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Da fiber die Nie renphospha tase  bei  Vergi f tungen nur  selten be- 
r ich ter  ist, wurden  Ratten und  Katzen mi t  E 605, CO, Nat ron lauge ,  
Methyla lkohol ,  Tetrachlorkohlenstoff ,  Veronal  und  Sub l ima t  vergif te t .  
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Abb. 1. Schema 

Auch einige Menschen- 
organe konn ten  baM nach 
dem Tod  un te r such t  wer- 
den. Dabe i  wurde auf Be- 
sonderhei ten  der  In t ens i t g t  
und  Loka l i sa t ion  der  a lka-  
l ischen Nie renphospha tase  
in den  eigenen his tochemi-  
schen P r ~ p a r a t e n  geach te t  
und  die l~esul ta te  mi t  
denen der  L i t e r a t u r  ver-  
glichen. Andere  histologi-  
sehe Ver~nderungen sind 
gelegentl ich zum Vergleich 
herangezogen.  

Von 37 weiblichen und 
m~innlichen Albinoratten yon 
118--322 g Gewicht, 3 Katzen 
und 12 Menschen aus dem 
laufenden Sektionsgut des In- 

stitutes wurden hTierenteilchen naeh Gefriertrocknung I ( N E ~ A ~ )  in Paraffin 
eingebettet und die alkalische Phosphut~se nach GOMORI (1952--1953) dar- 
gestellt. D~s Prinzip sei skizziert (Abb. 1). 

Die Abbildungen wurden mi~ dem Panphot der Firms Leitz auf Leicafilm 
gemacht und dann vergrSBert. 

Zur normalen Histologie 
Ratten 

Als Kontrolltiere wurden 5 Ratten die Organe sofor~ entnommen und ein- 
gefroren. 

1 In der Gefriertrockenanhge GO 1 der Firm~ Leybold, einer Leihgabe, die wir 
der Deutschen Forschungsgemeinschaft verdanken. 
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Die nach der geschilderten Teehnik darstellbare Mkalische Phos- 
phatase ist fiber die Nierenrinde und die Anl~enzone des Markes ziemlieh 
gleiehm/~l~ig verteilt, in der Innenzone des Markes, der Papille, dagegen 
nur ganz gering vertreten. Eine deutliche Grenze liegt also zwischen 
fast negativer Innen- und stark positiver Auftenzone des Markes (Abb. 2). 

Die Phosphatase ist besonders anf d~s Protoplasma der Tubulus- 
epithelien konzentriert. Die einzelnen Abschnitte zeigen Unterschiede: 
Vorwiegend reagieren sie stark, einzelne Tubulusquerschnitte dagegen 

Abb.  2. Normale  Rat tenniere .  Alkalische Phosiohatase in der Rinde nnd  der Aut~enzone 
des iYlarkes, beson4ers auf  die TubtflusepitheIien konzentr ier t ,  in tier Papille n u t  ganz 

gering ve r t r e t en  

scheinen vSllig frei zn sein und zwar die dfinnen Teile der Schleife, die 
Sehaltstficke und die Samme]rShrehen. 

In positiven Tubulusquersehnitten lagert die Phosphatase vorwiegend 
in der N/s des Lumens, im apikalen Tell der Ze]le. Gegen die Basis 
nimmg sie ab, und zwar mit einer ziemlich scharfen, abet oft gezackten 
Grenze. Solche Zacken reichen manchmal welt gegen die Basis. Der 
l~est, der basale Teil, ist von feinen positiven Tropfen oder K6rnern 
durehsetzt (Abb. 3). 

In der Literatur wird dieser positive Teil mit dem Bi~rstensaum 
gleiehgestellt. Ob dies korrekt ist, erscheint frag]ich, denn dann m fiBre 
man im dicken Tell der Sehleife auch einen Bfirstensaum erkennen. Er 
ist dort zumindest weniger deutlieh; es bleibt eine Frage der Definition 
und Konvention. Normaler weise verhMten sich dieTubuli contorti und 
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dicke Teile der Schleife bei der ~eakt ion  auf alkalische Phosphatase 
jedenfal]s gleich, bei pathologischen Zustanden allerdings verschieden, 
wie noch zu zeigen sein wird. Die Glomerula sind yon feinen Flecken und 
Schlingen durchsetzt, offenbar den positiv reagierenden Capil]arwanden. 
Sie g]eichen dem in Abb. 9 dargestellten. Schliel~lich ist die Basal- 
membran etwas schwacher positiv, etwa so stark wie die Capillarwand 
in den Glomerula und im Interst i t ium yon Rinde und Mark. 

