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Die Aufgliederung des Parenchyms zu Kanslcheneinheiten macht es
verstandlich, dafl das Nierengewebe zu Wandlungen seiner Struktur-
formen fiahig ist, die beobachtet an menschlichem Untersuchungsgut,
ein zuweilen fast grotesk anmutendes Gewebsbild ergeben.” Um einige
Beispiele zu nennen, sei auf die Befunde nephrotisch erkrankter oder
besser noch auf das Verhalten der wenigen in Schrumpfnieren nicht
verodeten Kandlchensysteme verwiesen, deren aufféllige Form wund
Grofle daran denken lassen, dall es sich hier um die Folge einer ab-
normen Beanspruchung der Funktion des Epithels handelt. Zwar ist
nicht zu leugnen, daB die Zunahme der KanilchengroBe {iberwiegend
von den Auswirkungen der Zelivergroferung und Zellvermehrung be-
stimmt wird; jedoch erkldrt dies nicht die Vielfalt der vorhandenen
Strukturinderungen, die bei einer Gréfenverschiebung nahezu aller
Formbestandteile des Nierengewebes die Entscheidung iiber das Zu-
standekommen der Kani#lchenausweitung erheblich erschwert.

Aus diesem Grunde tragen die im Schrifttum vorhandenen Mit-
teilungen anndhernd ausschlieflich beschreibenden Charakter, und es
wird nur selten einmal der Versuch unternommen, die formalgenetischen
Voraussetzungen der Anderung der Kanilchengestalt an Hand krank-
haft abgewandelter Strukturen zu besprechen. Einer der wenigen dieser
Hinweise, der von einigermaBen tibersichtlichen Zusammenhingen aus-
geht, findet sich in einer Untersuchung von EmricH, der an Myelom-
nieren eine betrichtliche Ausweitung einzelner Harnkanglchen feststellt
und diese ursdchlich auf einen Lichtungsverschluf infolge Ablagerung
von Hiweizylindern beziehen mdchte. Der Verfasser hilt diese Deu-
tung fiir wahrscheinlich, da sich nach seiner Meinung die Tatsache der
Kanilchenausweitung, der Epithelabflachung sowie das gegen Ende
auftretende Zusammensinken der Glomerulumcapillaren am sinnfallig-
sten mit der Annahme einer Steigerung des Kanilcheninnendruckes
erklart. Dabei kommt es im Endzustand zu einer Art hydronephroti-
schem Geschehen mit schlieflichem Untergang der betroffenen Nieren-
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einheiten, was vergleichsweise dazu veranlaBt, diesen sich auf das Kanil-
chensystem beschrinkenden Vorgang der Harnriickstauung als ,,Nephro-
hydrose® zu bezeichnen.

Eine weitere allerdings experimentell erzeugte Zunahme des Kanil-
chenumfanges beschreibt N1mssing anldflich seiner Untersuchung iiber
den EinfluB des Kapselgewebes und des Gitterfasergefﬁstes auf die
OrséBe und GréBenverinderlichkeit der Gesamtniere, wobei nach Auf-
filllung des GefidBsystems unter anderem eine VergroBerung der Papillen
beobachtet wird. Eigenartigerweise geht diese auf einer Entfaltung des
GefdBraumes beruhende. Verdinderung jedoch nicht mit einer Kom-
pression der Harnkandlchen einher, sondern es zeigt sich vielmehr eine
annghernd gleichméBige Ausdehnung aller im Papillenraum gelegenen
Gebilde. Diese Feststellung veranlafit den Verfasser zu der Annahme,
daB die gefundene Kanilchenausweitung als Folge einer Dehnung der
an der Auflenfliche der Kandlchen verankerten Gitterfasern aufzufassen
ist. Damit wire in dieser wie auch in der vorgenannten Arbeit
auf zwei auBerhalb der Kanilchenwand gelegene Prinzipien ver-
wiesen, die in ihrer Art eindrucksvoll vor Augen fithren, daf vor
allem aus der Umgebung angreifende Spannungskrifte in der Lage
sind, das Form- und GroBenverhalten der Harnkandlchen grundlegend
zu beeinflussen.

Wenn die erwihnten Untersuchungen vorteilhafterweise' von Struk-
turinderungen ausgehen, denen genetisch ohne Zweifel eine gewisse
Schlissigkeit der Beziehung zwischen Ursache und Wirkung zukommt,
so darf dies andererseits nicht dariiber hinwegtduschen, dal die Ent-
stehung abnormer Kanélchenformen letztlich in-der Mehrzahl der Fille
von einem Komplex ursdchlich wirksamer Faktoren bestimmt wird.
Demzufolge ist eine Kldrung der hier angeschnittenen Frage weniger
von der Analyse krankhafter Organstrukturen als vielmehr von der
Auswertung experimentell erzeugter Abwandlungen zu erwarten. Dabei
erweist es sich als zweckmiBig, die Auswahl der Versuchsanordnungen
so zu treffen, daB jeweils nur einzelne Anteile des Gewebes eine quali-
tative bzw. groBenordnungsmifBige Zustandsdnderung erfahren. Unter
dieser Voraussetzung laBt sich die Wandlung der Kanilchengestalt in
der Mehrzahl der Fille aus der Art des Eingriffes erkliren, und es
ergibt sich, soweit die verdnderten Strukturformen in.mefbaren Inten-
sitdtsstufen zu erzeugen sind, dariiber hinaus die Mdglichkeit, die Be-
ziehung zwischen Ursache und Wirkung durch den rechnerischen Nach-
weis eines funktionalen Zusammenhanges klarzustellen. Damit erfor-
dern derartige Untersuchungen zwar nicht selten Eingriffe, die die unter
krankhaften Bedingungen auftretenden Storungen bei weitem {iber-
treffen, jedoch erscheint dies im Hinblick auf die Bearbeitung der for-
malen Voraussetzung einer Anderung der Kanilchengestalt belanglos
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und stellt die Schliissigkeit der gewonnenen Erkenntnis keinesfalls in
Zweifel.

Um die Auswahl der Versuchsanordnungen verstindlich zu machen,
sel zundchst auf die in der Gliederung des Gewebes gelegenen Moglich-
keiten der Formgestaltung und Formfestigung des Harnkanslchens
eingegangen.

Das Fehlen eines Stittzgeriistes mit hinreichender Eigenfestigkeit
deutet darauf hin, daB die unter normalen Bedingungen begrenzte
Stabilitit der Kanslchenform hochstwahrscheinlich in der Struktur des
Nierengewebes begriindet liegh, wobei sich eine gewisse Festigung teils
aus der Eigenart des Wandaufbaues, teils auch aus der Beziehung der
Kanilchen zum Bindegewebe zu erkldren scheint. Letzterem entspricht
das von NIESSING beobachtete relative, d.h. von der Beschaffenheit
benachbarter Gewebseinheiten abhingige Formverhalten, das unter
Vermittelung verspannender Gitterfasern zweifellos wesentlich zur Wah-
rung des normalen Kanidlchenbildes beitrigt. Hierzu gesellt sich der
die Kanilchen zirkuldr umschliefendé Fasermantel, der entsprechend
seiner Anordnung zwar weniger der Entfaltung dient, als vielmehr eine
gewisse Biegungsfestigkeit verleiht. Diese Art der Abstiitzung gewinnt
vor allem bei zunehmender Ausweitung des Kandlchenumfanges an
Bedeutung, da die in diesem Falle eintretende Dehnung der Zirkulir-
fasern eine Verminderung ihrer Elastizitit und damit zugleich eine
Steigerung ihrer Higenfestigkeit zur Folge hat (Huzerra).

Die eigentliche Entfaltung der Kanilchenlichtung wird jedoch in
erster Linie von der Struktur des Wandaufbaues bestimmt, dessen
Stabilitdt sich dhnlich wie bei geriistiosen Pflanzenzellen aus dem Zu-
sammenspiel von Zellturgor und Dehnung einer die Zellen umschlieBen-
den Membran ergibt. Auf das Harnkanilchen iibertragen wird diese
Aufgabe vom Epithel und vom Grundhéutchen tibernommen, wobei
ersteres, an der Ausdehnung gehindert, unter Druckspannung steht,
wihrend die zugleich passiv gedehnte Basalmembran dem Druck des
Epithels eine ihrer Elastizitit entsprechende Zugspannung entgegen-
setzt. Dabei ist als Besonderheit dieses aus technischen Konstruktionen
geldufigen Prinzips hervorzuheben, daf die Festigkeit der Struktur mit
dem AusmaB der gegeneinander gerichteten Spannungen wichst und
dall somit das Harnkanélchen im Zustand der Dehnung auch von seiten
seines Wandaufbaues an Stabilitit gewinnt.

Die im Zuge dieses Kraftespieles ausschlaggebende Druckspannung
geht grundsdtzlich vom Turgor der Epithelzellen aus, wihrend der
Kanélcheninhalt, bedingt durch die Tatsache des zum Ureter hin freien
Abflusses, normalerweise {iber keinen in diesem Zusammenhang wesent-
lichen Eigendruck verfiigt. Jedoch zeigt die Anordnung des Epithels,
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daB auch dessen Quelldruck letztlich nicht uneingeschrinkt der Ent-
faltung des Harnkanilchens dient, sondern daf sich ein Teil der Druck-
spannung bei fehlendem Widerstand an der freien Zelloberfliche in
Richtung der Kaniilchenlichtung auswirkt. Unter dieser Voraussetzung
entspricht die Statik des Kanilchenquerschnittes etwa dem Verhalten
eines — soweit vorstellbar — aus verformbaren Bauelementen be-
stehenden Tonnengewdlbes (Abb. 1), dessen keilférmig zylindrischen
Wolbsteine bestrebt sind, sich entsprechend der kleinsten Oberfliche
' abzurunden und demzufolge im Quer-
durchmesser an Ausdehnung zuzu-
nehmen. Hieraus ergeben sich die fir
die Entfaltung des Gewolbes erforder-
lichen Schubwirkungen, die ihrerseits
wiederum von der Dehnungsspannung
des Grundhédutchens abgefangen wer-
den, so daBl ein Teil des Turgors in
einer gegenseitigen zylindrischen Ver-
formung der Epithelzellen sowie in einer
kuppenférmigen Vorwolbung der freien
Zellgrenzen zur Auswirkung kommt.

Abb. 1. Schematische Darstellung . X R .
des Kanalchenquerschnittes. Be- Unter Beriicksichtigung dieses Zusam-

achte die Gewolbestruktur. Festi- s . .
cung der Kanalchenform durch 4  1aenspieles verschiedenartiger Druck- und

Zellturgor (Druckspannung), B Ela-  Zugspannungen liegt es nahe, die Form
stizitdt des Grundhiutchens (Zug- " " .
spannung) und C Aufhingung im Und GroBe des Harnkanilchens in den
Stitzgewebe. folgenden Versuchen durch Eingriffe am
Epithel und am Zwischengewebe sowie
durch Anderung der Blutfiille der Capillaren und durch Steigerung
des Kandlcheninnendruckes zu beeinflussen. Hierzu werden Feuer-
salamander und, soweit technisch méglich, Tritonen verwandt, da die
Niere der Urodelen sowohl fiir die Auswertung als auch fir die Beur-
teilung der erzielten Verdinderungen manchen Vorteil bietet.

Neben dem Auftreten sog. offener Nephren — die hier vorhandene
Verbindung zur freien Bauchhohle erméglicht es, Fliissigkeiten ohne
wesentlichen Eingriff in das Kanilchensystem einzubringen — ist in
diesem Zusammenhang vor allem die geweblich einheitliche Struktur
der Salamanderniere zu nennen, die bei gleichartiger Anordnung von
Haupt- und Mittelstiick als wesentliche Voraussetzung fiir eine brauch-
bare Auswertung des Versuchsmaterials zu gelten hat. Dabei sind
andererseits Bedenken, dafl es sich im Vorliegenden um die Feststellung
von Verdnderungen handelt, die ausschlieBlich der Amphibienniere zu-
kommen, insofern unbegriindet, als der Aufbau der Harnkanilchen wie
auch ihre Eingliederung in das Gefi-Bindegewebe bei Urodelen und
hoheren Wirbeltieren im wesentlichen iibereinstimmt. Die erhobenen
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Befunde besitzen demzufolge eine allgemeingiiltige Bedeutung, und es
ist somit moglich, die hieraus abgeleiteten GesetzmifBigkeiten auf das
Verhalten der Harnkanédlchen hoherer Wirbeltiere zu tbertragen. Ge-
wisse Einschréinkungen beziehen sich lediglich auf das Ausmal der er-
zielten Verdnderungen, das sich aus Grinden der statistisch gesicherten
Awuswertung héufig in GréBenordnungen bewegt, die auch unter krank-
haften Verhiltnissen kaum erreicht werden. In diesem Falle bieten die
gefundenen Strukturwandlungen jedoch zugleich einen Hinweis auf die
moglichen Grenzzustinde und vermitteln damit einen Eindruck von der
unter abnormer Belastung gegebenen Wandlungs- und Anpassungs-
fahigkeit des Kandlchensystems.

Die Wiedergabe der normalen wie der verdnderten Kandlchenmalie
erfolgt in Form halbschematischer Langsschnittrekonstruktionen, deren
Herstellung auf das Verfahren der sog. graphischen Isolierung (Kast-
SCHENKO) zuriickgreift. Hinzelheiten hieriiber wie tiber die Methoden
der GroBenbestimmung der Gesamtniere, der Haupt- und Mittelstiicke
sowie des GefaB3-Bindegewebes behalten wir einer spateren Mitteilung vor.

Der EinfluB der EpithelzellgroGe.

Die Tatsache, dafl unverletzte Zellen in hypotonischer Umgebung
eine Quellung erfahren, 148t es moglich erscheinen, das Kanilchen-
epithel der intakten Niere vom GefdBsystem her mit osmotisch unter-
schwelligen Losungen in Berithrung zu bringen, um so auf einfache Art
und in kiirzester Zeit eine Zunahme der EpitheizellgroBe zu erreichen.

