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Seit den Arbeiten Gnlekes fiber die experimentelle Pankreasnekrose 
und den damit in Zusammenhang stehenden Untersuehungen v. Berg- 
.rearms iiber die Trypsinvergiftung darf als gesichert gelten, da.l$ das bei 
der akuten Pankreasnekrose ttuftretende klinisehe Bild auf einer TrF~psin- 
intoxikation beruht. Obwcbl also die toxische Wirkung dieses Ferments 
schon bald_40 Jahre bekannt ist, [ehlen bisher noeh Befunde, ~velche 
geeignct sind, das klinische Bild dieser [ntoxLk~tion auch morpholo~sch 
abzukl~iren. Wohl finden wit Arbeiten, welche iiber Ver~nderungen des 
Bhltchemismus naeh parenteraler Trypsinzufuhr berichten, so z .B. ,  
dab intravenfse Injektion yon Trypsin beim Kaninchen zu Hypoglyk- 
Kmie, subcutane dagegen zu HyperglykAmie ffihrt (.$[o~u~terio), ferner, 
dab es bei intravenfser Injektion zu einer Reststickstoffsteigerurlg bei 
gleichzeitiger Verminderung des Gesamtstiekstoffes kommt (Raab), 
weiter, dab die experimentelle Pankre~titis beim Hunde eine Rest- 
stiekstofferhShung nnd Fibrinvermehrung bei gleichzeitiger Verminde. 
rung des Proteins und Serumalbumilts verursacht (Grasselino). Da- 
gegen fehlen bis heute noeh genaue Angaben fiber hiatologische Verdi~ute- 
r~ngen ira Verlaz,]e der (~k**ten ezlmrimenlellen Trypsinvergi]tzeng. Diese 
Lficke auszuftillen sell der Zweck unserer Arbeit sein. Gleiehzeitig soil 
versueht werden, einen ~oinen Beitr~g zur Permeabilit~tsstfrtmg der 
~Niereneapillaren zu liefern. Seit den Untersuehungen yon Fuchs ~md 
Popper fiber die Gewebsspalten der Niere einerseits, fiber die Blut- 
und SaftstrSmung andererseits, welter seit den Arbeiten Randeraths 
fiber die Nephrosen, Coro~,inis fiber Frfihvergnderungen toxisch ge- 
sch~.digter Nieren und Albrichs fiber die Bedeutung des Vitamin B- 
Komplexes f fir die Niere, ist auela in der Nierenpathologie die Ca~pillar- 
permeabilits in den Brennpunkt des Interesses gerfickt. Die experi- 
mentelle Erzeugung einer Permeabilit~ttsstfrung der Nierene~pfllaren 
dfirfte fiir die zukfinftige Erforsehung der Niererdunktionsstfrungen 
richtunggebend ,sein. Wit glauben desh~lb, dab es yon Interesse ist, 
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einen der vielen mSglichen Wege zu zeigen, Me eine solche StSrung ~tuf 
einfaehe Weise raseh und sieher erzeugt werden kann. 

Bei der experimentellen Durchf(ihrung haben wir uns ganz an die 
.~gaben  v. Bergmanns gehalten und seine Versuehe einfach wiederholt. 
Wir verwendeten 6 Hunde im Gewieht yon 11,5~21 kg, denen 3,5 bis 
5 g Trypsin ,,Merck" intraperitonea.1 injiziei~ wurden. Wir haben das 
Tr~3?sin naeh der Vorsehrift v. Berg~nanns in 100 ecru physiologischer 
KoehsalzlSsung gel6st und jeweilig tO Tropfen einer 20%igen Natrium- 
earbonatlSsung zugefiigt. Vor der Injektion wurde die LSsung auf 
KSrpertemperatur gebraeht. Auf eine Sterilisierung wurde verziehtet, 
d .h .  wix unterlieBen es, die TrypsinlSsung vorher dureh ein bakterien- 
dichtes Filter zu sehieken, da ~,. Bergmann in vergleiehenden Unter- 
suchtmgen die l~berfliissigkeit der absoluten Keimfreiheit fiir diese 
Versuchsergebnisse festgestellt hat. Wit haben bei den Tieren das Ver- 
halten der KSrpertemperatur, der Erythroeyten und Leukoeyten, des 
Blutzuekers, des Rest- und Gesamt-N, des Fibrinogens und des Albumin- 
globulinverh/~ltnisses und nach MSgliehkeit auch das des Urins geprfift. 
6--7 Stunden naeh der intraperitone~den Injektion wurden die Tiere 
dutch massive Luftembolie raseh getStet und sofort seziert.. Zur mikro- 
skopisehen Untersuchung gelang-ten: Niere, Leber, Herzmuskel, Herz- 
klappe, Lunge, Milz, Nebenniere, Pankreas, Magen, Duodenum, Gehirn 
(Einbettung in Carnoy und Formol, Niere auch in Altmannseher Fltissig- 
keit). 

