten geht ebenso wie aus den klinischen Beobachtungen schon 
aus den Sektionsergebnissen hervor. _~ltere franz6sische Untersucher 
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z. ]3. Bi l lard (1828) beschreiben die orangerote Zeichnung der Harn-  
kan/~lehen iiberhaupt nur als eine bei der Sektion ikterischer Neageborener 
auffallende Erseheinung. Aueh nach v. Hefl l ing hat ten die Kinder ,  in 
deren Nieren harnsaure Niedersehlage gefunden warden, immer einen 
Ikteras.  Hofmeier  kommt  dutch klinisehe Beobach~ungen zu dem 
Ergebnis, da$ bei ikterischen Kindern der I-Iarns/~ureinfarkt stets zugleieh 
mit  dem Ikterus  auftrir und st/~rker und yon t~ngerer Daaer  ist Ms 
bei den a n d e r e n .  

Als grandlegende Ursache fi~r die B i l dung  des In fark tes  w~rd "con 

den meis~en Forsohern ein Harnsdiureiiberschufi i m  Urin  der ersten Lebens- 
rage angesehen. Diese Vermutung ist wahrscheinlich berechtigk Zwar 
ist bekanntlich eine Konkrementbi ldang auch ohne jede Vermehrung 
der konkrementbildenden Substanz mSglieh. Doeh ist bei allen Zust/~nden, 
welche dem Harns~ureinfarkt des menschlichen Neugeborenen ent- 
sprechen, eine solche Vermehrung tats~chlich vorhanden. 

So ist die Konkrementbildung in den Nieren yon manchen Wirbel- 
losen, yon l~ep~ilien and  VSgeln ein Ausdruek der den betreffenden 
Tierklassen eigenen hohen Harns/~m'eausseheidung. Auch ist es gelangen 
bei Ss (Kaninehen, Hand)  dutch experimentelle Erzeugung 
eines solchen Harns/~ureiiberschusses mittels Harns/iureeinspritzung in 
Blutadern die Bildung typiseher HarnsEureinfa, rkte  hervorzurufen. Yon 
manehen Krankheiten (wie z. B. Leuk~mien, Pneumonien, zerfallenden 
Carcinomen) ist es beim erwachsenen Menschen ferner bekannt, dab 
sie mit  einer gesteigerten Harns~ureausfuhr einhergehen. Nicht ganz 
selten werden i n  diesen Krankheitszust~nden Nierenkoliken mit Abgang 
yon Uratkonkrementen beobachte~ und die Sektion ergibt zuweilen 
einen Harns/~ureinfarkt. 

Die Vermutung einer erh6hten Harnss aueh w/~hrend 
der Neugeburtszeit  haben nun in der Tat  zahlreiche mit  modernen 
Methoden aasgefiihrte Untersnehungen bests Die ausgesehiedene 
Harnss beim Neugeborenen betr~g~: 

Nach Reusing Nach Niemann 
am 1. Ta.g 0,0225 Spuren 
,, 2. ,, 0,0723 0,0202 
,, 3. ,, 0,1496 0,0796 
,, 4. ,, 0,0928 0,0928 
,, 5. ,, 0,0487 0,0575 
,, 6. ,, 0,0556 0,0445 
,, 7. ,, - -  0,0222 
,, 8. ,, - -  0,0297 
,, 9. ,, - -  0,0405 
,, 10. ,, - -  0,0327 

Nach Sj6qvist  werden im Durehschnitt  pro Tag 
vor dem Infarkt . . . . .  0,082 
w~hrend des Infarktes . . 0,232 
nach dem Infarkt . . . . .  0,020 g 

Harns~ure ausgeschieden. 
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Auch O. M. Schlo[3 und Crawford fanden fiir die Harnss 
dung ws der ersten Lebenstage ziemlieh hohe Werte. Beim gesunden 
Erwaehsenen betrs bet purinfreier Kost die taglieh ausgeschiedene 
ttarns~uremenge 0,2, h6chstens 0,6 g ; das w~ren im HSchstfall bet einem 
zu 60 kg angenommenen KSrpergewieht 0,01 g Harnsiiure pro Kilogramm. 

Vergleieht man diese Zahl mit den yon den einzelnen Untersuehern 
beim Neugeborenen am Tage der h5chsten Harns~,nreausscheidung gefun- 
denen Werten, so ergibt sieh naeh Reusing 0,05 g, nach Niemann 0,03 g, 
nach SjSqvist 0,07 g, durchschnittlieh 0,05 g Harns~ure pro Kilogramm 
KSrpergewicht and Tag, Selbst wenn man der Bereehnung ein dureh- 
sehnittiiches KSrpergewicht des Neugeborenen yon 3 kg zugrunde legt. 