Versuchsanordnung. Feuersalamander, Mindestgréfe 15 g. Butyl-Scopolamin-
narkose (0,5 mg/g Tiergewicht, intramuskuldr). Nach 15—20 min vollige Bewe-
gungsunfihigkeit bei gut erhaltener Kreislauffunktion. Aufspannen der Tiere in
Riickenlage, Losen der Brusthaut in Hohe der oberen Extremitidten, Abtragen der
medialen Schliisselbeinhélften und des Brustbeines, Punktion der freiliegenden
Vena cava inferior mit nicht zu dimner Kaniile. Injektion von 10—20 Einheiten
Heparin, nach Durchmischung im Kreislauf Absaugen von 0,5 om® Blut (= ein
Drittel der Gesamtblutmenge) und Ersatz durch die gleiche Menge einer hypo-
tonischen Losung. Fortfithrung dieser Austauschinfusion bis die in der Blutbahn
kreisende Fliissigkeit annahernd erythrocytenfrei erscheint (etwa nach dem 15. Aus-
tausch). Nach der letzten Infusion und bei liegender Kaniile vorsichtige Eroffnung
der Bauchhohle in der Mittellinie, Schonung der BlutgefiBe, Vermeidung eines
Flissigkeitsabstromes aus dem Kreislauf, Anfixieren der Nieren in situ, Entnahme
nach eingetretener Blutkoagulation, Aufspannen auf Kork und Einlegen in ,,Susa -
Gemisch fiir 24 Std. Einbetten tiber Alkohol-Methylbenzoat-Benzol in Paraffin,
Anfertigung von Serienschnitten quer zur Langsrichtung des Organs, Farbung
modifiziert nach Marrory (Carmin nach ScEMOLCK, eventuell Nachdifferenzieren
in Salzsiure-Alkohol, mehrere Stunden wissern, 5—10 min Siurefuchsin, 3 min
Phosphormolybdansiure, 10 min wissern, 2 min Anilinblau-Goldorange-Oxalsiure,
2 min wissern, Differenzieren in 99%igem Alkohol, Entwissern und Eindecken in
Kanadabalsam).
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Wie das Ergebnis orientierender Vorversuche zeigt, bewirkt der
Ersatz des Blutes durch hypotonische Losungen eine méchtige Quellung
des Hauptstiickepithels, wobei als Voraussetzung einer ausschlieBlichen
Beteiligung der epithelialen Elemente jedoch zu fordern ist, daB sich
die Druckverhiltnisse im GeféBsystem wihrend der Dauer des Blut-
austausches nach Moglichkeit in normalen Grenzen bewegen und daB
insbesondere Drucksteigerungen infolge iiberm#Biger Fliissigkeitszufuhr
vermieden werden. Anderenfalls tritt ein Teil des Losungswassers aus
der GefdBbabn aus und bewirkt ein Odem des Zwischengewebes, das
die Form und GréBe der Harnkanilchen in unerwiinschtem MaBe be-
eintrichtigt. Da umgekehrt auch bei Blutleere und mangelnder Ent-
faltung der intertubuléren Capillaren eine Anderung der Kanilchenweite
zu erwarten ist, empfiehlt es sich zur Ausschaltung aller Fehlerméglich-
keiten, den Ersatz des Blutes in Form moglichst zahlreicher und kleiner
Austauschmengen vorzunehmen und die Flissigkeitszufuhr der voran:
gehenden Blutentnahme auf das Genaueste anzugleichen. Im Falle der
Verwendung osmotisch stark unterschwelliger Lésungen ist weiterhin
zu beriicksichtigen, dafl die in das Gefdfisystem eingebrachte Flissig-
keitsmenge infolge Wasserverlust an das Gewebe erheblich abnimmt,
was zweckmifigerweise dadurch ausgeglichen wird, daB man die Fliis-
sigkeitszufuhr nach dem Fillungszustand der punktierten Hohlvene
bemiBlt und im Augenblick der Priparation der Niere — eine Erifinung
von Gefdflen ist aus diesem Grunde zu vermeiden — auf eine normale
Entfaltung dieser Vene achtet. Zur Schonung der Kreislaufverhiltnisse
gehort weiterhin die Wahl eines geeigneten Narkosemittels, wie es,
nachdem Curare auch in hichster Dosierung wirkungslos bleibt und das
zur Betéubung von Amphibien iibliche Urethan eigenartige und vorerst
nicht erklirbare Abflachungen des Hauptstiickepithels zur Folge hat,
in nahezu idealer Form in dem curareihnlich wirkenden Butyl-Scopol-
amin gegeben-ist. Bei der Betdubung mit diesem Medikament gewinnt
man am Normaltier, verglichen mit der Téturg in anderen Narkose-
arten, den Eindruck, daf die Niere bei anschliefend schonender Frei-
legung und Fixierung in situ in einem Zustand zur Verarbeitung kommt,
der die Entfaltung der Capillaren wie auch die Form der Harnkanélchen
anniliernd unverdndert wiedergibt.

Weiterhin zeigt sich als besonderer Vorteil, dafi die Quellung des
Hauptstickepithels bereits nach wenigen Minuten eintritt, womit der
Versuch bereits zu einem Zeitpunkt abgebrochen werden kann, zu dem
keine weiteren, mdglicherweise agonal-anoxdmisch bedingten Zustands-
dnderungen anderer Gewebeanteile zu erwarten sind. Lediglich die fiir
den Transport und die Durchmischung der Austauschfliissigkeit uner-
liBliche Herztétigkeit beginnt bei Verwendung salzfreier Losungen
gegen Ende des Eingriffes - erklirlicherweise auszusetzen, was jedoch
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ohne Schwierigkeit durch eine minimale aber plétzliche Steigerung des
Infusionsdruckes behoben werden kann.

Da sich zu Beginn des Versuches eine Blutgerinnung in der punk-
tierenden Kaniile zuweilen nicht vermeiden 1aBt, erweist es sich als
ratsam, das Tierblut vor dem Austausch durch eine Heparingabe un-
gerinnbar zu machen. Um eine storende Wirkung dieses Medikamentes
auszuschlieflen, wurden einige Kontrollversuche an heparinfreien Tieren
eingeschaltet, ohne daf hiernach jedoch eine Beeintrichtigung der Ver-
suchsergebnisse festzustellen ist. Die erzielten Verdnderungen sind somit
uneingeschrankt auf die Wirkung der Austauschfliissigkeit zu beziehen,
deren osmotisch unterschwellige Salzkonzentration sich wiederum durch
eine Zugabe von Albumin ausgleichen 14ft. Diese mehr zufillig ge-
fundene Tatsache ermoglicht es, weitaus exakter als bei einer Anderung
des osmotischen Druckes, die vorliegende Versuchsreibe je nach GréfSen-
zunahme der Zellen in mehrere Stufen zu unterteilen. Dabei zeigt sich
das Maximum der erreichbaren Quellung nach Verwendung von destil-
liertem Wasser, wihrend eine Zugabe von 10% Albumin das Epithel-
volumen annighernd unverindert erhilt. In diesem Falle entspricht die
Eiweillkonzentration dem 4fachen des normalen BluteiweiBispiegels, der
bei Salamander zwischen 2,0 und 2,5% liegt und damit dem Quelldruck
einer etwa 1%igen Albumin- bzw. einer 2%igen Dextranlosung (Mole-
kulargewicht 75000) gleichkommt.

Ergebnisse.

Destilliertes Wasser. Erhebliche VergroBerung der Nieren, als deren Ursache.
im Schnitt eine méchtige Verbreiterung der Hauptstiicke zu erkennen ist. Diese
liegen dicht gepackt in einem réumlich nicht vermehrten Bindegewebe. Epithel-
héhe nicht sicher abgrenzbar, méchtige Aufquellung der lumenwértigen Zellhalften
mit grobvacuolirer Umwandlung des Protoplasmas, ballonformiges Einragen der
Zellkuppen in die Kanilchenlichtung, Zellautbruch und Ablésung von Proto-
plasma. Zellkuppen und kérnig-wabige Protoplasmamassen erfiillen die Lichtung
fast aller Hauptstiickabschnitte. Zellkerne unauffallig, jedoch vereinzelt Kern-
ausstofungen. Protoplasma in der Umgebung der basal gelegenen Kerne an-
nahernd unverdndert, Auftreten einiger weniger Vacuolenbildungen. — Verbrei-
terung der Mittelstticke mit vacuoliger Aufquellung der Zellen und teilweiser Kern-
verformung im ,,Macula‘-Bereich. Aufldsung und AbstoBung der apikalen Zell-
grenzen in den proximalen und distalen Kanalchenanteilen. Hier wie in den an-
nahernd unveranderten Schlingen der Hilusgegend, vor allem in Néhe des Neben-
nierensystems, eine im wesentlichen normale Stibchenstruktur des Epithels, —
Grundhédutchen von Haupt- und Mittelstiick unauffillig. Zellen des interstitiellen
Gewebes geringfiigig vergrofBert.

1%ige Albuminlosung. MaBige Vergroflerung der Nieren bei entsprechend
geringerer, jedoch noch beachtlicher Verbreiterung vor allem der proximalen
Hauptstiickanteile. Ballonartige Auftreibung der feinwabig strukturierten Zell-
kuppen, nicht selten Zellaufbriiche mit Ubertritt wabiger Protoplasmamassen in
die Kanilchenlichtung. Zellkerne ebenso wie der basale Protoplasmakérper un-
verdndert, keine Vacuolenbildungen. — Mittelstiicke mit durchweg erhaltener
Stabchenstruktur, vereinzelt Auflésung der lumenwértigen Zellgrenzen vor allem
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in den proximalen Kanilchenanteilen und im ,,Macula‘‘-Bereich, — Grundhéutchen
und interstitielles Gewebe unverindert.

5%ige Albuminlosung. Kaum vergroflerte Nieren mit wenig verbreiterten
Hauptstiicken. Auftreibung und feinwabige Vakuolisierung der apikalen Zellpole,
in der Mehrzahl ohne Aufbruch der lumenwartigen Zellgrenzen, Kanélchenlichtung
vorwiegend frei, Epithelhshe gut abgrenzbar. — Mittelstiickepithel in der ,,Macula“-
Gegend vacuolisiert, im {ibrigen unverdndert. — Grundhiutchen und Interstitium
ohne Besonderheiten. ‘

10%ige Albuminlosung. Normale GréBe der Nieren, anndhernd normale Haupt-
stiickformen, dichtes, an den lumenwartigen Zellpolen nur angedeutet aufgelockertes
Protoplasma, apikale Zellgrenzen vereinzelt aufgebrochen und vor allem in den
proximalen Kanéalchenabschniften von unregelméBigem Aussehen. — Mittelstiicke
auch im ,,Macula‘‘-Bereich ohne Besonderheiten. — Grundhautchen und Zwischen-
gewebe unauffallig.

Um dem Einwand entgegenzutreten, dall eine Butyl-Scopolamin-
narkose oder die Art der Abtétung der Versuchstiere bereits Anderungen
der Kanilchenform bewirkt, wurden zur Kontrolle gleichartige Aus-
tauschinfusionen mit physiologischer Salz-Eiweifilosung vorgenommen,
ohne daf} hiernach jedoch eine Beeintrachtigung des Gewebebildes fest-
zustellen ist. Den endgiiltigen Beweis erbringt allerdings erst die Be-
‘obachtung, daf} eine Quellung des Epithels mit Ausweitung des Haupt-
stiickumfanges in dhnlicher Weise nach Erstickung der Versuchstiere
auftritt. Zu diesem Zweck werden Feuersalamander in ein sauerstoff-
freies Kohlensduremilieu verbracht, in dem sie, beurteilt nach dem
Stillstand des Herzschlages, im Verlauf von etwa 8—10 Std sterben.

Tod durch Ersticken. Betrachtliche VergroBerung der Nieren mit entsprechender
Durchmesserzunahme der Hauptstiicke. Epithel stark aufgequollen, Protoplasma
vor allem in den apikalen Zellhdlften von locker korniger Struktur, hiufig Zell-
aufbriiche mit AusstoBung wabiger Protoplasmamassen in die Kanélchenlichtung.
Aufgetriebene Kerne mit wenig deutlich darstellbarer Membran. Unscharf ge-
zeichnete bzw. fehlende Zellgrenzen. — Mittelstiickepithel wenig verindert, Auf-
losung der apikalen Zellgrenzen lediglich in den proximalen Xanélchenanteilen
und im ,,Macula‘‘-Bereich, einhergehend mit einer mafBiigen Auftreibung der
Kanalchendurchmesser. Stabchenstruktur des Epithels vorwiegend erhalten. —
Grundhdutchen und Inferstitium unauffallig. Geringe Blutfiille der Capillaren.

Nachdem die Veréinderung in beiden Versuchsanordnungen vor-
wiegend das Hauptstiick betrifft, sei zunéchst dieser Anteil besprochen,
dessen Epithel, berechnet aus Kanilchenumfang und Zellhohe, im Falle
des Blutaustausches durch destilliertes Wasser um mehr als das Doppelte
an Grofie zunimmt. Alle Ubrigen Werte fiigen sich entsprechend dem
Grad des Quelldruckes der Austauschlésung sinngemif$ in die Spanne
zwischen NormalgroBe und extremer Schwellung der Zellen ein, so daf
sich unter Beriicksichtigung der Veridnderungen nach Erstickung fol-
gende Abstufung der EpithelvergroBferung ergibt:

10%ige Albuminlosung  113%

5%ige Albuminlésung 141%

1%ige Albuminldsung 212% ; des Normalwertes.
Erstickung 236%
Destilliertes Wasser 251%
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Diese Groflenzunahme beruht, wie die Berechnung des Zellvolumens
zeigt, ausnahmslos auf einer Quellung der vorhandenen Zellen, wihrend
eine Vermehrung der Zellzahl auf Grund der kurzen Versuchsdauer und
dem Fehlen von Zellteilungserscheinungen zumindest im Falle des Blut-
austausches mit Sicherheit auszuschlieBen ist. Da weiterhin auch eine
geringfiigige Quellung des Zwischengewebes erfahrungsgemidl keinen
Einfluf auf das Verhalten der Kan&lchenform gewinnt, besteht somit
kein Zweifel, daf die gefundene Umfangsausweitung der Hauptstiicke
als Folge der Groflenzunahme der Epithelzellen zu gelten hat.

Wie die Wiedergabe der Harnkan#lchen bei schematischer Rekon-
struktion zeigt (Abb.2), erfahrt das gesamte Hauptstiick eine gleich-
miBige Verbreiterung, die das gewohnte Léngsschnittprofil kaum
wesentlich verindert. Dieser Umfangszunahme steht ein normales
Lingenverhalten gegeniiber, woraus sich im ganzen eine die Umrisse
der Normalform wahrende, jedoch nicht homologe VergréBerung der
Kanilchen ergibt. Dabei erscheint die ausschliefiliche Dehnung des
Grundhdutchenumfanges (Abb. 3) insofern bemerkenswert, als die Zell-
vergréBerung grundsétzlich einer Steigerung des Lichtungsdruckes ent-
spricht, wonach bei allseitig gleicher Belastung der Kanilchenwand
eine Dehnung in Lings- und Querrichtung zu erwarten ist. Wenn diese
Langenzunahme unter den vorliegenden Bedingungen ausbleibt, so liegt
dies keinesfalls am Aufbau des Grundhidutchens, das, wie aus weiteren
Untersuchungen hervorgeht, durchaus in der Lage ist, sich in Lings-
richtung zu dehnen. Unter entsprechenden Voraussetzungen pilegt das
Langenmal den Grad der Umfangsausweitung sogar zu {ibersteigen, und
es zeigt sich, dall die Bevorzugung der Lings- oder Querrichtung davon
abhingt, welchen Verlauf das Kanélchen zur Ebene der groBten Ent-
faltungsmoglichkeit der Niere einnimmt. Diese lagebedingte Formver-
anderlichkeit spielt jedoch bei Zunahme der ZellgroBe keine bzw. eine
nur unbedeutende Rolle, so dafl als Erklirung der ausschlieflichen Deh-
nung des Kanidlchenumfanges lediglich eine bislang nicht erkannte
Eigenart der Zellanordnung bzw. der Zellverbindung zum Grund-
hidutchen anzunehmen ist. Moglicherweise spielt in diesem Zusam-
menhang eine gerichtete Verankerung des Epithels durch die an
der Imnenseite der Grundmembran vorhandenen Belagreifen eine
Rolle.