Abb. 3. Normale Rattenniere. Starke E:onzentration im apikalen Saum. Feine 
phosphatase positive Tropfen in den basalen Teilen des Protoplasmas 

Am sehw~iehsten, aber noch yon Kontrollen miL verniehtetem 
Ferment  eben zu unterseheiden, reagieren die Kerne. Die der Glomerula, 
der Tubuli und des Intersti t iums unterseheiden sieh nieht. 

Diese sehwaehe P~eaktion der Kerne wird allerdings vSllig iiberdeckt, wenn man 
mit Kerneehtrot gegenf~rbt. 

Die Befunde gleiehen den in der Literatur beschriebenen (C. STEGER, 
H. BAUR, MEYER BURCttARDT, L. MEIER, SCHIEBLER, EGER und GELLER) 
insbesondere auch den Angaben yon TISSI~RES, der das Protoplasma des 
dfinnen Teiles der Schleife, des Schaltstiickes und die SammelrShrchen 
fast frei yon ]~eaktion land. I m  Gegensatz zu TISSI~RES waren die 
Glomerula unserer Normal]controlle (und vieler anderer, vergifteter 1%S- 
ten) nicht negativ. 

Mensch 

Die Vertcilung in der Niere des Menschen scheint sich yon der in  der 

Rattenniere nicht wesentlich zu unterscheiden. 
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NormMe Befunde sind besonders in Nieren naeh plStzlichem Tod 
~us ~uBeren Ursaehen zu erwarten. Kennzeiehnende Untersehiede wur- 
den jedenfalls in 5 untersuehten Organen yon solehen Leiehen nicht 
gefunden. (OpemtionsmateriM stand nieht zur Verfiigung, so dM3 Auto- 
lyse stets mitwirkte. Ihr Einflu8 sei ansehliegend besproehen.) 

Wenn tSdliehe Vergiftungen nut kurz iiberlebt wurden, war die MkMische 
Phosphatase auch in Tierversuchen (s. sp~ter) noch nicht ver~ndert. M~n wird 
demnaeh aueh beim Menschen naeh solehen Vergiftungen noeh normale (nut dureh 
Autolyse verSmderte) t~efunde erwarten k6nnen. 4 Nieren naeh Vergiftung mit 
E 605 w~ren dann noeh zur Abgrenzung des NormMbefundes zu verwerten. 

Abb.  4. Alkalische P h o s p h a t a s e  in der Nieren.papille der K a t z e  

Katze  

~[anche vergiftete Tiere sind so schnell gestorben, dM~ sie morpho- 
togJsehe Ver/~nderungen wohl kaum ~usbilden konnten. Dies gilt w~hr- 
scheinlieh aueh ftir die 3 Katzen, zum mindesten ffir eine dieser Katzen, 
die sogleich naeh Gaben yon Natronlauge starb. Vergleieht man die 
Katzenniere mit der Rattenniere, so ist in der Rinde bei gleieher Lokali- 
sat~ion und Verteilung im Gewebe hSehstens die Intensit~t der Phos- 
phatase etwas starker. 

Besonde~~ " stark reagieren die Glome~'ula, diese allerdings nieht gleieh- 
mS, gig, manehmM sti~rker, manehmM sehwS, eher, so dab die Frage ~uL 
taueht, ob dies wine Folge eines versehiedenen Funktionszustandes der 
Glomerula sein kSnnte. Diese Frage liegt besonders deswegen nahe, well 
die marknahen Glomerula im Mlgemeinen sehw~eher reagierten Ms die 
kapselnahen. Solehe Untersehiede in der Intensitg~t miissen aber mit 
Vorsieht beurteilt werden, well sie dutch kleine unbemerkge V~riationen 
in der Teehnik bedingt sein kSnnten. 

Virchows Arch. Bd, 329 31 
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Wei t e r  fi~llt bei  den  K a t z e n  eine st/ irkere R e a k t i o n  in der  Papfl le  auf,  
n ieht  nur  an  den Gef/~gen, sondern aueh in den Kan~lchen  (Abb. 4). Sie 
is t  a l lerdings I/ingst n ieht  so s t a rk  wie in den Tubul i  der  Aul3enzone des 
Markes und der  Rinde.  