Was das klinisehe Bild anbelangt, so ist es dureh den altm/ihlieh 
zunehmenden Kollg~ps charakterisiert. Naeh 1--2 Stunden sind die 
Tiere sehon sehr matt, erheben sieh nur noeh m/ihsam, werden apathisch, 
hgufig kommt es zu Erbreehen. Als guBeres Zeiehen des protoplasmati- 
sehen KoUapses sehen ,a-ix sehon nach 2 Stunden, dab die Sehnauze des 
Tieres ganz troeken wird. Die Temperatur 1/il3t grol3e Abweichungen 
yon der ~orm nieht erkennen. Anfgnglich tri t t  oft eine ErhShung um 
einige Zehntei Grade ein, welche meist im Verlauf der 2. Stunde zuriick- 
geht. Untertemperaturen haben ,~ir innerhalb der 6 Stunden keine 
gesehen. Das erkl/irt sieh wohl daraus, dab die ursprtinglieh fieber- 
erzeugende Wirkung der Tr3Tsininjektion dutch den sieh entwickelnden 
Kollaps kompensiert wfl'd, so dab Normaltemperatur resultiert. Die 
Bluteindiekung lgBt sieh mit absoluter RegelmgBigkeit naehweisen. 
In Tabelle 1 sind die Werte zusammengestellt. Es ist daraus ersiehtlieh, 
dab der Plasmaaustritt aus dem Blur meistens sehon naeh 1 Stunde 
deutlieh ist und sieh im Verlaufe der 2. Stunde noeh welter verstgrkt, 
gewShnlieh ist nach 6 Stunden der Erythrocytenwert  nieht mehr wesent- 
lich gestiegen. Ein Abweiehen yon diesem Verhalten ist lediglich bei 
Tier 4 zu konstatieren, bei welehem die Eindiekung erst gegen Ende der 
Intoxikation aufgetreten ist. Das Verhalten der Leukoeyten, das wit 
nebenbei kontrollierten, ergab Werte bin zu 36 000 naeh 6 Stunden. 
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Von In teresse  erschienen uns aueh die Ver/ inderungen des B lu t zueke r -  
spiegels. Es k a n n  naeh 1 S tunde  zu einem Anste igen  um 10 !0 mg-~o  
k o m m e n ,  dieser Wef t  bleibt  e twa fiber 1 S tunde  bestehen,  um na.ehher 
wieder  zum Ausgangspunk t  abzusinken.  Die W e r t e  bewegen sieh j e d o e h  
nie in der  N'/i.he der Nierensehwelle.  

Tier Gewieht 
in kw 

14 
14,5 
11,5 
13 
12,5 
21 

'/'73"t)sin 
in g 

4 
5 
4 

Tabe l l e  1. 

Vorwcrt 

7,2 
5,9 

10,3 
7,1 
8,3 
9,2 

ErYthrocyt.enwer~e in 5Iillionen 

nnch 1 Std. 

8,3 
8,6 

13,8 
7,0 

10,8 
10,7 

naeh '2 Std. 

10,8 
11,7 
14,6 
6,3 

11,8 
11,9 

naeh 6 Std. 

10,9 
13,1 
15,0 
10,6 
11,3 
12,8 

Die im Sehr i f t tum angegebene Res t -N-ErhShung  konnten  ~,dr regel-  
mS.gig naehweisen,  unsere Wer t e  (6 S tunden  naeh  dcr  In jek t ion)  l iegen 
zwisehen 4 0 - - 8 0 m g - ~ o  bei Ausgangswer ten  zwisehen 2 0 - - 3 5 m g - %  . 
Was  das  F ibr inogen  und den Albumin-Globu l inquo t i en ten  anbe t r i f f t ,  
zeigen unsere Resu l t a t e  keine Gesetzm/~13igkeit, so dal3 wit  yon  einer 
Verwer tung  absehen. Dagegen war  eine leichte G e s a m t - N - V e r m i n d e r u n g  
immer  vo rhandem 

Bei 4. Tiereu konn ten  wir Urin zur Unte r suehung  erhal ten.  Der  
Zuekernaehweis  war  in allen F~l len pos i t iv  (bis 0,7~ w'5.hrend wit  
E iweig  nu t  2mal  in Spuren f inden konnten.  Die GIykosurie  e r sehe in t  
uns deshalb  yon Bedeutung,  als sie dutch  die Blut .zuekerwerte n ich t  
erkl / i r t  wird.  

Die Zusammenfassung  der kl inisehen Befunde ergibt  also:  Ko l l aps ,  
Blu te ind iekung,  Leukocytose ,  f l i iehtige leiehte I-[yperglyks Re s t -N -  
Steigerung,  Verminderung des Gesamt-N,  Glykosurie .  Diese Viel- 
f / i l t igkeit  der  kl inisehen S y m p t o m e  reizt  dazu auf, sieh um eine m o r p h o -  
logisehe Deutung  zu bemiihen.  