Schlieflich ergibt die quantitative Auswertung der Versuchsergeb-
nisse eine eindeutig funktionale Beziehung zwischen ZellgroBe und
Kanilchenumfang (Abb. 4), woraus zu folgern ist, daB der Epithel-
turgor und die Grundhdutchenspannung gesetzméfig ansteigen und dafl
zwischen beiden ein von der Dehnungsfihigkeit der Kanilchenwand
abhingiges Gleichgewicht besteht. Dies bestatigt die eingangs vor-
getragene Auffassung vom Gewdlbebau der Kanélcheneinheit und fithrt
zu der Feststellung, daf3 die Umfangsweite der Kandlchen — neben

20*
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anderen spéter zu besprechenden Einfliissen — im wesentlichen von der
Grofe der Epithelzellen bestimmt wird,

Uber das AusmaB der in diesem Falle wirksamen Druckspannungen
laBt sich keine unmittelbare Berechnung anstellen, und es ist lediglich
aus dem Vergleich mit spiter zu erérternden Verinderungen bei Kanil-
chenverschlul — in beiden Fillen betréigt die maximale Umfangsaus-

a b c d e f

Abb. 2a—f. Die Ausweitung des Kan#lchenumfanges bei Zunahme der Epithelzellgrode

(halbschematische Léngsschnittrekonstruktion). a Normales Harnkanélchen; b, ¢, d Harn-

kan&lchen bei Quellung der Zellen nach Ersatz des Blutes durch 10, 5 und 1 %ige Albumin-

I6sung bzw. £ nach Ersatz durch Aqua dest.; e Harnkanélchen bei Quellung der Zellen
nach HErstickung.

weitung etwa 150% des Normalwertes — zu folgern, daB die unter
extremer Zellvergrofierung erreichte Dehnung etwa einer Belastung mit
dem bei 15—20 cm H,0 gelegenen Filtrationsdruck entspricht,
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Unter den gleichen Versuchsbedingungen zeigt das Mittelstiick ein
in vier eindeutig voneinander abgrenzbaren Anteilen verschiedenartig
abgewandeltes Epithel, das in erster Linie im ,,Macula“-Bereich — dieser
findet sich im mittleren Drittel des Mittelstiickes —, weniger dagegen
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Abb. 3, Das AusmaB der Grundhiutchendehnung bei Quellung der Epithelzellen nach
Ersatz des Blutes durch 10, 5 und 1 %ige Albuminldsung (b, ¢, d), durch Aqua dest, ()
bzw. nach Erstickung (e).
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Abb. 4. Das Verhalten von Kandlchenumfang zu EpithelzellgroBe, Beachte den
funktionalen Zusammenhang. b—f£ s, Abb. 3.

in den proximalen und distalen Abschnitten eine wiederum vom Eiweil3-
gehalt der Austauschflissigkeit abhéngige Quellung aufweist. Wie zu
erwarten, geht diese Veréinderung gleichfalls mit einer Zunahme des
Kanilchenumfanges einher, womit sich aus dem Nebeneinander ver-
schiedenartig ausgeweiteter Abschnitte eine eindrucksvolle Bestéitigung
der am Hauptstiick gefundenen Deutung der Umfangsausweitung ergibt.
Dariiber hinaus 188t die eigenartig, jedoch regelhaft unterschiedliche
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Quellbarkeit der Mittelstiickzellen an einen abschnittsweise verschie-
denen Funktionsbereich des Epithels denken, wie er in dhnlicher Form
in der rdumlich wechselnden Beziehung des Kanilchenverlaufes zur
Capillarstrombahn zum Ausdruck kommt. In diesem Zusammenhang
ist es interessant, auf die sich aus beiden Besonderheiten iiberein-
stimmend ergebende Unterteilung des Mittelstiickes hinzuweisen, die
die Vermutung nahelegt, daf es sich hier um eine Vorstufe der bei
h(')'hegren Wirbeltieren vorhandenen Aufgliederung dieses Kanilchen-
anteiles handelt.
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Abb. 5. Das GroéBenverhalten der Niere und ihrer Gewebeanteile bei vorwiegend den
Hauptstiickbereich betreffender Quellung der Epithelzellen b—£ s. Abb. 3.

Neben den Anderungen der KanilchengroBe fillt das Verhalten des
Zwischengewebes kaum ins Gewicht (Abb. 5), und lediglich nach Aus-
tausch des Blutes durch salz- und eiweiBlfreie Fliissigkeiten findet sich
eine merkliche, etwa das Doppelte betragende Volumenzunahme. Da
eine konstante Beziehung zur VergréBerung des Hauptstickvolumens
fehlt, ist diese Verdnderung auf eine unter extremen Bedingungen mdog-
liche Quellung des Mesenchyms zuriickzufithren. Demgegeniiber diirfte
der mechanischen Entfaltung des Zwischengewebes — eine solche ist
durch Ausweitung der zwischen den Kanilchen gelegenen ,,toten
Réume* grundsétzlich in Erwigung zu ziehen — im vorliegenden Falle
eine nur untergeordnete Bedeutung zukommen.

Der auf das GefiBsystem entfallende Raumanteil des Gewebes
(Abb. 5) zeigt seinerseits ein zur Austauschlosung beziehungsloses Ver-
halten, wobei die wechselnde Entfaltung der Capillaren weder mit einem
unterschwellig osmotischen Druck noch mit der GréBenzunahme der
Hauptstiicke iibereinstimmt. Offenbar resultieren die hier auftretenden
Verdnderungen aus minimalen Schwankungen der GefalBfillung, wie
sie unter Anwendung der oben geschilderten Versuchstechnik im Augen-
blick der Préparation der Niere erfahrungsgemifl kaum zu vermeiden
sind.
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In Erginzung der bei Zellvergroflerung gefundenen Zunahme des
Kanélchenumfanges interessiert weiterhin das Verhalten bei Vermin-
derung des Zellvolumens, wie es nach Verwendung hypertonischer Aus-
tauschlosungen als Folge einer Entquellung des Epithels auftritt.

Ergebnisse.

Tyrodelosung 3fach konzentriert - 10% Albumin. Deutliche Verkleinerung
der Niere mit entsprechender Schrumpfung aller Gewebeanteile. Abnahme der
Hauptstiickdurchmesser, Verminderung der Epithelhshe um etwa ein Drittel,
Verdichtung des Protoplasmas, vereinzelte Vacuolenbildungen, unregelmaBig
bizarre Konturen der Epitheloberfliche, zuweilen blasige Auflésung der freien
Zellgrenzen, basale Lage der dichten und etwas geschrumpiten Zellkerne. Ver-
einzelt Abldsung des Epithelbandes vom Grundhéutchen. -—— Erhebliche Schrump-
fung des Mittelstiickepithels, das sich fast durchweg von seiner Unterlage abge-
hoben hat. — Grundhéutchen unauffallig, Zwischengewebe deutlich geschrumpft,
Gefalle etwas ausgeweitet, mit geronnenem Fiweill gefiillt.

Weitere unter Verwendung von 3fach konzentrierter Tyrodelosung -+ 5%
Albumin und Tyrodelésung -+ 10% Albumin durchspiilte Nieren lassen ein grund-
satzlich gleichartiges Verhalten der Harnkanalchen erkennen.

Wie zu erwarten, zeigt das Ergebnis dieser Versuchsanordnung den
wesentlichen Nachteil, daBl die Zellgr6Be nur geringfiigig herabgesetzt
wird und daf die Abnahme des Kanslchenumfanges daher im Bereich
der Streubreite der normalen Umfangmafie liegt (Tabelle 1}). Daneben
findet sich als unerwinschte Folge der Entquellung zugleich eine

Tabelle 1.
Epithelvolumen l Kan#lchenumfang
golwmen | Kansller
Tyrode + 10% Albumin . . . . . . . . . { 84 98
Tyrode 3fach 4 5% Albumin . . . . . . . | 84 98
Tyrode 3fach + 10% Albumin . . . . . . 81 ‘ 94
Atrophie/Mittelstick . . . . . . . .. .. 35 60
Atrophie/Hauptstick. . . . . . . . . .. 24 | 48

Schrumpfung des Zwischengewebes, die es bei formgerechter Verklei-
nerung des Strukturgefiiges nicht entscheiden 1aBt, welche der vor-
bandenen Verdnderungen als Ursache der Kanélcheneinengung zu gelten
hat. Aus diesem Grunde sind zur Vervollstandigung der Auswertung
einige an parasitenerkrankten Nieren erhobene Zufallsbefunde heran-
gezogen, die bei umschriebener Kanilchenverddung in den distal fol-
genden Abschnitten das typische Bild der Epithelatrophie nach Funk-
tionsausfall aufweisen. Allerdings bedarf auch die Bewertung dieses
Zustandes einiger Einschrinkungen, da neben der Zellverkleinerung als
storende Begleiterscheinung zugleich eine Abnahme der Zellzahl sowie
eine vermutlich relative Vermehrung des Bindegewebes festzustellen ist.
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Befund.

Inaktivititsatrophie. ITm Bereich der Hauptstiickzone findet sich ein keilfor-
miger, in der Richtung des Kanilchenverlaufes gelegener Narbenbezirk. Spar-
licher Zellreichtum, dichtes, stark hervortretendes Fasergertist. Zerstorung und
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Abb. 6, Die Abnahme des Kaniil-
chenumfanges bei Verminderung der
EpithelzellgroBe (halbschematische
Langsschnittrekonstruktion). a Nor-
males Harnkanélchen, i Harnkanél-
chen bei Entquellung der Epithel-
zellen nach Ersatz des Blutes durch
3tach konzentrierte Tyrodelosung
4+ 10% Albumin und k Harn-
kandlchen im Zustand der
Inaktivitatsatrophie.

narbiger Ersatz eines Hauptstiickes an der
Grenze zwischen erstem und mittlerem Drittel.
Distal ein atrophisches, fast lumenloses Kanil-
chensystem mit uncharakteristischem, proto-
plasmaarmem Epithel. Regelrechter Kanélchen-
verlauf, Grundhiutchen von unauffilliger Be-
schaffenheit., Das Zwischengewebe tritt in
Umgebung der Kanilchenatrophie auch auBler-
halb der Narbenbildung stark hervor.

Die Auswertung dieser Verdnderungen
zeigt in Ubereinstimmung mit den Folge-
erscheinungen der ZellvergréBerung so-
wohl bei Atrophie als auch nach experi-
mentell erzeugter Verminderung des.
Zellvolumens eine eindeutige Umfangs-
einengung der in ihrem Lingenverhalten
wiederum nicht verdnderten Kanélchen-
einheiten (Abb. 6). Dabei ist die Fest-
stellung der gleichbleibenden Linge inso-
fern bemerkenswert, als die Abnahme der
Zellzahl in Anlehnung an die spéter zu be-
sprechende Léngenzunahme bei Zellver-
mehrung eine Verkiirzung der atrophier-
ten Abschnitte erwarten 1a8t. Da sich je-
doch der Kanidlchenverlauf in diesem
Fallein eine normal entfaltete Umgebung
einordnet, kommt dem Lingenverhalten
fiir die Beurteilung der Abnahme der Zell-
grofie bzw. der Zellzahl in diesem Zusam-
menhang keine Bedeutungzu. Im iibrigen
entsprechen Zellverkleinerung und Um-
fangseinengung (Tabelle 1) dem bei
GréBenzunahme gefundenen funktionalen
Verhalten (Abb.7),worauszu schlieBen ist,
daB das Umfangmap der Harnkandlchen
auch tm Falle der Verminderung von
der Grofie der Epithelzellen bestimmit wird.

Die Epithelzelizahl.
Diese Untersuchungen beziehen sich, nachdem eine ausschliefliche
Zunahme der Epithelzellzahl weder unter krankhaften noch unter
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experimentellen Bedingungen zu erwarten ist, auf die im Laufe des
Wachstums eintretenden Form- und GroBeninderungen der Harn-
kanglchen, deren wesentliche Merkmale aus der Gegeniiberstellung der
HauptstickmaBe von Larven und erwachsenen Feuersalamandern her-
vorgehen (Tabelle 2). Um vergleichbare Verhdltnisse zu schaffen, be-
ziehen sich die Angaben auf das im Larvenstadium auftretende sog.
Zwischensystem, dessen Einheiten sich auf Grund ihrer besonderen

%
750

Kandlchenumiang
S
T

3
T

! ! [ | L
g 50 700 750 200 % 250
£pithelzellgrilie

Abb. 7. Dag Verhalten von Kan#lchenumfang zu EpithelzellgréBe. Erginzung der in
Abb. 4 wiedergegebenen Funktion unter Beriicksichtigung der Verminderung des Zell-
volumens. g, h, i Kanalchenumfang und EpithelzellgréBe nach Ersatz des Blutes durch
3fach konzentrierte Tyrodeldsung + 5% Albumin, Tyrodeldésung + 10 % Albumin bzw.
3fach konzentrierte Tyrodelosung + 10 % Albumin; kX’ Kanélchenumfang und Epithel-
zellgroBe bei Inaktivititsatrophie des Mittelstiickes bzw. k'’ des Hauptstiickes.