Eine solch ausserordentliche Erh6hung der Harnsiiureausscheidung im 
Harn des Neugeborenen kSnnte zum Teil dutch Ausschwemmung vorher 
zuri~ckgehaltener Harnsiiure bedingt seth. DaB eine voriibergehende 
Retention yon Harns~nre in der Niere des Nengeborenen stattfindet, 
geht aus dem Befund yon Harnsi~ureinfarkten einwandfrei hervor. Der 
einmal gebildete Infarkt wird aber nur dann aus der Niere ausgeschwemmt 
werden, wenn der Druck hinter den das Lumen verschliei~enden Infarkt- 
zylindern grol~ genug geworden ist. Die Zylindergestalt der im Urin 
auftretenden Infarktsedimente lal~t nicht daran zweifeln, dal~ die Aus- 
stol~ung des Infarktes aus der Niere aaf diese sehon yon Virchow ver- 
mutete rein meehanische Weise erfolgt. D a  abet zur Entstehungszeit 
des Infarl~tes die Harnmengen sehr gering sind, wird der grSBte Teil  
der Infarktablagerungen erst einige Tage sparer aus der Niere entfernt. 
W/~hrend der Ausschwemmungstage des Infarktes mn[t die Urinharnsaure- 
menge selbstverst~ndlich besonders hohe Werte erreichen, da sie eigent- 
lich der Harns~urebildung mehrerer Tage entspricht. Von solchen 
Gedankengs ausgehend hat Pfaundler das tatss Vorhanden- 
sein einer erh5hten Harnsaureausseheidung in der Neugeburtszei~ iiber- 
haupt  in Abrede gestellt. Sieht man aber ganz yon diesen Ausschwem- 
mungstagen ab und bereehnet aus den oben angefiihrten Tabellen yon 
Niemann und Reusing lediglich den Durchsehnittswert der w~hrend der 
Neugeburtszeit ausgeschiedenen Harnss so bekommt man 
immer noeh Werte von 15 bzw. 24 mg Harnsaure pro Tag und Kilogramm 
K6rpergewicht. Bet einem 60 kg schweren Erwaehsenen wiirden diese 
Zahlen einer ti~glichen Harnss yon 0,9 bzw. 1,44 g 
ent~spreehen. Die Harnsiiureausscheidung des Neugeborenen ist also nicht 
nur scheinbar, 8ondern tatsiichlich betriichtlich erh6ht. 

Man mul3 sieh nun die Frage vorlegen, wie diese ausserordentliche 
Vermehrung der Uratausscheidung zu Beginn des extrauterinen Lebens 
zustande kommt. 

Virchow, der die Harnsii, ure noeh ffir eine Vorstmfe des Harnstoffes 
bei der Eiweil]zerse~zung hielt, glaubte an einen iiberstiirzten and des- 
halb unvollst~ndigen Abbau yon Bluteiwei[t in der :Neugeburtszeit und 
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brachte die zur Infarktbildung fiihrende vermehrte UratauSscheidung 
damit in Zusammenhang. Zu der Annahme eines starken Blutzerfalls 
beim Neugeb0renen fiihrte ihn das Vorkommen des Ieterus neonaborum, 
den er zun/iehst rein h~matogen durch Untergang zahlreieher toter Blut- 
k6rperchen erkl~rte. 

Nach heute allgemein giiltiger Anschauung ist aber die Harns/iure 
als Endprodukt des Nucleinstoffweehsels aufzufassen. Hiermit stimmt 
die Horbaczewskisehe Theorie iiberein, welehe die reichliehe ttarnsiiure- 
ausseheidung des Neugeborenen mit einem vermehrten Zerfall weiBer 
BlutkSrperchen erkl/~rt: ,,Beim Zerfall der Leukoeyten werden die 
Kernsubstanzen frei; die in ihren Nueleoproteiden die Muttersubstanz 
der Harns~ure, die Purinbasen ffihren. Diese fibersehwemmen nun 
pl6tzlich den Organismus und es kommt zu einer starken Steigerung 
der Harns/~urebildung und damit zur Vermehi~en Itarns~ureattsfuhr mit 
dem Urin." Dieser Auffassung sehlieBen sieh unter anderen Reusing, 
Flenaburg, SjSqvist und Birk an. In  der Tat sinkt die unmittelbar nach 
der Geburt und in den ersten Lebenstagen betr~ehtlich erh6hte Leuko- 
cytenzahl im Blute des Neugeborenen im Laufe der ersten Lebenswoehe 
stark ab, wie aus der naehstehenden Tabelle hervorgeht. 