EinfluB der Autolyse 
Eine  R a t t e  wurde  nach  dem Tode n icht  sofort  bea rbe i t e t ,  sondern 

bei Z i m m e r t e m p e r a t u r  gelager t  ; 1, 2, 3 und  4 S td  nach  dem Tode wurden  
d a n n  Nierenstf icke en tnommen,  nachdem sie Gelegenhei t  zur  Auto lyse  
ha t t en :  Bis zur 3. Stunde sind wesentliche Vergnderungen nicht eingetreten. 
Dies s teh t  im E ink lang  mi t  G6SS~ERs Versuchen bei  37 ~ 

E r s t  zwischen tier 3. und  4. S td  i inderte  sich das Bi ld  : Das  Cytop lasma  
der  Tubulusep i the l ien  wird yon  Vacuolen durchse tz t  oder  schrumpl t ,  
die Konzen t r a t i on  der  Mkalischen Phospha tase  in  der  Nghe des Bi i rs ten-  
saumes geht  verloren,  sie wird  zwischen den  Vacuolen vcrschoben oder 
di/]undiert fiber das  ganze P r o t o p l a s m a  der  Zelle (Abb.  5). 

Beim Menschen seien die Befunde 1 zusammengefaBt  (Tabelle 1). 

Tabelle 1 

Mensch 

11 

13 

Todesursache ! ~be r l eb t  

Brustschug 

Sturz 
Alkohol 

Sturz 

Sehlag 
~- Sturz 

Herztod 

1 Std 

5 rain 

5 Std 

5 min 

Autolyse  

.~.~ 

51/4 + 0 Std 

24 + 5 Std 

6 -t- 16 Std 

34 + 22 Std 

6 -t- 0 Std 

Besonderhei ten 

Uberb l i ek t  m a n  die Befunde,  so fgll t  auf, dag  in al len un te r sueh ten  
Nieren die Phosphatase der Autolyse weitgehencl w2derstand, a,llerdings 
n ieht  ohne Veri~nderungen. 

Die Auto]yse  seheint  nach dem BrustsehuB die normalen  Verhgl tnisse  
am wenigstens ver~nder t  zu haben.  Hier  waren  nur  51/e S td  naeh  dem 
Tode vergangen.  Durch  eine Verb lu tungsan~mie  war die Auto lyse  aueh 
gehemmt ,  wahrseheinl ieh st i i rker  als im Fa l le  yon  Herz tod ,  wo die Blur-  

1 Bei DULSKAS, Diss. Miinster 1955 ausfiitMicher besehrieben. 

Starke Konzentration am 
apikalen Saum 

Etwas verschwommen. St/~rkere 
Xonzentration am apikalen 
S&Ilm 

Etwas versehwommen. Konzen- 
tra~ion am apikalen Saum 

schwach bis mittelstark; nur 
selten Konzentr~tion am 
apikalen Saum 

Fleckig. Nur selten Konzen- 
tration am apikalen Saum 
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fiille die Auto lyse  m6glieherweise beschleunigte .  Der  le tz te  F a l l  h a t t e  
jedenfal ls  eine schwiichere Reaktion in den Tubuli, die Hiiu/ung am 
apilcalen Saum war seltener. E r  glich aueh anni~hernd den  i ibr igen 
Todesfiillen, in denen  Menschen n u t  kurz  i iber lebten,  z. B. durch  Ver- 
g i f tung m i t  E 605 oder  dureh  Sehlag oder  Sturz .  

In anderen Fallen schrumpften die Tubulusepithelien, die Konzentration am 
apik~len Saum war wohl e~was verschwommen, aber noch erkennbar. Da eine 
solche Schrump/ung naeh Autolyse (aus gew6hnliehen Gefrierschnitten) niehb 

Abb. 5. Vacuolen und Diffusion tier alkalischen Phosphatase 4urch Autolyse und_ 
Gcfriertrocknung 

bekannt ist - -wohl  a ber aus Paraffinschnitten nach ungeniigender Entwasserung-- 
diorite eine mangelha/te Trocknung zumindest eine Teilursache sein. Da alle Organ- 
teilchen gleich lange getrockne~ wurden, ist zu vermuten, dab Au~olyse eine Ver- 
langerung der Trocknungszeit. no~wendig macht. 