Lage und ihrer Beziehung zu den ableitenden Harnwegen unschwer von
den spiater angelegten Nephren abgrenzen lassen. Andererseits nehmen
sie uneingeschrinkt am Wachstum der endgiiltigen Niere teil und ver-
fugen iber den jeweils umfangreichsten Kan#lchenabschnitt, der beim
erwachsenen Tier mehr als die 3fache Linge des an Larven gefundenen
Wertes erreicht. Zugleich zeigt sich eine in allen Altersstufen im wesent-
lichen tbereinstimmende ZellgroBe, woraus zu schlieBen ist, daB das
Kanidlchenwachstum in Form einer Zunahme der Zellzahl erfolgt und
daB die Zellvermehrung mit einer ausschlieBlichen Zunahme der Kandl-
chenldnge einhergeht. Dementsprechend findet sich ein bei allen Tieren
grundsétzlich dbereinstimmender Kanalchenumfang, und eine im Larven-
stadium geringfiigig vorhandene Ausweitung ist auf eine minimale
VergréBerung der zum Teil mit tropfigen Eiweileinschliissen versehenen
Hauptstiickzellen zuriickzufiihren.
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Tabelle 2.
Salamanderlarve Erw?gléjizléﬁléfsa;ggé\;%der
Hauptstiicklinge (p) . . . . . 2300—3000—4000 10000—16000
Hauptstiickumfang (u) . . . . 155—250 140—250
Epithelzellgrofie (u%) . . . . . 2650—6000 2200—5800

Damit steht die GroBenzunahme wachsender Kanilcheneinheiten in
offensichtlichem Gegensatz zu den Auswirkungen der Zellvergroferung,
und es ist anzunehmen, daf diese der Hyperplasie bzw. der Hyper-
trophie gleichkommenden Verdnderungen einen ebenso unterschied-
lichen Anstieg der Leistungsbreite des Epithels aufweisen. Hierfiir
spricht die, am Epithelvolumen gemessen, verschiedenartige Zunahme
der sog. inneren Oberfliche, die als Ort des Stoffaustausches zwischen
Parenchym und Gefi3-Bindegewebe eine je nach Lingen- oder Umfang-
zunahme wechselnde Vergrofierung erfahrt. Wenn auch kaum anzu-
nehmen ist, daB die fiir die Leistung des Epithels mitbestimmende
Permeabilitit dieser Grenzfliche ausschlielich von ihrer Grofe bestimmt
wird, so zeigt doch der Vergleich mit dem normalen Harnkanilchen,
daB die Beziehung zwischen Epithelvolumen und innerer Oberfliche
nur bei ausschlieBlicher Lingenzunahme unverdndert erhalten bleibt.
Hierzu kommt, daf in diesem Fall auch die Lichtungsweite dem Normal-
maf entspricht, so daB der fiir eine geordnete Riickresorption wesent-
liche Primirharnstrom ebenfalls keine Beeintrichtigung erleidet.

Andererseits fithrt die im Falle der Hypertrophie des Epithels ein-
tretende Dehnung des Kandlchenumfanges zu einer mit der Zunahme
des Durchmessers ansteigenden relativen Verminderung der inneren
Oberfliche, und es wird somit verstindlich, daf} diese Art der An-
passung an eine geforderte Mehrleistung von vornherein mit gewissen
Einschrinkungen verbunden ist. In diesem Zusammenhang ist es
interessant, auf die von PETERS im Falle der kompensatorischen Hyper-
trophie erhobenen Befunde hinzuweisen, wonach sich bei Exstirpation
einer Niere am verbleibenden Organ zu Beginn — sozusagen als einzige
augenblicklich mogliche Form der Anpassung — eine mit Zunahme der
ZellgroBe einhergehende Ausweitung der Kanélchen findet, wihrend
die fiir den endgiiltigen Ausgleich erforderliche Parenchymvermehrung
auf dem Wege eines nach Tagen einsetzenden Lingenwachstums zu-
stande kommt. Damit verleiht dieses sowohl kausal- als auch formal-
genetisch unterschiedliche Verhalten von Hypertrophie und Hyper-
plasie ersterer den Charakter des Unmittelbaren, jedoch nicht Voll-
wertigen, wogegen die Hyperplasie andererseits als eine dauernde und
dem Normalzustand funktionell gleichkommende Anpassung zu gelten
hat.
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Die experimentelle ,,Nephrohydrose.

Die Tatsache der etwa gleichartigen Entfaltung ruhender und se-
zernierender Kanidlcheneinheiten besagt, dafi der im Kapselraum des
Glomerulum herrschende sog. Filtrationsdruck sich unter normalen
Bedingungen annidhernd uneingeschrinkt in Richtung des Harnstromes
auswirkt. Demgegeniiber zeigt sich bei Verlegung des Harnkanélchens
eine unter Druck stehende Aufstauung des Inhaltes, die eine gleich-
milBige Ausweitung der nunmehr allseitig geschlossenen Kanilchen-
lichtung erwarten 148t.

Eine experimentell brauchbare Moglichkeit, das Harnkandlchen zu
verschlieBen, ergibt sich aus den bei Salamander vorhandenen sog.
offenen Nephren, deren Verbindung zur Bauchhéhle es gestattet, jede
beliebige Losung oder Suspension mittels intraperitonealer Injektion in
die Kanilchenlichtung einzubringen. Um auf diesem Wege einen Ver-
schlufl zu erzeugen, verabreicht man eine geringe Menge unverdiinnter
oder besser noch mit einer beliebigen Salzldsung versetzter Tusche, die
nach zunéchst korniger Ausflockung binnen weniger Stunden im Bereich
der Mittelstiicke — wohl infolge der hier im wesentlichen stattfindenden
Wasserriickresorption -— zu massiven, die Lichtung verlegenden Zylin-
dern kondensiert wird. Da sich bei diesem Eingriff eine gleichzeitige
Tuschephagocytose des Hauptstiickepithels nicht vermeiden 148t, ist es
erforderlich, die Auswirkung dieser an sich storenden Erscheinung von
den Verdnderungen des Kanalchenverschlusses durch entsprechende
Kontrollversuche abzugrenzen.

Versuchsanordnung.

Feuersalomander|Lichtungsverschlufl. Intraabdominale Tuscheinjektion, 0,05 cm?
je Gramm Tiergewicht, Verdiinnung 1:5 mit isotonischem Phosphatpuffer. Tétung
nach 24 Std in Butyl-Scopolaminnarkose, Praparation und Bearbeitung der Nieren
wie iblich.

Feuersalamander| Tuschephagocytose. Intraabdominale Injektion einer gleichen
Tuschemenge, Verdiinnung 1:5 mit destilliertem Wasser. Totung nach 24 Std,
weitere Verarbeitung wie iiblich.

Triton alpestris 3/ Lichtungsverschluf. Intraabdominale Tuscheinjektion, 0,07 cm?
je Gramm Tiergewicht, Verdiinnung 1:5 mit isotonischem Phosphatpuffer. Tétung
nach 24 Std (Chloroform), Priaparation und Bearbeitung der Nieren wie iiblich.

Triton alpestris 3/Tuschephagocytose. Intraabdominale Injektion einer gleichen
Tuschemenge, Verdiinnung 1:5 mit destilliertem Wasser, Tétung nach 24 Std
(Chloroform), weitere Bearbeitung wie iiblich.

Ergebnisse.

Feuersalamander|Lichtungsverschlufs, Keine Ausscheidung frei suspendierter
Tusche, es treten lediglich Tuschezylinder im Urin auf; zu Versuchsende findet
sich fast die gesam te Tuschemenge in der Bauchhdhle. — Erhebliche Vergriferung
der Nieren, schwirzliche Verfarbung der ventralen und seitlichen Organflichen
(Lage der offenen Nephren), vereinzelt sandkorngroBe, tiefschwarze Stippchen-
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bildungen unter der Organoberfliche (aufgetriebene mit Tusche gefiillte Nieven-
korperchen). Im Schnitt reichlich Tusche in den Lichtungen der offenen Nephren;
in den proximalen Hauptstiicken in locker korniger, distal in schollig verdichteter
Form, in den Mittelstiicken als homogene, die Lichtungen prall fiillende Zylinder-
bildungen. Machtige Dehnung der Glomerulumkapseln (bis zu 300 2 Durchmesser),
Capillarschlingen normal entfaltet. Machtige Ausweitung von Haupt- und Mittel-
stiicken. Hauptstiickepithel abgeflacht, von kubischer bzw. plattenartig niederer
Form, keine Vorwtlbung der lumenwirtigen Zellgrenzen. Im gesamten Bereich
des Hauptstiickes eine nach distal zunehmende Tuschephagocytose. Maximale
Abflachung des Mittelstiickepithels, Stabchenstruktur zum Teil nicht nachweisbar,
keine Tuschephagocytose, vereinzelt Rupturen der Kanilchenwand mit Austritt
von Tusche in das Zwischengewebe. Die Tuschezylinder enden im distalen Mittel-
stiickabschnitt; hier ein protoplasmaarmes Epithel mit regressiven Verénderungen,
Verlust der Stabchenstruktur, Vacuolenbildungen und Auflésung des Protoplasmas,
Kernausstoungen, Ablésung der Epithelzellen; Regenerationserscheinungen. —
Geschlossene Nephren tuschefrei, Lichtungen wenig ausgeweitet, Epithel von etwa
normaler Hohe, kuppenférmig zur Lichtung hin vorspringende Zellgrenzen. —
Grundhdutchen des gesamten Kandlchensystems ohne auffilliges Verhalten. Ver-
mehrte Entfaltung des Gefa-Bindegeweberaumes im Bereich der offenen Nephren.

Feuersalamander|/ Tuschephagocytose. Einige Stunden nach der Injektion be-
ginnende Tuscheausscheidung, nach 24 Std nur wenig Tusche in der Bauchhéhle.
Nieren annidhernd normal groB. Im Schnitt nur vereinzelt kornig zusammen-
geballte Tuschekorperchen in den Hauptstiicklichtungen der offenen Nephren.
Minimale Ausweitung der Hauptstiicke, geringfiigige VergréBerung der Epithel-
zellen, distal zunehmende Tuschephagocytose. Keine Zylinderbildungen. Mittel-
stiicke und Kanilchensystem der geschlossenen Nephren unauffallig. — Gefa8-
Bindegewebe chne Besonderheiten,

Triton/Lichtungsverschlufs. Keine sichtbare Tuscheausscheidung im Urin, nach
24 Std findet sich fast die gesamte Tuschemenge in der Bauchhohle. Betrichtliche
VergroBerung der Nieren, schwirzliche Verfirbung der Organoberfliche im
Bereich der offenen Nephren. Im Schnitt eine maximale Dehnung der zu diesen
Einheiten gehorigen Glomerulumkapseln, Capillarschlingen normal entfaltet.
Maximale Ausweitung der Hauptstiicklichtungen, in den ebenfalls stark ausge-
weiteten Mittelstiicken dichte homogene Tuschezylinder. Hauptstiickepithel stark
abgeflacht, von kubischer Gestalt, lumenwarts glatte Zellgrenzen, distal an In-
tensitdt zunehmende Tuschephagocytose. Flaches Mittelstiickepithel mit vor-
wiegend erhaltener Stabchenstruktur, vereinzelt Rupturen der Kandlchenwand
mit Austritt von Tusche in das Zwischengewebe, Ende der Zylinderbildungen im
distalen Mittelstiickabschnitt, hier ein protoplasmaarmes Epithel, regressive Zell-
verdnderungen, KernausstoBungen, Zellablosungen; Regenerationserscheinungen.—
Geschlossene Nephren tuschefrei, normale Weite der Harnkanélchen, normale Be-
schaffenheit des Epithels. ~— Grundhéutchen des gesamten Kanilchensystems von
unauffilliger Struktur. Etwas vermehrte Entfaltung des Gefaf-Bindegewebe-
raumes im Bereich der offenen Nephren.

Triton/Tuschephagocytose. Einige Stunden nach der Injektion beginnende
Tuscheausscheidung im Urin, nach 24 Std nur geringfiigige Tuschereste in der
Bauchhohle. Nieren annéihernd normal groB. Ganz vereinzelt etwas ausgeflockte
Tusche in den Hauptstiicklichtungen der offenen Nephren. Minimale Ausweitung
der proximalen Hauptstiickanteile, Epithel unauffallig, distal zunehmende Tusche-
phagocytose. Mittelstiicke und XKanélchensystem der geschlossenen Nephren
ohne Besonderheiten. — Gefiafi-Bindegewebe unverandert.



Formale Genese der gestaltlichen Anderungen des Harnkanilchens. 303

Die Tuschezylinder liegen mit ihrem distalen Ende in einem unver-
anderten Kanilchenabschnitt, dem sich proximal eine Ausweitung der
Lichtung anschlieBt. Dabei erweckt der Endteil der Zylinder den Ein.
druck eines pfropfartig verschliefenden Gebildes, auf das unter Stauung
des Kanilcheninhaltes weitere Tuschemassen fortschreitend aufsintern,
bis schlieBlich ein mehr oder minder locker ausgeflockter Kanilchen-
inhalt das Hauptstiick bis zum Nierenkorperchen hinauf ausfiillt. Diese
Art der Tuscheablagerung sowie die Tatsache, dafl zuweilen das
distale Ende des Mittelstiickes zylinderfrei erscheint, beweist, daB die
Viscositét der kondensierten Tusche den Durchtritt durch das Kanal-
chensystem verhindert bzw. mallgeblich erschwert. Andererseits deutet
die unbeeintrichtigte Entfaltung der Glomerulumcapillaren auf eine zu-
néchst fortdauernde Primérharnproduktion hin, so dafl an einem An-
stieg des Kanélcheninnendruckes nicht zu zweifeln ist. Unter dieser
Voraussetzung entspricht das Ausmaf der zu erwartenden Druck-
erhthung der Grole des Filtrationsdruckes (Pe), der sich fiir Salamander
in Anlehnung an die von WINTON angegebene Formel

Pe = Pg— Po— Pt

aus den Daten des Glomerulumcapillardruckes (Pg=30 cm H,0), des
Quelldruckes der Bluteiweillkoérper (Po = etwa 10 cm H,0) und des
Membranwiderstandes in einer GréBenordnung zwischen 15—20cm
H,O errechnet. Dabei ist es im Versuch weder moglich, diesen sich
offenbar augenblicklich einstellenden Druckanstieg gradmiflig abge-
stuft zu erzeugen, noch bietet die Art der Tuschegabe eine Handhabe,
die Lokalisation der VerschluBstelle im voraus zu bestimmen. Unter
dieser Voraussetzung beschrénken sich die nachfolgenden Ausfithrungen
in erster Linie auf das Verhalten des Hauptstiickes und betreffen lediglich
die bei maximal wirksamem Filtrationsdruck eintretenden Verdnde-
rungen.