Zahl der weiflen Blutk6rperchen 
nach Scibiades nach Gundobin 

Im Blur aus der Nabelsehnur - -  18 000 
Sofort nach der G e b u r t . . .  - -  18 000 
6 Stunden naoh der Geburt . - -  22 000 

am 1. Tag 19 268 - -  
,, 2. . 14 248 23000 
,, 3. ,, 10234 - -  
,, 4. ,, 9 104 - -  
,, 5. , 8893 8500 
,, 6. . 9450 - -  
,, 7. ,, 10564  11 000 

Die starke Harnsiiureausscheidung des Neugeborenen ist also sicherlich 
wenigsten8 zum Teil dutch ein rasches Zugrundegehen zahlreicher weifier 
Blutlc6rperchen hervorgerufen. 

Flensburg hat dagegen eingewendet, dab der Iqeugeborene verh/iltnis- 
m/~Big sogar mehr Harns/~ttre ausscheidet a!s der Leuk~miker, bei dem 
die Gesamtzahl der Leukoeyten welt bedeutender isk Aus neueren 
Untersuchungen yon Brogsitter und Schmidt-Ott geht aber hervor, dab 
zwischen der )/[enge der Leukoeyten und der I-[6he der Uratattsschei- 
dung kein direktes Abh/~ngigkeitsverh~ltnis besteht. Far  die H6he der 
Uratausscheidung ist lediglich das Ma6 yon Zellneubildung und Zell- 
untergang aussehlaggebend. Doeh erreicht und fibersehreitet naeh den 
yon Brogsitter und Schmidt-Ott angefiihrten Zahlen die Uratausscheidung 
des Leuks pro Tag und Kilogramm selbst nach Bestrahlung 
der Milz and daranffolgendem ganz rapidem LeukocyCensturz nut selten 
die beim Neugeborenen gefundenen Werte. Es muB deshalb noeh naeh 
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anderen Quellen ffir die stark gesteigerte Harns/~ureausscheidung des 
Neugeborenen gesucbt werden. 

Stojanoff denkt hierbei an die yon Pick und Haschimoto festgestellte 
Steigertmg der Vitalautolyse der Leber im Hungerzustand, die eventuell 
anch ffir den Neugeborenen zutrifft. 

Birk erwog die MSglichkeit einer exogenen Herkunft der Harn- 
si~ure aus den mit dem Colostrnm aufgenommenen umgewandelten 
Leukocyten, den sog. ColostrumkSrperchen. Zur Naehpriifung dieser 
Theorie verglich er die Harns/~ureausseheidung bet Kindern, die mit 
Colostrum, mit reifer Frauenmileh oder kiinstlich ern~hrt wurden. Dabei 
zeigte sieh aber, ,,dab die Nahrung gar keinen oder einen nur sehr geringen 
EinfluB auf die Menge der yore Neugeborenen ausgeschiedenen Harn- 
s~ure hat". 

Rietschel mSehte den yon Weintraud zuerst festgestellten, yon Schit- 
tenhelm best/~*igten Harnss des Meeoniums fiir die hohen 
Urinharns/~urewerte des Neugeborenen verantwortlich maehen. Diese 
Harns/iure des Meconiums sol] gleich naeh der Geburt mit Einsetzen 
der Resorptionsvorg/inge aufgesaugt werden, wodurch zuns ein Harn- 
s/iureiibersehuB des Blutes und nach Ausseheidung desselben dutch die 
Niere ein soleher des Harns hervorgerufen wird. Ist diese Uberlegung 
richtig, so miiBte bet totgeborenen Kindern der Harns/~uregehMt des 
Meconiums grSl3er sein Ms bet lebenden Neugeborenen. Doeh gestatten 
die gefundenen Zahlen naeh Rietschels eigenem Ausspruch noeh keine 
eindeutige Beantwortung der Frage. 