Den Obdukt ionsbefund  geben wir auf das  Wesent l ichs te  beschri~nkt 
~ iede r ,  da  j a  diese Ver~nderungen schon hinlSnglieh be ka nn t  s i n d :  

:Die Bauchh6hle enthSlt reichlich blutige Fliissigkeit. Serosa visceralis und 
parietalis sind stark injiziert und weisen punkt- und spritzerf6rmige Blutungen auf, 
besonders stark haben wir diese in einem Fall an der Serosa der 5Iagenvorderwand 
gesehen. Das Bauchfell ist matt und hie und da sind schon feinste wegwischbare 
Bel/ige auf den Darmschlingen erkennbar. Das grol3e Netz wird yon zahlreiehen 
Blutungen durchsetzt. Die Darmschlingen sind ziemlich kontrahiert. In den Pleura- 
h6hlen fehlt fremder Inhalt, die Lungen sind kollabiert. :Der tIerzbeutel ist gest)annt 
und liegt dern Herzen feat an, welches yon spiegelndem Epikard iiberzogen wird. 
Im rechten t=Ierzen, das ballonartig ~ufgetrieben ist, finder sich reichtich schaumiges 
Blut (Luftembolie). Subendokardial sind in der Ausflul]bahn des linkcn I-lerzens 
hie und da Blutungen erkennbar. Der Klappen,~pparat ist intakt, efilzig finden 
wir h/~ufig eine dcutliche Quellung der Mitral- oder Tricuspidalsege[ (meist ist es 
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das aortale Segel der MitrMis), (lie Klappe fflhlt sich dana deutlich sulzig an. Nicht 
selten sind feine Blutungcn auf cincm solehen Segel erkcanbar, die Sehnenf/iden 
sind vollst/~ndig zart. Der He~rauskel weist einen m/igig vermehrtcn Blur- und 
Saftgehalt auf, ist ordentlich transparent. Die Lungen lassen antler tinct gelegent- 
lichen Blutvermehrung nichts Besonderes erkennen. Die Leber ist auf Schaitt 
blut~iberfiillt, der Saftgehalt ist stark vermehrt, nach Abstreifen der :Fliissigkeit 
ist die IA4ppchenzeic}mung verwaschen, das Parenchym mii,13ig triib. Im Gebicte 
des GMlenblasenbettcs ist das Gewebe ~ftreieb, beim Einschneiden flieg~ hier 
vermehrt Fliis~igkeit ab. Die Milz zeigt ein festes, eher blutarmes Gewebe yon 
deutlicher Follikel- trod Trabekelzeielmung. Die Nierenkapsel i/tgt sich meist ~ l t  
16sen. Die Nieren erscheinen yon etwas dunklerer Farbe. Auf dec Sehnittfl~che ist 
das Gewebe vcrmehrt bluthaltig. Auch nach Abstreifen der blutigen Fliissigkeit 
sieht das Gewebe tmch wie mit Wasser iibergo~en aus, die Transpar~mz ist kaum 
vermindert. Die Nierenbeckensehteimhaut ist blagrosa, ohne Blutungen. Die 
Nebennieren bieten keinen besonderen Befund, ebenso ist das Pankreas ohne Auf- 
fiklligkeiten. Der Magen zeigt eine mSgig succulente Schleimhaut mit einem gegen 
den Pylorus zu starker werdenden lividen Farbton. Die Magenwandung ist auf dcm 
Durchschnitt verbreitert, lm Duodenmn besteht mJr eine leichte (klematSse Quel- 
lung der Wandung, oberfl/i.chliche Subsranzdefekte sind nirgends festzustellen. 
Der iibrige Darm weist, auger einem lelchtcn 0dem mad den schon besehriebenet~ 
Serosablutungen keinen Befund auf. Aueh am Gehirn konnten wir wcder vine 
besondere Saftvermehrung noch herdf6rmige Veritnderungeu auf Froatatsehnittea 
feststellen. Die Ventrikel slnd nieht eingeengt. Nicht seziert wur~ten Hals- und 
Beckenorgane. 