Basa ]membranen ,  Gefagwande  in- und  auBerhalb  der  Glomerul~  
scheinen sich gleich zu ve rha l t en :  Ih re  schwache R e a k t i o n  ging zurfiek, 
so da6  nur  noch einzelne unzusammenhangende  Streifen i ibr igbl ieben.  

Abschwiichung und Di//usion der  F e r m e n t a k t i v i t a t  s ind also die b ier  
a m  Menschen beobach te t en  au~fa]lendsten au to ly t i schen  Ver~,nderungen. 
] )as  Tempo  ist  wie bei  anderen  p o s t m o r t a l e n  Ver~nderungen yon  F a l l  
zu Fa l l  verschieden,  weft yon  vielen var i i e renden  Einflfissen abhiingig.  
G S s s N ~  konn te  im Tie rexper iment ,  in dem die Einflfisse e inhei t l icher  
waren  (z. B. g]eiche Todesar t ) ,  bis zu 12 S td  wesent]iehe Einfl i isse de r  
Auto lyse  vermeiden.  Be im ~/[enschen wird bier  diese Grenze te l ls  unf.er- 
tel ls  f iberschr i t ten .  Es  wird aber  dadu rch  gerade  bei  der  a lkal i schen 

31" 
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Phosphatase der Niere im Gegensatz zu anderen  Nierenfermenten  des 
Mensehen die histoehemisehe Darstel lung und  ihre Beurte i lung keines- 
wegs unm6glieh.  

Xhnlieh reagiert  das Fe rmen t  allerdings auch bei Krankhe i t en .  Ob 
Absehw~tehung u n d  Ausgleieh der besonderen Konzen t ra t ion  am apikalen 
Saum eine Folge vi taler  k rankhaf te r  Vorg~nge oder eine Folge der Auto-  
lyse ist, wird d a n n  im EinzelfM1 nieht  ohne parallele Tierversuehe zu 
beurte i len sein, in denen  die Autolyse ausgesehaltet  ist. tdber einige Ver- 
suehe in dieser Rieh tung  wird noeh beriehtet .  

E 605-Vergii tungen 
IIistologiseh naehweisbare Veri~nderungen bzw. klinisehe Erscheinungen der 

Niere sind in der Literatur nur sp~rlieh verzeiehnet ( H A ~  und PI~TZ): Kon- 
zentr~tionsschw~ehe im VoLHAnI)schen Versueh (TaAvB), Spuren yon Eiweig im 
Ham und eine geringe Erythroeyturie (JAETtI), massiv bei kumulativer Giftwirkung 
(AMIs und WILLI/kMS), triibe Sehwellung, Hyper/~mie und 0dem (JA~TZEN, G~OB 
U.a., SetllVIID und KIEFER), mit Eiweigeylindern (KR/)CKEMEYER). 

)~iir unsere Untersuchungen der alkalisehen Phosphatase an der Niere nach 
E 605-Vergiftungen wurden 4 mensehliehe Organe und eine ~usgewaehsene weib- 
liche Katze verwendet, ttier sei nur zusammengefagt: 

Ein 25 Jahre alter Melker iiberlebte die Einnahme yon E 605 weniger als 1 Std. 
34 Jahre alter Stragenb~hnhflfsarbeiter hat 10--15 rain vor dem Tode E 605 ein- 
genommen. 37j~ihrige Hausfrau nahm 30--45 mill vor dem Tode wahrseheinlieh 
in Bier 15 cm a E 605. 53 Jahre alter Mann, noch warm aufgefunden. Vergiftung 
mit E 605. Er hatte leicht chroniseh entztindete Schrumpfnieren. 

Eine ausgewachsene weibliche Katze mit 1,5 em 8 E 605 in etwas Milch gefiittert. 
Tod naeh 20 rain. Die Organe wurden sofort entnommen und eingefroren. 

Die Phosphatasereaktion der Niere war bei allen trotz untersehiedlieher Dauer 
der Autolyse anniihernd gleich: In den Tubuli etwas diffus, aber trotzdem mit deut- 
lieher Haufung am apikalen Saum. Eine sehwaehere kSrnige I/eaktion im Rest 
der Zelle annahernd gleichmagig verteiIt. Glomerula, Basalmembranen, Gefi~g- 
wande ste]lenweise positiv. Die Katzenniere wieh nicht wesentlich veto ,,Normal- 
befund" ab. 