Als Folge dieser Innendruckbelustung findet sich sowohl eine Zu-
nahme des Umjfanges als auch der Linge der Harnkandilchen, wobei die
gleichméBig vorhandene Ausweitung (Abb. 8) den Eindruck einer etwa
homologen VergroBerung ihres Léngsschnittprofiles erweckt. Auf das
Verhalten des Grundhiutchens bezogen, bedeutet dies jedoch eine in
Lings- und Umfangsrichtung unterschiedliche Dehnung (Abb. 9), die,
von Tier zu Tier aber auch von Nephron zu Nephron des gleichen Tieres
wechselnd, einer Zunahme der Linge um etwa 75% sowie einer Aus-
weitung des Umfanges um etwa 40% entspricht. Diese wesentlich ge-
ringere Umfangsdehnung erklirt sich, wie spéter zu zeigen ist, aus der
rdumlichen Anordnung des Kandlchenverlaufes, die unter Berticksich-
tigung der in verschiedenen Ebenen unterschiedlich moglichen Ver-
groflerung der Niere im wesentlichen itber Richtung und Ausmal der
GroBenzunahme der Harnkanilchen entscheidet. Jedoch betrifft die
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verschlubedingte Kanilchenausweitung grundsitzlich den gesamten
unter Druck stehenden Abschnitt, und es besteht somit kein Zweifel
an der Richtigkeit der von EnricH iiber das Vorkommen und die Ent-
stehung der sog. Nephrohydrose vorgetragenen Anschauung. Die im
Mittelsttickbereich vereinzelt gefundenen Rupturen der Kanilchenwand
deuten darauf hin, daf die in Lidngs- und Querrichtung angreifende
Druckwirkung das Grundh#iutchen bis zur Grenze seiner Belastungs-
fahigkeit beansprucht. Allerdings scheint das endgiiltige Zustande-
kommen einer Rifbildung von weiteren,
zusdtzlich wirkenden Faktoren abzu- \
héngen, wobei vor allem an eine von .
den Tuschezylindern ausgehende me- E
chanische Alteration der Kanélchen- K
wand zu denken ist. Hierfir spricht {
¢

+75%

ein maximal ausgezogenes und kaum
mehr feststellbares Epithelband, das
vor allem im Gebiet eng anliegender
Tuschezylinder einem volligen Schwund
anheimfallt, so daf die Ruptur das \
freiliegende Grundhéutchen betrifft.

Dartiber hinaus sind weitere Fest-
stellun.gen ﬁb.er .Ausde.hnung und Ver- Solamander Triton
lauf dieser Einrisse nicht mdéglich, da .1 ¢ Das Ausmas der Grand-
die aus der Kanilchenlichtung in das houtchendehnung bei Steigerung des
Zwischengewebe eindringende Tusche K"‘?ﬁﬁ‘ﬁﬁﬁ?ﬁi‘f;;?k“

die RiBstelle diffus tiberdeckt.

Die gemeinsam mit der Umfangs- und Lingenzunahme der Kanilchen
auftretende Anderung der Epithelzellform wird teils von der Dehnung
der Wandfliche, teils von den Auswirkungen der Tuschephagocytose
bestimmt. Letztere hat dhnlich wie im Kontrollversuch eine Zunahme
des Epithelvolumens um 50—100% zur Folge, wobei es fiir die Belange
der Kanilchenform gleichgiiltig ist, ob diese Vergréferung des Epithel-
volumens lediglich einer Schwellung der Zellen oder zugleich einer Zu-
nahme der Zellzahl entspricht. Denn es iiberwiegt in jedem Falle die
druckbedingte Kanidlchenausweitung und damit die Abflachung der
Epithelzellen, die unter diesen Umstidnden ihre keilférmige Gestalt ver-
lieren und somit nicht in der Lage sind, die Kandlchenwand aus eigener
Kraft abzustiitzen oder gar auszudehnen. Hieraus ist zu folgern, daBl
sich das Epithel ungeachtet seiner Volumenzunahme der jeweiligen
Flichendehnung des Grundhdutchens passiv anschlieft und dabei
dieser VergroBerung seiner Unterlage weder Vorschub leistet noch ihr
einen mafigeblichen Widerstand entgegensetzt. An den distalen Zylinder-

Ldnge

N

+32%

Umtang—+49%
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enden, aber auch in den unmittelbar folgenden, tuschefreien Kanilchen-
anteilen findet sich ein mit Zelluntergang und -ablésung einhergehender -
Zerfall des Epithels, von dem nicht zu entscheiden ist, ob es sich um eine
von der Tusche ausgeléste Fremdkoérperwirkung handelt, oder ob diese
Verdnderung als Ausdruck einer durch den Kanilchenverschlufi all-
gemein bedingten Stérung zu gelten hat.

Dieser bereits Stunden nach dem Lichtungsverschlu8 vorhandenen
Ausweitung der Harnkandlchen stehen andererseits die proximal einer
Verodung auftretenden Verdnderungen gegeniiber, wie sie zuweilen als
Zufallsbefund an parasitenerkrankten Nieren — deren distale Kanilchen-
abschnitte bildeten zuvor das Beispiel der Epithelatrophie — beobachtet
werden.

Befund.

Verédung des Harnkandglchens. Nahe der dorsalen Nierenoberfliche ein an-
néhernd keilformig gestalteter Narbenbezirk mit spirlichem Zellreichtum und
dichtem, stark hervortretendem Fasergeriist. In ihm das blinde, spitz auslaufende
Ende eines Hauptstiickes. Proximal dieser Verddung ein etwa 50 u weiter Kanal-
chenabschnitt mit unauffalligem, nicht verdicktem Grundhiutchen; jedoch um-
geben von einem deutlich verstirkten Fasermantel. Uncharakteristisches, maximal
abgeflachtes Epithel. Der Unterlage flach aufliegende, kaum von Protoplasma
umgebene Zellkerne. Die Zellen beriihren sich mit schmalen eben sichtbaren
Protoplasmafortséitzen. An der freien Oberfliche vereinzelt schopfartige Proto-
plasmaausziehungen. Breite Ausmiindung des Kandlchens aus einem um das
Doppelte des Durchmessers erweiterten Kapselraum. Nach Lage des Nephrostom
ist das Trichterstiick in diese fast cystische Ausweitung einbezogen. Kapselepithel
von gewohnter, flacher Struktur, gleiches Aussehen des Trichterstiickepithels,
Verlust des GeiBlelbesatzes. Verbreiterung des die Glomerulumkapsel umgebenden
Fasermantels. Glomerulum von gewohnter Grofle, Capillarschlingen wohl geformt
und normal entfaltet. Perithel, Endothel und Mesoangium unauffillig.

Aus diesen Befunden ist zu entnehmen, daB die Kanilchendehnung
im Laufe einer linger dauernden Steigerung des Innendruckes offen-
sichtlich abnimmt, was bei unveridndert strukturierten und entfalteten
Glomerulumecapillaren wohl weniger auf einem Absinken des Filtrations-
druckes als vielmehr auf einer Verdichtung und Schrumpfung des die
Kanilchen umgebenden Fasergeriistes beruht.

Hierzu gesellt sich als weitere Veréinderung eine erhebliche Ver-
minderung der EpithelzellgréBle, die gemeinsam mit dem Auftreten un-
differenzierter Zellelemente die typischen Merkmale der Druckatrophie
aufweist.

Im Falle des experimentellen Lichtungsverschlusses findet sich neben
der Kanilchenausweitung eine Verbreiterung des GefiB-Bindegewebes
(Abb. 10), die auf Grund der Raumaufteilung im Schnittbild den Ein-
druck einer passiven Entfaltung der in den Beriihrungswinkeln der
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Kaniilchenquerschnitte gelegenen ,,toten Riume erweckt und als solche
weit hinter der Volumenzunahme der Harnkanilchen zuriickbleibt. An
diesen passiven Veridnderungen nehmen weiterhin die geschlossenen, von
der Tuscheeinwirkung nicht betroffenen Kanilchensysteme teil, indem
sie vor allem in unmittelbarer Nachbarschaft der ,nephrohydrotisch®
ausgeweiteten Einbeiten bel unverdndertem Léngenverhalten bis zu
30% des Normalwertes an Umfang zunehmen. Es ist dies eines der
Beispiele, daB die Gewebeeinheiten der Niere als zwar rdumlich abgrenz-
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Abb. 10. Das GrdBenverhalten der Niere und ihrer Gewebeeinheiten bei Steigerung des
Kanalcheninnendruckes (Nephrohydrose). a Normalniere, b Niere bei Tuschephagocytose,
¢ _Niere bei Nephrohydrose (¢’ Anteil der geschlossenen Nephren, ¢ Anteil der offenen
Nephren).

bare, jedoch strukturell miteinander eng verbundene und daher hin-
sichtlich Form und GriBe voneinander abhingige Gebilde zu gelten haben.

Der EinfluB des Capillarblutdruckes.

Die Frage, inwieweit vom Gefifiraum ausgehende Druckwirkungen
in der Lage sind, die Entfaltung der Harnkandlchen zu beeinflussen,
beantwortet sich am zweckm#Bigsten aus der Gegeniiberstellung der
KanilchenmaBe von Nieren mit maximaler Stauungsblutfillle bzw.
weitgehender Blutleere der intertubuliren Capillaren. Ersteres erreicht
man unschwer bei Abtétung der Versuchstiere unter kreislaufschadi-
genden Bedingungen, wihrend der Zustand einer Blutleere am ehesten
auf dem Wege der Entblutung zu erzielen ist.

Versuchsanordnung.

Ohloroformtod. Feuersalamander bzw. Triton werden in einen geschlossenen,
mit Chloroformdampfen gesittigten Raum verbracht. Heftiges Exzitations-
stadium, Streckkrampf, Eintritt des Todes nach etwa 1 min. Fixierung der Nieren
in situ, Praparation und Verarbeitung wie tiblich.

Virchows Arch. Bd. 325. 21
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Entblutung. Feuersalamander, Butyl-Scopolaminnarkose (s. oben), Punktion
der unteren Hohlvene, Absaugen des Blutes, Freiprdparieren und Verarbeiten der
Nieren wie iiblich. Triton, Einsetzen in 2,5%ige Urethanlosung, Eintritt der Nar-
kose nach etwa 10 min, Eréffnung des Brustraumes, Entblutung durch Heraus-
schneiden des Herzens. Freipraparieren und Verarbeiten der Nieren wie iiblich.

Ergebnisse.

Chloroformitod. Ubereinstimmende Befunde bei Salamander und Triton. Nor-
mal grolle Nieren. Im Schnitt eine auffallend starke Entfaltung und dichte Ery-
throcytenfiille der intertubuliren Capillaren, weniger hervortretende Blutfille der

Glomerulumecapillaren. — Hauptstiicklichtungen sternformig eingeengt, zum Teil
Beriihrung der gegeniiberliegenden freien Zellgrenzen, hohes zylindrisches Epithel
mit weit vorgewélbten apikalen Zellkuppen. — Mittelstiicke von regelrechter
v, ! E Irifon
& |
2 %0 | [] { | | bindegewebe
3 I N 7Y Getie
§ 50 ! § { Schalisticke
‘ I
§ E : Hauptshicke
[ |
7 a b’ Y Normattier | ¢ d

Abb. 11. Das GroBenverhalten der Niere und ihrer Gewebeeinheiten bei Anderung des

intertubuldren Capillardruckes. Beachte die bei gleicher OrgangrdBe zwischen GefaB- und

Hauptstiickvolumen bestehende Beziehung der Raumaufteilung. Salamander: a Blut-

stanung bei Tod in Chloreformnarkose, b’ Entblutung in Butyl-Scopolamin-Narkose,

b’ Entblutung in Urethannarkose; Triton: ¢ Blutstauung bei Tod in Chloroformnarkose,
d Entblutung in Urethannarkose.

Weite, unauffilliges Epithel. -— Grundh&utchen und Zwischengewebe ohne Be-
sonderheiten.

Entblutung. Ubereinstimmende Befunde bei Salamander und Triton. Normal
grofe Nieren, im Schnitt ein anteilmaBig nicht sonderlich hervortretendes Capillar-
system, das vor allem im Falle des durch Punktion entbluteten Salamanders
weitgehend kollabiert und annidhernd erythrocytenfrei erscheint. — Hauptstiicke
breit entfaltet, vor allem im Bereich der mittleren Abschnitte mit einer dem Am-
pullenteil etwa gleichkommenden Lichtungsweite. Epithel méaflig hoch, zylindrisch,
in den tieferen Abschnitten von kubischer Form, kuppenférmige Vorwélbung der
freien Zellgrenzen. — Querschnitt der Mittelstiicke unauffallig. — Grundhéiutchen
und Zwischengewebe ohne Besonderheiten.

Hierzu ergibt die planimetrische Auswertung je nach Stauungsblut-
fillle oder Entblutung eine etwa 10% betragende Zu- bzw. Abnahme
der Capillarentfaltung (Abb. 11), die in diesem Zusammenhang dem
Blutdruck zur Zeit der Tétung der Versuchstiere d.h. zu Beginn der
Fixierung des Organs entspricht.

Da andererseits die Gesamtgrofle der Niere und somit die Entfaltung
von Kapsel und Zwischengewebe keine wesentliche Anderung zeigt, ist.
anzunehmen, daB die unterschiedliche Weite der Harnkanilchen als.
Folge einer Verschiebung der-Raumaufteilung zwischen Capillaren und
tubuldrem Parenchym auftritt. Dabei stellen Anstieg und Abfall des.
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Capillardruckes das ausldsende Moment der Anderung der Kanilchen-
weite dar, und die Druckschwankungen bewegen sich in einer aus-

schlieBlich fur die Ver-
formung der Kanilchen-
einheiten geeigneten Gro-
Benordnung. Jedoch wer-
den eigenartigerweise in
erster Linie die Haupt-
stilcke betroffen, wiahrend
die Weite der Mittelstiicke
unter den gleichen Bedin-
gungen eine nur unwesent-
liche Anderung erfihrt.
Demzufolge findet sich
am Hauptstiick bei Blut-
stauung neben einem un-
verinderten Lingenmal
eine eindeutige Hinengung
des Kandlchenumfanges
(Abb. 12), die sich im Hin-
blick auf die geringfigig
zur Lichtung hin gegebene
Ausweichmoglichkeit des
Epithels in entsprechend
engen Grenzen bewegt. Da-
bei wird die unter dulerster
Ausnutzung der Lichtung
eintretende Abnahme des
Umfanges  ausschlieflich
im mittleren und unteren
Drittel des Hauptstiickes
erreicht, und man gewinnt
den Hindruck, daB die bei
kurzfristigem Kreislaufver-
sagen auftretende Stauung
offenbar eben ausreicht, um
die vom Turgor der Epithel-
zellen bestimmte Entfal-
tung der Kanilchen auszu-
schalten. Unter dieser Vor-

Abb. 2 a—d. Das Verhalten der Kanilchenweite
bei Blutstauung und Entblutung (halbschematische
Langsschnittrekonstruktion). & Harnkanilchen bei
Tod in Chloroformnarkose (Salamander), b Harn-
kanilchen bei Entblutung in Butyl-Scopolamin-Nar-
kose (Salamander), ¢ Harnkanilchen bei Tod in
Chloroformnarkose (Triton), d Harnkandlchen bei
Tntblutung in Urethannarkose (Triton).

aussetzung findet sich der Hauptstiickquerschuitt im Zustand eines
von konzentrischen Druckkriften iiberlasteten Tonnengewélbes, das
unter fortschreitender Verformung seiner Wélbsteine und hierdurch

Virchows Arch. Bd. 325.
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bedingtem Verlust der lichten Weite den jeweils kleinstmdglichen Umfang
- annimmt. Wie das unverdnderte Verhalten der Organgrofie vermuten
1a8t, liegt der Druckanstieg in den Capillaren jedoch wesentlich unter
der Hohe des Filtrationsdruckes und bewegt sich schitzungsweise in
der GroBenordnung zwischen dem mit 2 cm H,0 angegebenen Normal-
druck (Hmr) und Werten um 10 cm H,O.