Den mikroskopischen Befuud beginnen wir mi t  der  Xiere: Sob.on 
mit  sehwaeher  V e r ~ 6 g e r u n g  sind hier  Ver~nderungen ~m den l ) lomerul i  
e rkennbar ,  die fiir die F u n k t i o n  yon t iefgreifender Bedeutung  sein 
miissen. Der  Grollt:eil der  Glomerulussehl ingen ist  mi t  E r y t h r o c y t e n  
�9 -:trotzend gefiillt .  Der ( l lomerulus  als ganzes ist  ziemlich grog,  die 
Bowmansehe K~pseI erseheint  5demat6s  verdickt .  I m  K a pse l r a um sind 
hSufig tells homogene,  teils fein prs s t ruktur lose  Massert er- 
kennbar ,  welehe ein versehiedenes f~rberisehes Verhal ten  aufweisen 
k6nnen:  M.it Eosin  werden sic en tweder  nur  sehw~eh r6ti ich oder  aber  
~ueh d i s t i nk t  rot  gef~rbt,  das le tz tere  t r i f f t  besonders  far  die feinen 
g ranu laa r t igen  Sehollen zu, welche bei  Pasini-FSrbung in rotem Farbto}l  
a.ufleuehten. I s t  es zum Aus t r i t t  gr6l~erer Eiweigmassen  gekommen,  
so kann  der  (41omerulus vollstS, ndig kol labieren (Abb. l) .  Wenn  wit' 
nun mi t  s t a rkem Sys tem dig Gefs genauer  analysieren,  so sehen 
wit  aul3er der  Hyper~mie  sehr h~ufig eine Quelhmg der  Capi l l~rw~ndung 
(Abb. 2). welehe sowohl das Endo the I  als aueh da~s Grundh/~utehen um-  
fagt.  Die Endothe lkerne  springen n ich t  selten ins Lumen  vor.  Die 
Verquel lung des Gnmdh/ tu tehens  1/i[~t sieh im fSrberisehen Verha l ten  
reeht  deut l ieh feststellen, indem bei der  Pasini-F~rbung a, nstatt ,  der  ge- 
w6hnl iehen Blauf/ t rbung ein in tensiv  to te r  Saum um das  Capi l larendothel -  
rohr  he rum ~uftr i t t .  ,~kn solchen Stelien haf ten  dann  der _*uBenseite der  
f ibr inoid verquol lenen Capi l la rwandung feinseholtige, bei Pa~sini-F~rbung 
t iefrote  Niedersehl/ige an. Es lassen sigh sogar Capi l larschl ingen auf- 
finden, deren W a n d u n g  geradezu in Aufl6sung begriffen ist, in einigen 
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FMlen sehen wir fibrinoide Thromben, welche das Schtingenlumen 
vollstRndig ausfiillen. Das bildet jedoch nieht die P, egeI und ist nur 
ausnahmsweise anzutreffen. Hgufig erseheint aueh das bindegewebige 
Geriist des Glomerulus einer Quellung zu unterliegen. Diese k~tnn im 
ExtremfMl so stark sein, da[~ der Gefgl~kn'auel vollst~tndig an's 
wird. Die ,,Deekepithelien", welehe wir ja als Pericyten ~mfzufassen 
haben, erscheinen ebenfalls vergrSl]ert und wSlben sieh nicht selten 
gegen das Capillarlumen zu vor. Die Kernvermehrung im Glomerulus 
ist nieht sehr ausgeprSgt. Ebenso fehlen Vergnderungen im Gebiete der 
Vasa afferenti~ und der Macula densa. Die Quelhmg der Bowm~tnschen 

Abb.  1. l((,][abiol 't .( 'r G[onlerull lS ll l i t  ]lOllllJgt.~llen b]iweil~lnassei't illl ]-7~tl.~sclraulll. ( ) u c [ l u n g  
iI(.l" lgs~lptaarl~ls(:ll~*Tl t~apse | .  I n  den  Tllbl l ] i  gl~lllll]{tltrtig{2 l,:iwt.il.lniod(.rschl/i~gt.. 

t [ i imalaun-Je :os in .  V e r g r .  1 7 0 l a t h .  

Kapsel hgngt offensiehtlieh yon der Stgrke des Eiweil]aust.rittes in den 
Kapseh'aum ab. Das Kapselepithel erseheint kaum wesentlieh hSher, 
die Epithelkerne springen deutlieh vor. Wenden wir uns nun dem 
epithelialen Anteil der Rinde zu, so kSnnen wit ganz generell die Fest- 
stelhmg maehen, da.13 die Epithelien der Tubuli durehweg gut erhMten 
sind, Epithelnekrosen sind nirgends zu erkmmen. Dagegen fMIen in den 
Hauptst/ieken Vorgnderungen a, tlf, die f/ir die Funktion yon Bedeutung 
sein mfissen. Ein Lumen ist hier hiiufig nur als sehmMer SpMt naehweis- 
bat', an dieser Epithelsehwelhmg erseheint w)r allem der Wabensaum 
beteiligt zu sein, er bildet ein bei Pasini-Fgrbung breites, blaues, auf- 
fallend deutlieh gestreiftes Band. Die basMe St~bchenstruktur dagegen 
ist oft undeutlieh und verw~sehen, da hier zahlreiehe unseharf begrenzte, 
gegen den Wabensaum zu ziehende ,,Kangle'" in Form yon he|len St.reifen 
erkennbar sind, zum Tell kommt es zur Bildung richtiger Fliissigkeits- 
vakuolen oder aueh zu Einsehliissen in Form kleinerer und grSl3erer 
tiefroter Granula. Die Zellkerne sind nicht immer deutlieh zu erkennen, 
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daneben finden sich aber auch solche, die bei l'asini-Fi'trbung leuchtendrot. 
hervortreten odet. deren Ket 'nmembran dieses Vet.halten zeigt (Eiweill- 
resorption). Im  Lumen der Hauptst.tieke sind Eiweiggramfla in wech- 
selnder Zahl vorhanden. Die BasMmembt.an erscheint hiet. iiberall gut 
erhaltcn, eine ausgesprochene Verdickung ist nieht nachweisbar. Die 