Dagegen ist aus ether Arbeit yon Vork mit Sieherheit eine weitere 
dem Leukocytenzerfall mindestens gleichwertige Ursache fiir die starke 
Harns/iureausseheidung des Neugeborenen zu erkennen. Naeh den yon 
Vork angefiihrten iibereinstimmenden Untersuehungsergebnissen zahl- 
reicher deutseher und amerikanischer Forseher liegt n/~mlich der Blut- 
harnsgurespiegel des Kindes - -  wie der der Mutter - -  wd~hrend der Geburt 
gewShnlieh weit tiber der oberen Grenze der Norm. Der Mittelwert betr/~gt 
naeh Vork 3,9 mg~ Doch linden sieh unter seinen 14 eigenen Beob- 
achtungen 4 F/~lle, die diese Zahl zum Teil betr/~chtlich iibersehreiten 
(6,16 ; 5,8 ; 4,0 ; 7,64 rag~ ])as Kind tl%t also se~n 6xtr~uterines Leben 
bereits mit einem bedeutenden Harns/~ureiiberschu$ des Blares an. 

Zu diesem intrauterin erworbenen Harnss kommt nun 
eine in den ersten Lebenstagen besonders lebhafte tIarns/~urebildung aus 
Kernsubstanzen zerfallender Leukocyten noeh hinzu. Daher ist es nieht 
verwunderlich, wenn die Ausseheidung der Harnss unter den beson- 
deren Bedingungen der Neugeburtszeit auf Schwierigkeiten s~51~t. 

Wegen der zu dieser Zeit noeh unbedeutenden Nahrungsaufnahme 
stehen n/~mlieh der kindlichen Niere zur Ausscheidung der Stoffwechsel- 
endprodukte nut  geringe Fliissigkeitsmengen zur Verfiigung. Der gebildete 
Ham w~re deshalb sehon ohne jede Steigerung der absoluten Harnsaure- 

Vlrchows &rchiv.  Bd. 283. 14 



210 Sabine Ehrlich: 

mengen sehr konzentriert. Tatsgchlieh hat aber die ~iere eine ~uBer- 
ordentlieh gesteigerfe Harnsgure~usfuhr zu bewgltigen. Dadureh wird 
die Harnsgurekonzentration im Harn so stark, dab Niederschlagsbildung 
bereits innerhalb der Niere auftritt. 

Zwar behaulotet Minkowski, da$ die Ablagerung der Harnsgnre inner- 
halb der Niere un~bhgngig yon der absolu~en Menge der im Harn aus- 
gesohiedenen Harnsgure und unabhgngig yon der Konzentration des 
H~rns zustande kommt. Bei im Tierversueh erzeugten Harns/~ure- 
infarkten w~r ngmlich der Harnsguregehalf des Urins oft auff~llend 
gering. Doch betraf diese niedrige Konzentr~tion ja nur den aus der 
Niere ausgeschwemmten Harn. Das ursprfingliche 8ekret der l~iere 
war wesentlieh hSher konzen~riert, wie aus dem bei der Sek~ion erhobenen 
Befund yon I-Iarns/~ureniederschl~igen innerhalb der Niere eindeutig her- 
vorgeht. 

Begiinstig~ wird das Auf~reten der Harns~iureniederschlage beim 
Neugeborenen noch dutch eine schon yon Itofmeier festgestellte stark 
saure Reaktion des Hams. Nach Ylpp6 ist die Wasserstoffionenkonzentra- 
tion bei ganz normalen Kindern in den ersten Lebenstagen auffallend 
hoch (10B) zwisehen 5,4 und 5,9): Diese TaSsache finder ihre Erklgrung 
dureh die F.eststellnng Y lpp6s, dal~ das Blu$ der Neugeborenen im Ver- 
gleich zum Blur in spgteren "Lebensabschnitten eine siehere, dureh Ver- 
mehrung der nicht fliichtigen sauren Komponenten bedingte Aeidose zeigt. 

Trotzdem hohe Konzentration und saure t~eaktion aueh in vitro 
die Bildung eines Niederschlags in einer HarnsgurelSsung zur Folge 
haben, darf man sieh die Entstehung des Infarktes nich~ als diesem 
Vorgang vSllig entsprechend vorstellen. Tritt doch of~ in weir iiber- 
sgttigten Urinen trotz giinstiger Reaktion kein Niederschlag auf. Kolloid- 
chemische Vergnderungen spielen sicher bei der Entstehung der Infarktkon, 
kremente eine ausschlaggebende Rolle. 