Dieser Einengung der Hauptstiicke steht im Falle der Entblutung
eine ebenso eindeutige Ausweitung gegeniiber (Abb. 12), die je nach
Zeitdauer des Versuches zusitzlich jedoch mit einer mehr oder minder
ausgiebigen Quellung des Epithels einhergeht. Damit wird es erforder-
lich, die bereits bekannte Auswirkung der EpithelzellvergroBierung von
der gemessenen Umfangsdehnung abzuziehen, wonach als Folge des
Druckabfalles in den Capillaren eine Ausweitung der Hauptstiicke um
etwa 10% verbleibt. Am Beispiel des Gewdlbes erldutert, ist das hier-
fir auslésende Moment in einer Entlastung des Kandlchenumfanges
und einem hiernach eintretenden Uberwiegen der Druckspannung des
Epithels zu suchen, wonach die Zellen ihre Form der kleinsten Ober-
fliche anpassen und unter Zunahme des Querdurchmessers die fir die
Dehnung des Grundhiutchens erforderliche Schubwirkung entwickeln.
Wenn dabei trotz weitgehender Entlastung die im Extremfall kubische
Zellform nicht erreicht wird, so hat dies als Ausdruck der dem Zell-
turgor entgegenstehenden Zugspannung des Grundhdutchens zu gelten,
die das jeweils duBerste Mafi der moglichen Entfaltung der Harn-
kanilchen verhindert. .

Die Zugspannung des Stiitzgewebes.

Der Versuch, die Entfaltung der interttbuléren Capillaren durch
eine kiinstliche Auffillung des GefdBsystems iiber das bei Blutstauung
erreichbare MalB} hinauszutreiben, fiihrt zu der Feststellung, daB bereits
geringe Mengen zusétzlich zum Blut in das GefiBsystem eingebrachter
Losungen ein Odem des Zwischengewebes verursachen. Hiermit ist eine
Entfaltung sowie eine Dehnung der Faserstrukturen verbunden, so dafi
dieser Bingriff die Moglichkeit bietet, die Auswirkung verschiedener
Spannungszustinde des Stiitzgewebes auf das Form- und GréBenver-
halten der Harnkanilchen zu untersuchen. Dabei ist von der Tatsache
auszugehen, daB die in einem geschlossenen Organraum gelegenen
Kanilchen iiber eine sowohl untereinander als auch zum Kapselgewebe
bestehende Faserverbindung verfiigen und daf sich ibr Lédngen- und
Umfangsverhalten zum Teil aus der Spannung dieser auf Zug angelegten
Verstrebung ergibt.

Versuchsanordnung. Feuersalamander, Mindestgrofe 15g, intramuskuldre
Butyl-Scopolaminnarkose, Priaparation der unteren Hohlvene unter sorgfaltiger
Vermeidung einer Erdffnung der BlutgefiBe, Punktion mit scharfer, in der Gefal-
wand dicht liegender Xaniile, Infusion der zur Auffiillung des Kreislaufes gewdhlten
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Versuchslosung (Salamanderblut, Tyrodelosung + 1% Albumin, Tyrodeltsung 4
2% Dextran, Tyrodelosung ohne Zusatz), 0,1-—0,15 cm?® je Gramm Tiergewicht,
kurzes Wirkenlassen der hierdurch erzeugten intravasalen Drucksteigerung, Nach-
spritzen von etwas ,,Susa‘‘-Losung, Auffiillen der Bauchhéhle mit ,,Susa‘,
Fixierung der Tiere in nicht erdffnetem Zustand, danach Verarbeitung der Nieren
wie tblich.

Wie verschieden abgewandelte Vorversuche zeigen, bewirkt grund-
siitzlich jede iibermaBige Auffilllung des GefiaBsystems ein Odem des
Zwischengewebes, wobei die Zusammensetzung der verabreichten Losung
von untergeordneter Bedeutung ist. Die erzielten Verinderungen werden
vielmehr in erster Linie von der Dauer und dem Ausmafl der intra-
vasalen Drucksteigerung bestimmt, und man gewinnt den Eindruck, daB
die Durchlissigkeit der Capillaren vorwiegend auf einer Dehnung der
GefdBwand beruht. Hierzu lassen Versuche mit abgestuftem Infusions-
druck erkennen, daB das Odem fortlaufend, jedoch keineswegs linear zu-
nimmt und daf ab 0,1 cm? je Gramm Tiergewicht verabreichter Fliissig-
keit eine etwa gleichbleibende VergriBerung des Bindegewebcraumes zu
erwarten ist. Eine #hnliche Rolle spielt jede, selbst geringfiigige Anderung
der Zeitspanne zwischen Infusionsende und Beginn der Fixierung der
Nieren, wozu sinngemi auch ein vorzeitiges Absinken der Druck-
wirkung infolge GefdBverletzung und Flissigkeitsabstrom gehort. Aus
diesemn Grunde ist es erforderlich, auf eine technisch sorgfiltige Durch-
fuhrung sowie auf eine Gibereinstimmende Dauer der Versuche zu achten.
Trotz aller Vorsicht tritt jedoch bei Verwendung albumin- und dextran-
haltiger Losungen eine zusédtzliche Quellung des Hauptstiickepithels
auf, deren stérende Wirkung sich an Hand der Verénderungen nach
kolloidfreien Infusionen unschwer abgrenzen lafit. Im iibrigen ergibt
die Verwendung von Salamanderblut, Tyrodelosung -+ 1% Albumin,
Tyrodelosung 4 2% Dextran und Tyrodelésung ohne Zusatz eine in
dieser Reihenfolge ansteigende Odemisierung des Zwischengewebes, so
dal es moglich ist, die Beziehung zwischen der Dehnung des Stiitz-
gewebes und dem Verhalten der Kanilchengrofie im Laufe verschie-
dener Verdnderungsstufen zu errechnen. Unter diesem Gesichtspunkt
ist es notwendig, das Material durch einige Versuche unter extremen
Zeit- und Druckbedingungen zu erginzen, und schlieflich darf es als
selbstversténdlich gelten, dafl zu jeder Versuchsreihe mehrere Kontroll-
tiere gehoren, an denen die Wirkung der verschiedenen Lisungen unter
sorgfiltiger Vermeidung eines Druckanstieges gepriift wird.

Ergebnisse.

Salamanderblut. Erheblich vergroBerte Nieren. Im Schnitt eine dichte Ery-
throcytenfiille der weit iiber das NormalmaB entfalteten Capillarrsume, Odem und
Verbreiterung des Zwischengewebes, letzteres vor allem im Bereich der seitlichen
und ventralen Organabschnitte; das die Kanalchen verbindende Fasergeriist tritt

Virchows Arch. Bd. 325. 21b
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in seinen Einzelheiten deutlich sichtbar in Erscheinung. Grundhéutchen von un-
auffilliger Beschaffenheit. — Hauptstiicke ausgeweitet, Epithel flach, freie Zell-
grenzen etwas unregelméBig gestaltet, in den basalen Zellabschnitten vereinzelt
kleinere, helle Vacuolenbildungen. Kanélchenlichtung frei. — Mittelstiicke eben-
falls etwas ausgeweitet, Epithel ohne auffallige Verinderung.

Tyrode + 1% Albumin. Michtige Vergroflerung der Nieren. Ausgiebige Ent-
faltung der nicht iiberaus dicht mit Erythrocyten gefiillten Capillarriume, erheb-
liches Odem des Zwischengewebes, wiederum bevorzugt in den ventralen und
lateralen Organabschnitten, deutliches Auseinanderweichen der Kanilchenein-
heiten, Grundhéutchen von unauffilliger Beschaffenheit. — Betrichtliche Aus-
weitung der Hauptstiicke, erhebliche Grofenzunahme der Epithelzellen, in den
basalen Zellabschnitten eine Auflockerung des Protoplasmas, dichte Durchsetzung
mit groferen und kleineren Vacuolenbildungen, Kerne zur Zellmitte verdréngt
und héufig verformt, vereinzelt KernausstoBungen, weit in die Kanélchenlichtung
einragende, vacuolenfreie Zellkuppen, in den Lichtungen wenig schlieriges, abge-
l6stes Protoplasma. — Weite Mittelstiicke mit intaktera Epithel, vereinzelt eine
Auflésung der lumenwirtigen Zellgrenzen, jedoch erhaltene Stabchenstruktur. —
Konirolle. GefédBraum und Zwischengewebe treten kaum hervor, Hauptstiicke
wenig ausgewsitet, Mittelstiicke unversndert.

Tyrode + 2% Dextran. Machtige Vergroflerung der Nieren. Weitere Zunahme
des GefiaBraumes bei etwa gleichbleibendem Odem des Zwischengewebes, Kanil-
cheneinheiten auseinandergedringt, Grundhiutchen ohne auffilligen Befund. —
Erheblich ausgeweitete Hauptstiicke mit hohem, in den basalen Abschnitten
wiederum vacuolig verdndertem Epithel, Zellkerne verdrangt und verformst, einzelne
KernausstoBungen, weit in die Kanilchenlichtungen einragende freie Zellkuppen,
Ablosung des Protoplasmas, Protoplasmaschlieren in der Kanilchenlichtung, —
Mittelstiicke ausgeweitet, im ibrigen. ohne wesentliche Verinderungen. — Ab-
gestufte Druckwirkung. 0,03—0,12 em?® je Gramm Tiergewicht bzw. Ausdehnung des
Versuches auf das doppelte ZeitmaB. Mit steigendem Druck eine zunehmende
VergroBerung der Nieren, entsprechend zunehmende Entfaltung des GefédB-Binde-
geweberaumes, zugleich VergréBerung der Hauptstiickdurchmesser, am Haupt-
stiickepithel jedoch erst bei hoherem Infusionsdruck eine mit Vacuolenbildung
einhergehende Aufschwellung der Zellen. Weitere Zunahme dieser Veranderungen
bei zeitlicher Steigerung der Eingriffe. — Konifrolle. Auller einer geringen Umfangs-
zunahme der Hauptstiicke kein auffalliger Befund.

Tyrode (okne Zusatz). Michtige Vergroflerung der Nieren. Nochmalige Zu-
nahme des Gefifraumes, gleichartiges Odem des Zwischengewebes, Auseinander-
drangung der Kanélcheneinheiten, Grundhiutchen unauffallig. — Betrichtliche
Ausweitung der Hauptstiicke, bei einem Teil der Tiere ein flaches, nur gering-
fiigig mit Vacuolen durchsetztes Epithel. Andere Tiere zeigen eine erhebliche
Vacuolisierung der méBig aufgeschwollenen Zellen, groBe wasserklare Vacuolen-
bildungen in den basalen Zellabschnitten, Vacuolen zwischen den Zellen, Kerne
héutig verdringt und verformt, vereinzelt KernausstoBungen. — Mittelstiicke
ausgeweitet, im ibrigen ohne wesentliche Verdnderungen. — Konirolle. Geringe
Ausweitung der Hauptstiicke, normales GroBenverhalten des Gefs-Bindegewebes.

Da offenbar nur ein Teil der in den Kreislauf eingebrachten Losung
in das Zwischengewebe iibertritt, findet sich neben dem Odem zugleich
eine iiberméflige Ausweitung des Gefifiraumes, ohne daf beide Ver-
danderungen ein in verschiedenen Versuchsanordnungen jedoch irgend-
wie aufeinander abgestimmtes Verhalten aufweisen (Abb. 13).
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Diese scheinbare Regellosigkeit ist moglicherweise darauf zuriick-
zufithren, dall mit wechselndem Flissigkeitsiibertritt in das Zwischen-
gewebe ein System gegeneinander gerichteter Druckspannungen wirk-
sam wird, wodurch einzelne Gewebeanteile bevorzugt an Gréfie zu-
nehmen. Dem ungeachtet zeigt jedoch die weitere Auswertung, dafl
sowohl bei iiberwiegendem Odem als auch bei vorherrschender Entfal-
tung des Gefifiraumes ein offenbar gleichartiger Anstieg der Faser-
spannung auftritt. Unter dieser Voraussetzung ist der fir die Weite
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Abb. 13. Das GroBenverhalten der Niere und ihrer Gewebeanteile bei Quellung des Gefidfi-
bindegewebes nach unter Druck stehender Auffiillung des Gefalsystems mit b Salamander-
blut, ¢ Tyrode + 1% Albumin, d Tyrode + 2% Dextran und e Tyrode (ohne Zusatz).

der Harnkanilchen malgebliche Dehnungszustand des Yasergeriistes
dem Volumen des GefdB-Bindegewebes gleichzusetzen, und es ergibt
gich fir die oben befundeten Nieren somit folgende Abstufung der
Spannungszunahme:

Salamanderblut 331% )

00 i 200
Tyvode | 2% Doxtean 4015 | dos Normalertes.
Tyrode (chne Zusatz) 560 %

Da die weiteren Verdnderungen in erster Linie das Hauptstiick be-
treffen, sei die Beziehung zwischen Faserspannung und Kanilchenweite
an diesem der Verformung offenbar in besonderem MaBe zuginglichen
Abschnitt besprochen. Dabei ist neben der Entfaltung des GefdB-
Bindegewebes, wie bereits angedeutet, in einigen Versuchsanordnungen
eine Quellung des Epithels zu beriicksichtigen, die bei Infusion dextran-
baltiger Losungen mit einer mehr als 3fachen VergroBerung der Zellen
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Abb, 14 a—e. Die Léngen- und Umfangszunahme der Harnkanilchen bei Quellung des Gefaf3-
Liangsschnittrekonstruktion). a Normales Harnkan#lchen, b—e s. Abb. 13.

bindegewebes nach unter Druck stehender Auffillung des GefaBsystems (halbschematische
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einhergeht. Auf Grund der an friiherer Stelle genannten Abhingigkeit
des Kanilchenumfanges von der GroBe der Epithelzellen lifit dies mit
einigem Recht vermuten, daBl die Kanilchenweite nach unter Druck
stehender Auffillung des Kreislaufes zumindest zum Teil von der
GroBenzunahme der Zellen bestimmt wird. Den Beweis fiir die Rich-
tigkeit dieser Annahme erbringt der Kanilchenquerschnitt, in dem die
Zellen, entgegen der Abflachung nach ausschlieflich passiver Dehnung
der Wandstrukturen, zylindrisch hohe und die Ausweitung des Kanil-
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Abb. 15. Das Ausmafl der Grundhiutchendehnung bei Quellung des GefiBbindegewebes
nach unter Druck stehender Auffiilllung des GefidBsystems. b—e 8. Abb. 13,

chengewolbes zweifellos begiinstigende Formen annehmen. Unter diesem
Gesichtspunkt ist es erforderlich, den aus der ZellvergréSerung nach
fritheren Berechnungen zu erwartenden Umfangszuwachs von den ge-
messenen GrofBenwerten abzusetzen.