Abb.  2. A l t s s c h n i t t  ,'Ills e ine ln  (il4~lltertilll8 l l l i t  Kat lse lFal l l l t  l l i ld  11o~l:-o~t/o,~cht, l, I~.aI)8l' 
Diese ist  6dematt6~ gequo l l en .  Die Capil lars~.hling'en s i nd  m a x i m a l  e rwtq te r t ,  ihre  ~,Van(l i% 
u itI1 d(~r .:kull,2nSeilO mi~ fe inen  E i w e i B m ~ a e n  be leg t ,  we lehe  auch  i m  K~lpsell-aurrl 
zu l i n d e n  s ind .  Die Q u e l l u n g  der  P e r i e y t c n  u n d  Endotbe l i e l~  i.-.t d e u t l i e h .  H f m a l a m l - E o . s i n .  

Vergr .  etw~I 120tlfach.  

Faset.hiille ist ebenfalls za,'t. Die iibrigcn Abschnitte zeigen keine ~nde- 
rung det. Struktur. Bei Altmr~.nn-Farbung wciscn die Plastosomen in 
allen Abschnitten das iibliche Verhalten auf. In Sudanpr~tparaten 
linden sich herdfr6mig angeordnetc Fettablagerungen in den Tubulus- 
epithelien, insbesondet.e in denen der Hauptstiieke. Feinste sud~mophile 
K6rnehen k6nnen wit" mehrfach in den gequollenen Bowmansehen 
Kapseln erkennen. Die Glomeruli resorptivi all der Rindenmarkgrenze 
erseheinen hypet./imisch, ihre Wandungen weisen eine Quelhmg m/iBigeu 
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Grades auf: Das Nierenmark maeht als ganzes einen sehr stark dureh- 
safteten Eindruek. 

In der Leber sind die Ver~mderungen in wechselnder Stgrke aus- 
gebildet, was offenbar yon der Dosiemmg des Trypsins abhgngig ist. 
Die Lebereapillaren sind erweitert, die Erweiterung betrifft die Zentral- 
vene und die zentralen Liippehenbezirke am st/trksten. Die Dissesehen 
R/iume weisen ein nieht immer gleiehartiges Verhalten auf. In Abb. :~ 

A b b .  :L ~,Veil;e s t r o t z e n d  ge f i i l l t e  L e b e r e a p i l l a r e n  m i t  v e r d i c k t e r  ~,Vandung.  D i e  kJ~ t f fendcn  
.Dis,qeschen R g t u m e  e n t h a l t e n  f e i n s c h o l l i g e  E iwe i2nu~ssen .  z t t m  Tell  a~leh E r y t h r o c y t e n .  

H a n m l a u n - E ~ ) s i n .  V c r g r .  e t w a  1200fach .  

sehen wit den Extremfall abgebildet. Die Dissesehen 8palten sind bier 
weir offen, enthMten neben feinseholligen Massen nieht selten aueh 
Erythroeyten. Die Wandung der Lebereapillaren ist verdiekt, an der 
Aul]enseite sind die durehgetretenen Eiweif3massen in Form feinster 
Witrzehenbildungen erkenn.bar. Nieht immer aber ist die serSse Hepa- 
titis so ausgeprggt oder his zur hs Form gesteigert und wit 
sehen l~'bergangsormen zu leieh{eren Veriinderungen, bei denen es einzig 
nooh zu einer Verdiekung der Capillarwand gekommen ist. Die Kup//er- 
sehen Sternzellen sind dutch die bisweilen sehr starke Sehwetlung des 
Zelleibes leieht zu erkennen. Sie lassen sieh am schSnsten darstellen 
dureh (fie Kresyleehtviolettf.arbung naeh ,S'chultx. Sic zeigen bier deut- 
liehe Metaehromasie, indem sieh das Prot.opl~sma violettrot his leuehtend- 
rot anfgrbt. Dies trifft wohl nieht bei allen Ku, p//er-Zellen zu, sondern 
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scheint  oft  herd iSrmig  ausgebi lde t  in der  Nachbar scha f t  grSflerer Gef~13e 
oder  auch in der  Ns der  Leberkapsel .  ])ieses me tachromat i sche  Ver-  
ha l ten  der  SternzeUen fassen ~5r als eine muko ide  Quellung auf. Mit  
dieser F g r b u n g  ls sich in den  Per ipor ta l fe lde rn  n icht  selten ein leichtes 
0 d e m  f~rberisch darstel len,  insbesondere  aber  auch in der  A d v e n t i t i a  
grSl3erer Gef~l]e. Das 5demat6se  Bindegewebe f~rbt  sich zar t rosa  an. 
Die Leberzel len  lassen aul3er einer fe in t ropf igen diffusen Ver fe t tung  
ms Grades  keine schweren Ver~nderungen erkennen.  Einzig  f~llt 
bei  der  Pasini-F~rbung auf, dal~ hie und  da  im Pro top lazma  grol]e, 
sich ro t  anfi i rbende SchoUen s ieh tbar  s ind (Eiweil3resorption). Dies is t  
jedoch ntu" ausnahmsweise  festzustel len.  Bei  einzelnen Lgngsschn i t t en  
du tch  die Vv. hepat icae  berf ihren sich die in  die W a n d u n g  eingelassenen 
Muskelpols ter  beinahe,  so da2  m a n  g e n e i ~  is t  auf einen K on t r a k t i ons -  
zus tand  zu schliel3en, soweit  sich das  aus  his tologischen P r s  
i i be rhaup t  beur te i len  l~13t. ]) ie 5dematSse  ] )u rch t r~nkung  des GaUen- 
b lasenbe t tes  ist  verschieden s ta rk  ausgepr '5~  und  en tspr ich t  ziemlich 
genau dem Grade  der ser6sen En tz i indung  tier Leber  i iberhaupt .  ] )as  
wird uns verst~tndlich, wenn wir bedenken,  dal3 ja  nach Et~pinger das 
Gal lenb lazenbe t t  als ein N i v e a u g e f ~  fiir das  Lymphgefa l3sys tem der  
Leber  anzusehen ist. Bei Sudanfs  shad aul3er in den Leberzel len  
F e t t a b l a g e r u n g e n  in den Sternzel len und  in den Gal lengangsepi thel ien  
e rkennbar .  