Schon Meckel und .Flensburg gl~ubten, daf3 der Niederschlag der 
Harnsgure innerhalb der Niere dm'ch ein in don ttarnkanglchen schon 
primgr vorhandenes Eiweii3gerfist begfinstigt wird, das nach Meckel 
durch kutarrhalische Entziindungsprozesse und Epithelabstoi]ung, nach 
Flensburg dureh eine schon wghrend des Fetallebens and in der ersten 
Zeit nach der Gebm't st~ttfindende Absonderung der gewundenen 
Kanglchen geliefert wird. 

Andere Untersueher vermuteten, dab die ttar~kanglchenepithelien 
des :Neugeborenen die Harnsiiure bereits in morphologisch fa[3barer Form 
ausseheiden. Von Heflling ist der erste Vertreter dieser Rieh~ung. Die 
yon ibm beobachteten k6rnehenhaltigen Zellen veranlal3ten ihn zu der 
Ansicht, dab beim Harnsgureinfarkt die Urate sehon in fester KiSrnehen- 
form abgesondert werden, ghnlicher Ansehauung ist Aschoff: ~qaeh 
ihm ist wenigstens ein Teil der Sphgrolithe durch primgre Ablagerung 
yon Urat innerhalb der Zelle entstanden. Lichtwitz betraehtet eine 
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Verbindung der Harns/~ure mit kolloidalem Material innerhalb der Nieren- 
zelle iiberhaupt als den bei der Sekretion der tIarnss gew6hnlichen 
Vorgang. Doch betrafen die als Grundlage dieser Theorie angefiihrten 
anatomischen Un~ersuehungen yon Meifiner, Ebstein und Nikolaier, 
Minkowski immer nur Nieren mit Harns~ureinfarkt. Auch die eigenen 
histologischen Befunde machten eine enge Beziehung der Sphiirolithe zu 
den Nierenzellen wahrscheinlich. 

Die bereits im Lumen der Kan/ilchen liegenden Infarktkonkremente 
schiidigen nun wahrscheinlich auf rein mechanischem Wege die Epi- 
thelien, wie aus dem Befnnd abgel6ster Zellen mit gut erhaltener Kern. 
f/irbung hervorgeht. Diese Zellen verursachen ,,wie ein Faden in einer 
konzentrierten SalzlSsung" neue Konkrementbildung, da die Voraus- 
setzungen f i i reine solche, wie oben ausgefiihrt, auch sonst in hohem 
MaBe gegeben sind. So engsteht ein Circulus ~ritiosus, der erst dutch 
die erste groBe Harnflur eine endgiiltige Unterbrechung erleidet. 

Zusammenfassung: 
Aus den mikroskopischen Untersuchungen geht hervor : I)er Itarns/~ure- 

infarkt ist eine aus konzentrisch geschichteten, radi/~r gestreiften Kugel- 
elementen bestehende Anffillung der geraden Harnkan/~lchen. Vereinzelt 
wird er auch in den Kan/~lchen der l~inde gefunden. Die Infarktniere 
zeigt Zellver/~nderungen in Rindenkan/~lchen und Sammelr5hren. 
Beziehungen zwischen Infarktkonkrementen und Wandepithel sind 
wahrscheinlich. Durch histochemische Reaktionen wurden neben der 
ttarns~ure Natrium, Calcium, Phosphors~ure und Oxals/iure als Bestand- 
teile des Infarktes nachgewiesen. 

Bei kritischer Wertung des Schrifttums ergibt~ sich: Der Harns/~ure- 
infarkt ist eine bei fast allen Neugeborenen in den ersten Lebenstagen 
auftretende Erscheinung. Grundlegende Ursache ffir seine Entstehung 
ist ein HarnsiiureiiberschuB des Blutes, der schon w~hrend der Geburt 
~rorhanden ist. Dazu kommt in den ersten Lebenstagen eine gesteigerte 
Harns/iurebildung aus Kernstoffen zahlreicher zerfallender LeUkocyten. 
Unmittelbar nach der Geburt begirmt die Ausscheidung durch die Niere. 
Dabei schl/igt sich in der starken Konzentration und sauren Reaktion 
des Hams der ersten Lebenstage bei gegebener Kolloidvers eine 
Natriumverbindung der ttarns/~ure innerhalb der Niere nieder. Die 
bereits gebildeten Konkremente verursachen eine sekunds Sch/~digung 
der KanMchenel0ithelien, als deren Ausdruck vielleicht die akzessorische 
Ab]agerung der mikrochemisch als Infarktbestandteile ermittelten 
Ka]ksalze aufzufassen ist. 
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