Nach Vornahme dieser Korrektur ergibt sich als Folge der Entfal-
tung des Zwischengewebes eine im Extremfall bis auf nahezu 200%
ansteigende Dehnung der Hauptstiicklinge (Abb. 14), der shnlich wie
bei Steigerung des Kanilcheninnendruckes eine wesentlich geringere,
jedoch auffallend konstante Ausweitung des Umfanges entgegensteht
(Abb. 15). Eine Erklirung fir diese Eigenart findet sich in der rium-
lich unterschiedlichen GréBenzunahme der Gesamtniere, deren Linge
infolge segmentaler Gefiiverbindungen zur Aorta annihernd fixiert ist
und deren Umfang sich, bedingt durch ihre Lage im Winkel zwischen
Wirbelsdule und Riickwand der Bauchhéhle, vorwiegend in seitlicher
Richtung ausweitet. Dies fithrt zu einer entsprechend unterschiedlichen
Entfaltung des Zwischengewebes, dessen Faserzug einseitig an der
Kaniélchenwand angreift und infolgedessen die von medial nach lateral
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verlaufenden Hauptstiickschlingen der oberflichlichen Nephren vor-
wiegend in Léngsrichtung dehnt. In Ubereinstimmung hiermit zeigen
die quer zur Ebene der OrganvergroBerung gerichteten Schlingen der
dorsalen Einheiten ein nahezu unverdndertes Léngenverhalten, und
schlieBlich darf es als Beweis fiir die Richtigkeit der Annahme einer
lagebedingt unterschiedlichen Ausweitung der Kanédlchen gelten, dafl
die in verschiedener Richtung geordneten Mittelstiicke eine etwa gleich-
artige Umfangs- und Lingenzunahme erfahren. Dabei bleibt das Ausmaf
der Grundhdutchendehnung in diesem Fall hinter der des Hauptstiickes
zuriick, was damit zu erkldren ist, dafl das Zwischengewebe am Hilus
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Abb. 16, Das Verhalten von Grundhéutchenfliche zu Spannung (= Entfaltung) des
Stiitzgewebes. Beachte den funktionalen Zusammenhang. a—e s. Abb. 13.

der Niere — dem Lageort der Mittelstiicke — infolge des beschriankt
zur Verfiigung stehenden Raumes in geringerem Umfang an der Ent-
faltung teilnimmt. Unter diesem Gesichtspunkt legt die je nach Rich-
tung und GroBe der Faserspannung wechselnde Ausweitung der Kanil-
chen die Vermutung nahe, dal das Grundhiutchen iiber eine in den
Ebenen der Fliche gleichartige Dehnbarkeit verfiigt. Zwar scheint
hiergegen die polarisationsoptisch nachgewiesene Léngsordnung seiner
micellaren Strukturen zu sprechen; jedoch ist anzunehmen, dafl die
Ringfasern der KanélchenauBenfliche die gerichtet zu erwartende
Elastizitit aufheben. ‘

SchlieBlich ergibt die weitere Auswertung eine funktionale Beziehung
zwischen der Entfaltung des Stiitzgewebes und der Dehnung der Grund-
hiutchenfliche (Abb. 16), was unter den vorliegenden Bedingungen als
Beweis dafiir zu gelten hat, dal die Ausweitung der Harnkandlchen von
dem Anstieg der Faserspannung des Zwischengewebes verursacht wird.
Damit bestitigt sich die von Nizssing getroffene Feststellung, dafi die
Kanilchen bei Entfaltung des GefiB-Bindegewebes an Grofle zunehmen;
jedoch handelt es sich hierbei weder, wie vermutet, um die Folge-
erscheinung einer Stauungsblutfille — NiussiNg erzeugt die von ithm
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beschriebenen Verinderungen auf dem Wege einer kiinstlichen Auf-
fillung der Nierengeféile — noch geht die beobachtete Umfangszunahme
mit einer Verkiirzung der Kanilchenlinge im Sinne einer ,,strukturellen
Elastizitdt‘ einher.

Die ,,oberflichenkonstante” Umfangsdehnung.

Den AnlaB zu einer Besprechung dieser Anderung der Kanilchen-
form gibt die Beobachtung, daBl nach Austausch des Blutes durch
konzentrierte Salzlosungen eine zuweilen michtige Ausweitung der
proximalen Hauptstiickabschnitte auftritt, die bei urséchlich nicht ein-
deutig klarliegender Beziehung zwischen Eingriff und Auswirkung im
Vorliegenden lediglich als eine Moglichkeit der Formwandlung zur
Diskussion gestellt sei.

Versuchsanordnung. Die Art der Eingriffe entspricht der bereits bekannten
Austauschinfusion, wobei das Gefillsystem in diesem Fall unter wiederum fort-
laufendem Blutentzug mit salamanderphysiologischer bzw. 3fach konzentrierter
und in wechselnder Menge mit Albumin versetzter Tyrodeldsung aufgefiillt wird.

Ergebnisse.

Tyrodelosung ohne Zusatz. Bei etwa der Halfte der Versuchstiere eine auf-
fallende VergroBerung der Nieren, deren Ursache in einer méchtigen Ausweitung
der jeweils ersten Schlinge der Hauptstiicke zu suchen ist. Beginn der Ausweitung
unmittelbar jenseits des Trichterstiickes, grofite Weite mit etwa dem 2- bis 3fachen
des Normaldurchmessers in Hohe des Ampullenteiles, meist unvermittelter Uber-
gang nach etwa, einem Zehntel der Hauptstiicklinge in ein anndhernd normal weites
Kanilchensystem. Die Ausweitung findet sich in gleicher Form und ohne Riick-
sicht auf die Lage an offenen und geschlossenen Kanilcheneinheiten und verur-
sacht, soweit sie die oberflichlichen Nephren betrifft, eine zuweilen fast halb-
kugelige Vorwolbung der ventralen Nierenfliche. Kandlchenepithel im Bereich
der Ausweitungen kaum niederer als gewohnt, Zellen etwas verbreitert und von
annédhernd kubischer Form, kuppenférmige Vorwélbung der lumenwirtigen Zell-
grenzen, kornige Beschaffenheit des Protoplasmas, normale Lage und Form der
Zellkerne. Distal der Kanalchenauftreibung ein gleichermafien unauffalliges Epi-
thel, Kanalchenlichtung frei. — Mittelstiicke von anndhernd normaler Weite,
Stabchenstruktur des Epithels vorwiegend erhalten, zuweilen durch Vacuolen-
bildungen gestort, Zellkerne unauffillig. — Die Grundhiutchen zeigen auch im
Bereich der Kanilchenausweitungen eine normale Struktur. Interstitium gering-
fiigig verbreitert, jedoch ohne besondere Veridnderungen im Bereich der erwei-
terten Hauptstiickanteile, Fasergeriist unauffillig. Gefifisystem etwas stirker
entfaltet als gewohnt.

Tyrode + 1% Albumin. Normal groBe Nieren. Hauptstiicke in ganzer Linge
annéhernd normal weit, Epithel von gewohnter Hohe, kornige Beschaffenheit des
Protoplasmas. — Normal weite Mittelstiicke, Epithel unauffallig, intakte Stibchen-
struktur. — Grundhdutchen und GefaB-Bindegewebe ohne Besonderheiten.

Tyrode + 5% Albumin. Normal grofle Nieren. Hauptstiicke im mittleren
Anteil geringfiigig eingeengt, Epithel unauffallig. — Mittelstiicke wenig enger als
gewohnt, Epithel etwas verdichtet und geschrumpft, lumenwirts unregelmaBige
Zellgrenzen. — Grundhautchen und GefiB-Bindegewebe ohne Besonderheiten.
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Tyrode 3fach ohme Zusatz. Wechselnde VergréBerung der Nieren. Annihernd
zystische Ausweitung der ersten Hauptstiickschlinge, Verdoppelung des Kanilchen-
durchmessers, mehr oder minder aliméihlicher Ubergang in ein annshernd normal
weites Kanalchensystem. Offene und geschlossene Nephren sind in gleicher Weise
betroffen. Hauptstiickepithel in ganzer Ausdehnung der Kanilchen von gleicher
Beschaffenheit, zylindrische Zellform, unauffillige Zellgrofle, normale Beschaffen-
heit des Protoplasmas, kuppenférmige Vorwslbung der lumenwirtigen Zellgrenzen,
Hauptstiicklichtungen frei. — Mittelstiicke unauffallig. — Normale Struktur der
Grundhéutchen. Gefallsystem etwas stirker entfaltet als gewohnt, geringfiigig
hervortretende Entfaltung des Zwischengewebes, jedoch kein unterschiedliches
Verhalten zwischen der Umgebung der erweiterten Hauptstiickanteile und den
tibrigen Organabschnitten.

Tyrode 3fach + 1% Albumin. Bei etwa jedem zweiten Tier eine deutliche Ver-
groferung der Nieren bei betrachtlicher, im Mittel das 1Y/,fache des Normaldurch-
messers betragender Ausweitung der proximalen Hauptstiickabschnitte. Beginn
der Ausweltung am Ubergang des Trichterstiickes; die Veranderung erstreckt sich
auf einen eindeutig kiirzeren Kanalchenabschnitt als im vorigen Versuch; Ende
mit unmittelbarem Ubergang in ein etwa normal weites Kanslchensystem, Haupt-
stiickepithel. im Bereich der Ausweitung wie auch in den distalen Abschnitten ge-
ringfiigig geschrumpft und von etwas unregelméBiger Form. Hauptstiicklichtungen
frei. — Mittelstiicke unauffallig. — Grundh&utchen von normaler Struktur. GefiB-
Bindegewebe nicht verbreitert, keine Verénderungen in Umgebung der Kanélchen-
ausweitungen.

Tyrode 3fach -+ 6% Albumin. Normal groBe Nieren, Hauptstiicke mit normal
weiten Anfangsteilen, Einengung der mittleren und unteren Kanéilchenabschnitte,
Epithel geringfiigig verdichtet. — Mittelstiicke unauffallig. — Normale Struktur
der Grundhéutchen, Gefaf-Bindegewebe ohne Besonderheiten.

Eine weitere Steigerung der Albuminkonzentration hat keine grundsatzhch
neuartigen Abwandlungen der Kanilchenform zur Folge.

Als gemeinsames Merkmal dieser Eingriffe findet sich eine im ersten
Zehntel der Hauptstiicke gelegene, zuweilen fast zystische Ausweitung
der Kanilchenlichtung (Abb. 17), die zwar nicht in jedem Falle, jedoch
immer dann zur Beobachtung kommt, wenn die normale Salz-Eiweif3-
korrelation der Austauschlésung eine Abwandlung zugunsten des Salz-
gehaltes erfahrt. Dies betrifft sowohl eiweiifreie Tyrodelosungen als
auch solche, denen bei mehrfacher Salzkonzentration eine dem normalen
Quelldruck entsprechende Eiweilmenge -— nach unserer Erfahrung er-
filllt ein 1%iger Albumingehalt diese Forderung — zugefiigt ist.

Obwohl das Ausmafl der Kanilchendehnung eindrucksvoll in Er-
scheinung tritt, erschwert sich die Deutung insofern, als entgegen allen
bisher erwahnten Abwandlungen der Umfangsweite an keinem der fir-
berisch darstellbaren Strukturelemente eine Verdnderung nachzuweisen
ist, die fiir eine Verschiebung der die Kandlchenform beherrschenden
Druck- und Zugspannungen spricht. So zeigt sich, um auf die genannten
Ursachen der Umfangsausweitung zuriickzugreifen, weder ein Verschlufl
der Kanilchenlichtung, noch lassen Gefdf3-Bindegewebe oder Epithel
des Hauptstiickanfanges die fir eine Umfangsdehnung erforderliche
Volumenzunahme erkennen. Da andererseits auch eine Abflachung der
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Epithelzellen fehlt — eine solche wire ‘bei passiver Ausweitung der
Kanilchen zu erwarten — bleibt als Erklérung fir die gefundene Haupt-
stiickverinderung lediglich die Annahme, daf sich das Ausmal der
Umfangsdehnung durch eine entsprechende Verkiirzung der Kandlchen-

g

Abb. 17 a—h. Die Ausweitung der Harnkanélchen bei Ersatz des Blutes durch eiweifarme
Salzl6sungen (halbschematische LAngsschnittrekonstruktion des proximalen Hauptstiick-
drittels; Verdoppelung des Mafistabes der Kanédlchenldnge). a Tyrode ohne EiweiBlzusatz,
b Tyrode + 1% Albumin, ¢ Tyrode + 5% Albumin, d Tyrode + 10 % Albumin, e Tyrode
3fach konzentriert, f Tyrode 3fach konzentriert 4+ 1% Albumin, g Tyrode 3fach
konzentriert + 5 % Albumin, h Tyrode 3fach konzentriert + 10 % Albumin,

linge ausgleicht. Zwar ist ein objektiver Nachweis dieser, auf das
gesamte Hauptstiick dbertragen, im Fehlerbereich der Messungen ge-
legenen Lingenabnahme nicht zu erbringen; jedoch gewinnt man bei
graphischer Isolierung der Kanilchen den Eindruck, dall diese Ver-
anderung tatsichlich einer, auf die Umfangsfliche bzw. auf das Grund-
hidutchen bezogen, ,.oberflichenkonstanten Ausweitung der Haupt-
stiicke entspricht.. Damit ergeben sich gewisse Parallelen zu der von
Niessive bei Entfaltung des Gefaf-Bindegewebes vermuteten ,,struk-



320 WERNER HEINZEL:

turellen Elastizitdt der Harnkanilchen, deren Lingenabnahme zu-
gunsten der Ausweitung jedoch ebenfalls nicht nachgewiesen wurde.