Im Herzmw~kel lasseu die Capillarw/~nde auf Querschnitten nut eine sehr gering- 
ffigige Quellung nachweisen, die Pericyten erscheinen etwas gro2. Die makro- 
skopisch durch ihre Quellung aufgefallenen Herzklappen zeigen aut3er einer 5dema- 
t6~n Auflockerung des Gewebes und gelegentlichen Blutungen keine Ver~knde. 
rungen, nur in einem Falle fanden wir zudem noch Lymphocyten und Pla.sma- 
zellansammlungen in geringerer Zah]. :Die Lungencapillaren sind mSt3ig erweitert, 
ein leichtes LungenSdem war nur einmal deutlich. Die Milz zeigt auffallend geringe 
Blutffille, in der Pull'~ sind die Leukocyten vermehrt. Eine 6demat6se Auflockerung 
bier zu beurteilen ist schwierig. Einzig das etwas weite Auseinandcrliegen der 
Zellkerne und auch eine leichte Aufsplitterung der Muskelbiindel in den Trabekeln 
1s an die )I6glichkeit denken. Im Magen ist ein miil~iges (3dem, das alle Schiehten 
der Wandung erfaBt, nachweisbar, am stiirksten gew6hnlieh in der Submuco~. 
Ebenso liegen die Verhgltnissc in der Sehleimhaut des Lhwdenums, nur dal3 die 
ser6se Durchtrgnkung noch schwticher ausgebildct ist. Nie sind im Magen und 
Duodenum die Vergnderungen so ausgeprttgt wie sie dureh Eppinger mid Leuchten- 
berger fiir die Histaminvergiftung bekannt geworden sind. Das Panl~'reas ist mikro- 
skopisch ohne Besonderheiten, ebenso die Nebennieren, bei denen es hie und da zu 
frischen Rindenblutungen gekommen ist. Im Gehirn laszen sich die Zciehen der 
Capillarl~sion in Form yon feineu Bluttmgen sehr sch6n nachweisen. So karm man 
in der Briicke oder auch in der Grol]hirnrinde mitunter kleinste Blutseen antreffen, 
in denen zwei konzentrisch liegende Ringe die Capillarwand einerseits und die 
Lymphgef~13wand andererseits noch andeuten. 

Wi r  wollen nun im folgenden versuchen,  kl inisches und morpholo-  
gisches Geschehen zu einer Einhei~ zu verschmelzen,  um so zu einer k la ren  
Deu tung  der  Trypsinverg4ftung zu kommen.  Die schon lange b e k a n n t e  
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ErhShung des •est-N diirfte jetzt einer Erkl~,rung zug~,nglich sein. Wir 
sind zun~chst geneigt, die doch sehr erhebliche Nierenver/~ndcrung &Lffir 
anzuschuldigen. Wir kSnnen uns dabei vorsteUen, dal] es zu einer ver- 
mehrten Riickresorption der Eiweigschlacken in den Hauptst( icken 
kommt. Diese Auffassung der Rest-N-Steigerung als ,,Rtickresorptions- 
ur~mie" hat insofern seine Berechtigung, als, ~ie wir unten noch sehen 
werden, eine Funktions/inderung des Hauptstfickepithels wirklich nach- 
weisbar ist. Wir diirfen es aber nicht untertassen, auch die 5ISgliehkeit 
der vermehrten Bildung der EiweiBabbauprodukte durch ein erh6htes 
EiweiBangebot an die Leber als Ursache ins Auge zu fassen, d. h.  also 
in der Rest-N-Erh6hung eine ,,Produktionsur/~mie" im Sinne yon Dohmen 
zu sehen. DaB es in der Leber zu einer vermehrten Eiweigresorption 
kommt, dafiir spricht die mukoide Quellung der Sternzellen u n d  der 
gelegentliche Befund grSBerer EiweiSschollen in den Leberzellen. Ferner  
glauben wir auch in diesem Sinne verwerten zu kSnnen, dab wit" die 
sts Rest-N-Steigerung bei den 2 Tieren gefunden haben, bei denen 
auch die serSse Hepatitis am ausgesprochensten war. Wir h's es 
dann also mit einer intermedi~ren St6rung im EiweiBabbau zu tun, 
die ja nach 2Vonnenbruch fiir das hepatorenale Syndrom charakteristisch 
ist. ~,Vir glauben deshalb, dab die Trypsinvergiftung Beziehungen zum 
hepatorenalen Syndrom aufweist und sind der Ansicht, daft die Rest-N- 
Erh6hung sowohl produktiv Ms resorptiv bedingt ist. 