Die akute,  naeh der iib]ichen kurzen Zeit zum Tode ffihrende Ver- 
gif tung mi t  E 605 vergnderte  somit die Nierenphosphatase  nicht  auf- 

fallig. 

Kohlenmonoxydvergif tung 
Naeh etwas langer iiberlebten CO-Vergiftungen sind histologiseh in der Niere 

Pigmentcylinder in den Harnkan/~lchen, degenerative Ver/~nder/mgen und Nekrosen 
der distalen Tubulusabsehnitte sowie Entziindungsherde im Interstitium, also das 
Crush-Syndrom schon mehrfach, zuletzt yon KOSZEWSKI und KAISER besehrieben. 

Um die histoehemischen Veranderungen der alkalischen Phosphatase der Niere 
nach akuten CO-Vergiftungen zu priifen, wurde eine gatte mit Leuehtgas vergiftet. 
Sie wurde zuerst etwa 3 rain ]ang Leuchtgas ausgesetzt: Starkes Erregungsstadium 
und darauffolgende kurze Bewugtlosigkeit, starke Dyspnoe. Naeh 1/~ Std sag die 
Ratte wieder aufreeht, war aber benommen. Benommenheit Melt langer an, darum 
folgte die niichste Leuchtgasbehandhng erst nach etwa 2 Std. Die zweite Leueht- 
gasbehandhmg dauerte wieder etwa 3min: Wieder kurzes Erregungsstadium, 
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Bewugtlosigkeit, Dyspnoe. Nach etw~ 11/2 Std folgte sine dritte Leuchtgasbehand- 
lung durch 5 rain bis zum Tode. Die Org~ne wurden gldch entnommen und ein- 
gefroren. 

In  diesem einzigen Tierversuch traten keine besonderei1 Vergnde- 
rungen auf. Die Phosph~tasereaktion der Niere entsprieht dem, was bei 
gesunden t~atten zu erwarten gewesen wgre, sie k6nnte h6chstens etwas 
verstgrkt sein. 

Natronlaugevergiftungen 
ZweiKatzen und 1 l%tte starben innerhulb von 10 bzw. 15 rain nach oralen G~ben 

einer 15%igen N~OI-LL6sung. 

Trotz schwerer Vergiftung mit der 12--14f~ehen t6dliehen Dosis 
traten, wahrschei~lieh wegen der kurzen Uberlebenszeit, keine wesentlichen 
Veriinderungen der Phosph~tasereaktion ein. Sie war, wenn iiberhaupt 
vergndert, eher verstgrkt. 

Methylalkoholvergiftungen 
Sechs Ratten wurde 50%iger Methylalkohol per os gegeben, und zw~r 7 bis 

44 cma/kg. Sie wurden alle ngch 8 Std get6tet und die Niere sofort vergrbeitet. 
Die L6dliche orgle Dosis fiir die Ratten wurde in der zuggnglichen Liter~tur nicht 
gefunden. Fiir den Mensehen L6dlich ist eine orale Dosis yon 50--100 cm a absoluten 
Methylalkohols (SeEcI~r und KATTE). Die Rstten hgtten somit d~s 5--30fgehe 
der far den Menschen t6dlichen Dosis erhglten. 

Dieser Vergleich ist nur sehr ungenau, weil Mensch und ga t t e  ver- 
schieden empfindlich sind. Dutch die hohe Dosis ist wohl aueh zu er- 
klgren, dab bier Nierenvergnderungen. hervorgerufen wurden, die wir 
bisher in der Literatur nicht gefunden haben. Auf rein morphologische 
Besehreibung dieser Nierenvergnderungen soll hier nicht eingegangen 
werden, denn die Gefriertroeknung in dem yon uns ~ngewandten Ver- 
fahren ist hierfiir nieht besonders geeignet (man hgtte kleinere Stiieke 
trocknen, aber dann auf die gr613ere LTbersicht verzichten miissen). 
Immerhin ist auch in diesen Prgp~mten sine schwere Nekrose der Epi- 
thelien zu erkennen, die zumindest unf~ngs mit einer Verstiirkung der 
Phosphatasereaktion einhergeht. Die Verstgrkung scheint am Beginn 
der Nekrose aufzutreten, sog~r im abgestol3enen nekrotischen Detritus 
der Zellen ist die Phosphata.sereaktion noch stark positiv. Dies gilt also 
fiir diejenigen Epithelien, deren Nekrose schon bei den Mten erprobteri 
Fgrbemethoden zu erkennen ist. 