Unter den vorliegenden Bedingungen ist die Ursache der Kanilchen-
dehnung méglicherweise in einer bei tiberschiefiend salzhaltiger Um-
gebung auftretenden Zustandsinderung des Grundhiutchens bzw. der
zirkuldren Fasern zu suchen, wobei es allerdings ungeklirt bleibt, warum
diese Zustandsinderung ausschlieBlich den Hauptstiickanfang betrifft.
Ebenso ergibt sich kein Hinweis auf die Art der Verinderung, und auch
die Frage, ob die Ursache des Dehnungsvorganges auf einer Erschlaffung
der Ringfasern oder auf einer Verkiirzung der in Léngsrichtung orien-
tierten Micellenstruktur des Grundhiutchens beruht, ist vorerst nicht
zu beantworten. Andererseits deutet die Tatsache einer, wie angenom-
men, proportionierten Umfangsverformung darauf hin, daB die Bau-
elemente der Kandlchenwand offenbar das Bestreben haben, die Gréfen-
beziehung zwischen sog. innerer Oberfliche und Ep1the1volumen nach
Méoglichkeit zu wahren.

Erorterung der Ergebnisse.

Die im Experiment an Salamander und Triton gefundenen Struktur-
anderungen des Nierengewebes bestitigen die Annahme, daf das Harn-
kandlchen iiber eine in gewissen Grenzen wandelbare” Eigenfestigkeit
verfiigt, die ursdchlich auf ein Gléichgewicht zwischen Epithelturgor
und Grundhidutchenspannung zuriickzufithren ist. Diese Gegebenheit
erklirt sowohl die unter normalen Bedingungen gleichartige Gestalt als
auch die bei Anderung der Wandbeschaffenheit auftretenden Abwand-
lungen der Kanilchengrofle, und es zeigt sich, dafl die Art der -GréBenzu-
oder -abnahme unter anderem davon bestimmt wird, daB die Statik
des Harnkanilchens etwa der eines Tonnengewdlbes mit verformbaren
Bauelementen entspricht. Unter diesem Gesichtspunkt ergeben sich
folgende beziiglich ihrer formalen Entstehung typischen Abwandlungen
der Kanilchengestalt (Abb. 18):

1. eine Dehnung des Kandlchenumfanges einhergehend mit einem
unverinderten Léngenverhalten als Auswirkung einer Zunahme der
Epithelzellgrife,

2. eine Abnakme des Kanilchenumfanges bei ebenfalls gleichblei-
bendem Lingenmaf als Zeichen einer Verminderung der Epithelzell-
grifle und

3. eine Zunahme der Kanilchenlinge bei unverdnderter Umfangweite
als Folgeerscheinung einer Zunahme der Epithelzellzahl.

Auf das Verhalten der Epithelzellen bezogen, handelt es sich hierbei
um die nach Hypertrophie, Atrophie und Hyperplasie auftretenden
Anderungen der KanilchengriBe, denen je nach Abwandlung von Um-
fang oder Linge eine insofern unterschiedliche Wertigkeit zukommt,
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als die fiir die Leistungsbreite des Epithels bedeutsame Grenzfliche zum
Gefi3-Bindegewebe ihre optimale GroSenbeziehung zum Epithelvolumen
ausschlieflich im Falle der Zellvermehrung unverindert beibehilt. Dem-
gegeniiber geht die Ausweitung des Kanélchenumfanges nach VergrioGe-
rung der Epithelzellen mit einer relativen Verminderung dieser sog.

.\:'w;‘(-ﬁc

Normaltier.

e
\bnahme der Zellgrite.

Abb. 18. Das Verhalten der KanalchengréBe bei Anderungen der Epithelbeschatfenheit.

inneren Oberfliche einher und zugleich findet sich, bedingt durch die
Zunahme der Epithelhohe, eine Einengung der Kanélchenlichtung, wo-
nach weiterhin eine Beschleunigung des Primérharnstromes und damit
eine Beeintrichtigung der Riickresorption zu erwarten ist.

Wihrend das Gefdf3-Bindegewebe an den Wachstumsvorgéingen bei
Zellvermehrung einen durchaus regelrechten Anteil nimmt, folgt es den
Anderungen der ZellgroBe lediglich passiv, indem die Dehnung des
Kanilchenumfanges eine geringfiigige Entfaltung und die Einengung
bei Atrophie ein unveréindertes Verhalten bzw. eine relative Zunahme
bewirkt.

Als weitere Moglichkeit einer GroBeninderung zeigt sich (Abb. 19):

4. eine Zunahme der Kanilchenlinge und des Umfanges als Aus-
wirkung einer Steigerung des Innendruckes.
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In diesem Falle flacht sich das Epithel ab und behilt die Fahigkeit
zur Riickresorption voriibergehend bei, wiahrend sich die zu erwartende
Druckatrophie erst nach einer iiber lingerer Zeit wirksamen Aufstauung
des Primérharnes einstellt. Dabei wird im Endzustand ein Kanélchen-
bild erreicht, wie es sich von STAEMMLER als ,,schilddriisendhnliche‘

Normaltier, Steigerung des Innendruckes.

Zunahme des Capillardruckes, Abnahme des Capillardruckes, Zunahme der Faserspannung.

Abb. 19. Das Verhalten der KanilchengroBe unter dem EinfluB verschiedenartiger
Druck- und Zugwirkungen.

Umwandlung des Gewebes fir pyelogene Schrumpfnieren beschrieben
findet. Allerdings fehlt bei Amphibien eine ,kolloidale” Eindickung
des Primirharnes in der Kanilchenlichtung.

Aus der Tatsache, daB8 Kanilchensystemn und Gefd$-Bindegewebe
eine strukturelle Einheit darstellen, ergeben sich im Anschlufl an Druck-
und Zugwirkungen aus der Umgebung der Kanilchenwand (Abb.19):

5. eine Hinengung des Kanilchenumfanges bei unveréindertem
Lingenverhalten als Ausdruck einer Zunahme des intertubuldren Ca-
pillardruckes,
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6. eine Ausweitung des Kanilchenumfanges bei ebenfalls gleich-
bleibendem LingenausmaB als Folgeerscheinung einer Abnakme des
intertubuldren Capillardruckes und

7. eine Dehmmg .der Kanilchenlinge und des Umfanges als Aus-
wirkung einer Zunahme der Faserspannung des Stitzgewebes.

Diese unter passiver Beteiligung der Wandelemente auftretenden
Form- und Gréfendnderungen sind als Ausdruck der Dehnungsféhigkeit
des Grundhdutchens einschlieflich der das Kanélchen zirkuldir um-
hiillenden Faserstrukturen aufzufassen, wobei die Entfaltung in Um-
fangs- und Lingsrichtung zwar gleichartig mdglich ist, jedoch aus réum-
lichen Griinden vielfach in einer Ebene bevorzugt auftritt.

In jedem Falle liegt die Grenze der unter extremen Bedingungen
gegebenen Dehnung der Grundhéutchenfliche bei etwa dem 3fachen
des Ausgangswertes, und es findet sich sowohl bei duBerster Entfaltung
des Zwischengewebes als auch bei Belastung der Kanidlchenwand mit
dem Filtrationsdruek (15—20 cm H,0) eine im wesentlichen dberein-
stimmende Zunahme der Kandlchengréfe. Dariiber hinaus spricht das
Ergebnis der Innendruckbelastung fiir eine geringfiigig tiber dem er-
reichten Dehnungsgrad gelegene Zerreifigrenze von Grundhéutchen und
Fasermantel, so dal} eine Wandruptur lediglich in Ausnahmefillen und
unter Einwirkung zusitzlich belastender Faktoren zustande kommt.

Die bei Zunahme des Kanilchenumfanges auftretende Abflachung
des Epithels weist auf eine nahezu unbegrenzte Verformbarkeit der
zelligen Wandelemente hin, die einer Dehnung im Gegensatz zum
Grundhéutchen offenbar keinen Widerstand bieten. Demgegeniiber
erreicht die Einengung der Kanilchen bei Steigerung des Capillardruckes
ein nur unwesentliches AusmaB, da das durch kurzfristige Druckwir-
kungen nicht zu verkleinernde Epithelvolumen nach Ausfillung der
Kanéilchenlichtung eine weitere Abnahme der Umfangsweite verhindert.
Die hiermit verbundene Einengung der Lichtung 148t eine Beschleuni-
gung des Primérharnstromes und weiterhin eine Einschrinkung der
Riickresorption erwarten; jedoch erfihrt die fiir die Leistung malBgeb-
liche Epitheloberfliche keine wesentliche Einschrénkung, da die Zellen
kuppenférmig in die Kanélchenlichtung einragen und eine seitliche
Verschmelzung der sich berithrenden Zelloberflichen ausbleibt. SchlieB-
lich bedeutet die im Falle der Kanilchenausweitung gefundene Ab-
flachung des Epithels eine VergroBerung sowohl der zum Gefi3-Binde-
gewebe als auch der der Lichtung zugekehrten Grenzfliche, womit diese
Art der GroBendnderung einen ebenfalls entscheidenden Einflufl auf die
harnbereitenden Funktionen des Epithels gewinnt.

Im Hinblick auf das Verhalten bei wechselnder Blutfiille unter-
scheidet sich die Niere von anderen Organen insofern, als eine ver-
mehrte Durchblutung entgegen der von FREERKSEN an Hohlorganen

Virchows Arch. Bd. 325. 22
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und Schwellkérpersystemen festgestellten Entfaltung eine Einengung
der Parenchymstrukturen bewirkt. Dies erklirt sich moglicherweise
aus der Anordnung und Aufzweigung der intertubulédren Capillaren,
wobei jedoch nicht zu vergessen ist, daB die Niere der Salamander
iiber einen Pfortaderkreislauf verfiigt, der die Blutfiille der Gefidlle weit
mehr als iiblich der dynamischen Auswirkung des Blutriickstromes
zum Herzen unterstellt. Unter diesem Gesichtspunkt ist die Beziehung
zwischen GefiBfiille und Form der Parenchymeinheiten mit dem Ver-
halten der Leber hoherer Wirbeltiere zu vergleichen, an der die Auf-
stauung des Venenblutes abgesehen von einer VergréBerung des Organs

Normaltier. ., Oberflichenkonstante** Umfangsdehnung,

Abb. 20. Das Verhalten der Kanilchengrofie unter dem Einfluf einer Anderung der
Grundhdutchenspannung ( ?).

eine mit Druckatrophie einhergehende Kompression des Parenchyms
zur Folge hat.

SchlieBlich findet sich nach Anderungen der Salz-EiweiBkorrelation
des Blutes (Abb. 20):

8. eine ,,oberflichenkonstante” Umfangsdehnung der Kandlchen, die
bei urséchlich nicht hinreichend geklérter Natur mit einer Verkiirzung
des Lingenmales einhergeht und deren Besonderheit in einer unver-
anderten Oberflachenbeziehung zwischen Parenchym und Gefa(-Binde-
gewebe gegeben ist. Dabei erféihrt die Kanélchenlichtung eine allerdings
betrachtliche Ausweitung, wodurch die Riickresorption infolge Ver-
langsamung des Primérharnstromes und Zunahme der Kontaktzeit
offenbar begiinstigt wird. Hierfur sprechen vereinzelt spontan auf-
tretende und wahrscheinlich auf krankhafte Einflisse zuriickgehende
Ausweitungen des Hauptstiickanfanges, in deren Bereich eine dichte
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Speicherung tropfiger, zweifellos durch Riickresorption in die Zelle auf-
genommener Eiweillablagerungen nachzuweisen ist.

Um abschliefend auf die Belange der Morphologie menschlicher
Nierenerkrankungen einzugehen, sei hervorgehoben, daB die Kenntnis
der moglichen Anderungen der Kanilchenform zwar keine Aussage fiber
den Leistungszustand des Epithels gestattet; jedoch ist auf Grund der
Beziehung von Zellgrofle zu KanilchenauBen- und Kanslcheninnenfliche
anzunehmen, dal jede Formwandlung zugleich mit einer Verschiebung -
wenn nicht gar einer Beeintrichtigung einzelner Teilleistungen einher-
geht. Wie unsere Befunde zeigen, wird die Klirung dieser Frage vor
allem dadurch erschwert, dafl die Kanilchengestalt in gleicher Weise
vom Verhalten des Epithels, des Zwischengewebes und des Druckes in
der Kanilchenlichtung abhingt, so daB eine verinderte Form sowohl
als Folge wie auch als Ursache einer gestorten Leistung auftreten kann.
Dies macht es verstindlich, daB weitere Erkenntnisse iiber die Zusam-
menhinge zwischen Form und Funktion vor allem von seiten der
empirischen Auswertung krankhaft verdnderter Kanilchenstrukturen
zu erwarten sind, und es erscheint daher gerechtfertigt, das Ergebnis
dieser Untersuchungen in das Erfahrungsgut der Beurteilung mensch-
licher Nierenkrankheiten einzubeziehen. In diesem Sinne sei die vor-
liegende Arbeit als Grundlage und Anregung aufgefaft.

Zusammenfassung.

Auf Grund experimenteller Untersuchungen an Salamandernieren
wird der Frage der Form- und GroBendnderung des Harnkanilchens
nachgegangen. Dabei gelingt es mit einfachen Versuchsanordnungen
wesentliche Zustandsinderungen an Epithel, Grundhiutchen und inter-
stitiellem Fasergeriist zu erzeugen. Diese haben eine Verschiebung der
die Kanilchenform bestimmenden Gewebespannungen zur Folge, womit
je nach Art des Eingriffes Anderungen am Umfang und an der Linge der
Kanilchen festzustellen sind. Eine Umfangszunahme tritt bei Vergrsfe-
rung der Epithelzellen sowie in Verbindung mit einer Lingendehnung
nach Anstieg des Primérharndruckes und nach Dehnung des Zwischen-
gewebes auf. Andererseits fithren eine Verkleinerung der Epithelzellen
und ein Anstieg des Blutdruckes in den intertubuldren Capillaren zu
einer Abnahme des Kanélchenumfanges.

Zur exakten Feststellung dieser Verinderungen wurde das Versuchs-
material im Serienschnittverfahren aufgearbeitet und die Linge und der
Umfang der Kanilchen sowie die Raumanteile von Epithel und Gefif3-
Bindegewebe direkt gemessen bzw. aus planimetrisch ermittelten Daten

22%
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berechnet. Einzelheiten dieser Methode sind einer spéiteren Mitteilung
vorbehalten.

Nachdem das Ergebnis dieser Untersuchungen auf ein offensichtlich
allgemeingiiltiges biologisches Prinzip hinweist, liegt es nahe, die ge-
wonnenen Erkenntnisse zur Deutung krankhaft verdnderter Nieren-
strukturen heranzuziehen.
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