Die Glykosurie stellt ein weiteres Problem dar, das einiger Erkl~t- 
rungen bedarf. DaB sie renalen Ursprungs 'ist, kann ~fieht bezweifelt 
werden, da die fliichtige &ul3erst gerin~iigige Hyperglyks bei nor- 
maler Nierenfunktion als Ursache nicht in Bctracht kommt. _Diese 
leichte BlutzuckererhShung kann wohl als Adrenalinwirkung gedeutet  
werden, da der sich entwickelnde Kollaps eine gegenrcgulatorische 
Adrenalinausschiittung nach sich zieht. Die Glykosurie dagegen ist 
tubul'~r bedingt, d. h. die Riickresorption des Zuckers durch das Tubulus- 
epithel ist vermindert, das Nierenfilter damit durchl~ssig geworden. 
Dag die Hauptsttickepithelien eine Funktions~tnderung erfahren, ist 
damit bewiesen. Auch das morphologische Verhalten spricht dafiir. 
Der stark gestreifte Wabensaum ist nach v. M611endor/~ Ms eine ]~unk- 
tionssteigerung aufzufassen. Der Wabensaum, der als elektiv dialy- 
sierende Membran angesprochen werden kann, ist fiir Zucker verminder t  
durchl~tssig geworden. Ob das auf einer Resorption des in den Kan~lchen 
befindlichen EiweiBes beruht, also quasi auf einer Blockierung der 
Hauptstiiekepithelien fiir die Zuckerresorption durch Aufnahme yon 
EiweiBsubstanzen, m6chten ~ir nicht entscheiden. Auf jeden Fall 
sprechen klinisches und morpholo~sches Verhalten ftir eine Funktions-  
~nderung der Hauptstfickepithelien. Solche renalen Glykosurien finden 
wir nach Cushny aulter beim Phloridzindiabetes bei Vergiftungen mit 
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Quecksilber, Chrom, Uran und Cantharidin, und zwar h~iufig ha milden 
Vergiftungsfgllen, die Glykosurie sell hier der Albuminurie voraus- 
gehen. Somit miil]ten ~4r also in diesen Fgllert die renale Glykosurie 
als erstes indirektes Zeichen der PermeabilitgtsstSrung im Glomerulus 
mit  Uber t r i t t  yon EiweiB in die Kan/s auffassen, was offenbar zu 
einer -~nderung der elektiven Resorptivleistung der HauptstiJckepi- 
thelien fiihrt. 

Kollaps, Bluteindickung, Leukocytose und Cesamt-N.Verminderung 
bediirfen keiner weiteren Besprechung mehr, da ihr Ursprung ja auf der 
Hand l ie~.  Dagegen erscheint es notwendig, auf die Xiercnvergnde- 
rung nochmals einzugehen, um sie zu klassifizieren. Wenn wir dazu 
das klassische Einteilungsschema yon Yahr verwenden, so scheint es 
sehr naheliegend, yon einer frischen, eben beginnenden Glomerulo- 
nephrose zu sprechen. Immerhin diirfen wir nicht auBer Aeht lasscn, 
dab es sich um ganz junge Stadien einer akuten Glomeruloncphrit.is 
handeln kSnnte. Ziehen wir zum Vergleich die Befunde bei der experi- 
mentellen allergischen Glomerulonephritis heran, wie sic yon ~s 
und Mitarbeitern, yon Weiss und yon ttem79rich d,~rgestellt sind, so ist 
zungchst die ~hnlichkeit gering. Wit dfirfen dabei aber nicht vergessen, 
dab die Ver'/inderungen, die wit erzielt haben, wenige 8tunden alt shad, 
w/ihrend bei der Masugfllephritis diese allerjiingsten Stadien nur yon 
Hem'Frich untersucht wurden, er schreibt: ,,Die Glomerulonephritis 
beginnt mit  einer Hyper&mie der Arteriolen und Glomerulusschlingen 
und ffihrt im weiteren Verlauf zu einer teils mehr serSs-exsudativen, 
tells mehr prolfferativen Form der Entz/indung". In  diesem Stadium 
mull also eine Entscheidung schwer fallen. Insbesondere schien uns 
auch das guftretcn yon fibrinoiden Thrombcn, in den Glomerulus- 
schlingen, das man in einzelnen Fgllen beobachten kann, eher in der 
Richtung der Glomerulonephritis zu weisen. Wir halten es deshalb 
fiir besser, ganz vorurteilslos yon einer ser6s-exsudativen ~Vephropathie 
zu spreehen. Diese w/ire demnach gekennzeichnet durch eine Schwellung 
der Glomeruli mit starker Hypergmie der Capillarschlingen. Gleich- 
zeitig treten QueLlungen der Capillarwandung auf. Die Deckzellen 
und Endothelien sehwellen an, bci Obergreffen des 0dems auf das binde- 
gewebige Gcriist kann es - -  erst sekundgr abet - -  zu einer Angmisierung 
des Glomerulus dureh Verquellung kommen. I m  Kapselraum ist oft 
EiweiB anzutreffen, grSBere EiweiBexsudationen fiihren zur Kompression 
der Glomerulusschlingen und Kollaps derselben. Die Bowmansehe 
Kapsel ist 5dematSs verdickt. I m  Bereich des rete mirable venosum 
resorbens (.Fuehs und Popper) besteht ebenfalls Hypergmie und Capillar- 
wandqueUung. Die Marksubsbanz ist 5dematSs gelockert. AuBerdem 
finden wir in den Hauptstfickepithelien die Zeichen einer gesteigerterx 
Funktion. 
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Es verbleibt noch die Frage, wodurch eigentlich die Ver~nderungen 
hervorgerufen werden. Ist es wirklieh eine direkte Tr~-psinwirkung oder 
sind es die dureh dieses proteolytische Ferment entstehenden Ei~'eifl- 
abbauprodukte ? Diese Frage ist durch die Untersuchungen yon _Bau- 
mann  schon weitgehend gekl~rt worden. Er konnte bei der experimen- 
tellen ,~kuten Pankreasnekrose ein vermehrtes Auftreten yon akt ivem 
Trypsin im Urin nachweisen. Wir sind deshalb genei~, auch die Nieren- 
ver~,nderung als direkte Trypsin~@kung aufzuf,~ssen. Die ~I6glichkeit, 
durch ein kSrpereigenes proteolytisches Ferment eine serSs-exsudative 
,Nephropathie erzeugen zu kSnnen, diirfte fiir die ex-perimenteUe Er- 
forsehung der Nierenphysiologie und -pathologie nicht ohne Bedeutung 
sein. D,~ es n~ch Volhard DiS verfehlt betrt~ehtet werden muB, y o n  der 
pathologisch vers Funktion experimentell gesch/idigter Nieren 
~uf den norm~len Vorgang der H~rnbereitung t~fickschliisse zu ziehen, 
so begniigen x~-ir uns damit, festzustellen, dab die bei der Trypsinver-  
giftung auftretende ser6s-exsudative Nephropathte uns in schSner "VVeise 
das Studium yon Filtration und Rfickresorption bei St6rung der  ge- 
riehteten Permeabilitgt (Eppinger)  gestattet. 

Zusammenfassung. 

In Wiederholung der Versuche v. Bergrnanns gehtngte das klinische 
und morphologische Verh,~lten ~-on 6 Hunden bei der experimentellen 
Trypsinvergiftung zur Untersuchung. Naeh intraperitonealer Injekt ion 
yon 0,25--0,35 g Trypsin ,,Merck" pro Kilogramm K5rpergewicht 
kommt cs zu /(o]laps, Bluteindickung, Leukocytose, fltichtiger leichter 
Hyperglyks Rest-N-Steigerung, Verminderung des Gesamt-N und 
zur Glykosurie. Eine Erkls linden diese Ergebnisse dureh den 
Obduktionsbefund und die histologischen Organver~nderungen: H~mor- 
rha~o~rsche Peritonitis, serSs-cxsud~ttive Nephropathie und scrSse Hepatitis.  
Als Zeichen der allgemeinen Endothell~sion finden sich petechiale Blu- 
tungen des Gehirns, (3dem und Biutungen der Mitralsegel. Es werden 
die Ursachen der Rest-N-Steigerung erSrtert und die Beziehungen zum 
hepatoren~len Syndrom gestreift. Die Glykosuric ~r als renal bedingt 
erkannt und auf eine Funktions/tnderung des Hauptsttickepithels zurfick- 
gefiihrt, welches im iibrigen die Zeichen einer gesteigerten Ts 
attfweist. Es werden weiter die Beziehungen der erzielten ~'ierenverSnde- 
rung zur Glomerulonephrose und Glomerulonephritis erw~hnt uncl die 
Bezeichnung als serSs-exsudative Nephropathie in Vorschlag gebraeht.  
Diese wird auf eine direkte Trypsinwirkung zuriickgef/i_hrt. Im Try-psin 
scheint ein weiterer Stoff gcfunden zu sein, weleher geeignet ist, unsere 
Kenntnisse fiber die StSrungen der Capillarpermeabilits zu f5rdem. 
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