Dort, wo eine Verstgrkung des Phosphatasereaktion in solchen Epi- 
thelien auftritt, die nach den ~lten Methoden nicht sonderlich auffallen, 
ist bei der Deutung noch Vorsieht geboten. Diese verstgrkte Phos- 
phataseaktivit~tt sieht bei der 3{ethylalkoholvergiftung nicht ~nders ans, 
Ms bei anderen Vergiftungen. Wie welt sie fiber die physiologische 
Variationsbreite hinausgeht, wiirde noch zu prfifen sein. Vorlgufig ist 
zu vermuten, d~g sie bei solchen Zustgnden vorkommt, in denen yon der 
Niere vermehrte Aufg~ben verl~ngt werden. 
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I n  den  Glomerula  wurden  bei  s t a rken  Dosen phosphatasef re ie  F leeke  
gefunden.  Diese Aus]glle in manchen Glomerula sind auf  d i rek te  Methyl -  
a lkoholwi rkung  verd/~chtig. Der  Methy la lkohol  wird  s icher  in den 
Glomeru la  f i l t r ie r t  und  t r i f f t  sie somit  zuers t  am sti~rksten. E r  is t  ein 
s ta rkes  Fe rmen tg i f t ,  eine W i r k u n g  auf  die Phospha ta se  is t  deshalb  aueh 
zu erwar ten .  I m m e r h i n  is t  auch  hier  Vors icht  geboten,  solange n ich t  
eine grSgere Anzah l  yon  Un te r suchungen  vorl iegt .  

Tetrachlorkohlenstoffvergiftungen 
Tetrachlorkohlenstoff verursacht Nierenseh~digung (LoEsER). Sie ist am ge- 

f~hrliehsten, wenn sic naeh Tagen auftritt und zu Anurie fiihrt (Ftt~ER, WI~TIt 
und HECHT), oft dureh eine ,,distale Nephron-Nephrose" mit Hiimoglobin- und 
gelegentlieh Ga]lepigmentcylindern (LossE). Teilweise stehen aber Vergnderungen 
des proximalen Tubulusabsehnittes im Vordergrund, besonders bei Ted in den 
ersten Tagen (JE~IXGS), Eiweil3ausscheidung in die Kapselraume mit Epithel- 
schwellung und -verfettung und interstitielle Infiltrate (P~TRI, neuerdings MYATT 
und SALA~O~S). HARTMANN und LEUSCtINER haben an Hunden manchmal an- 
~misehe Infarkte gesehen. 

Unsere Beobachtungen wurden an 11 Ratten angestellt. Die Mehrzahl der Tiere 
wurde zweimal im Abstand yon 8--11 Std oder 5 Tagen gefiittert. Sie hatten vet- 
her 24 Std gehungert, wenn sie nur kurz iiberleben sollten und nicht gehungert., 
wenn der Befund naeh mehreren Tagen interessierte. 

a) Friihe Be/unde 
Eine  R a t t e  war  naeh  dem 2,7faehen der  le ta len  Dosis berei ts  naeh 

8 S td  to t .  Die Phospha ta se  war  unveriindert oder e twas  vers tg rk t .  Eine 
andere  ghnlich s t a rk  vergi f te te  wurde  nach 12 S td  ge tSte t  und  zeigte 
g rebe  phospha tasepos i t ive  Schollen in den basalen Teilen der  Tubu]i  
eontor t i .  

Ratten zwischen 156--220 g erhielten zweimal im Abstande yon 9--]0  Std 
0,7--0,9 der letalen Dosis, also let,ale Dosen auf zwei subletale verteilt. Sie wurden 
29--31 Std naeh der ersten Gabe moribund getStet oder gestorben aufgeIunden. 

Die  Befunde  wechseln etwas.  Offenbar  stel len sie M ome n ta u fna hme n  
aus e inem Ab]auf  dar,  der  yon  Dosis und  Uber lebensze i t  (und anderen  
U n b e k a n n t e n  ?) beeinfluBt wird.  T ro t zdem ghneln die Bi lder  einander.  
A m  deut ] iehs ten  is t  die Vergnderung im abgebi ]de ten  Fa l l e  (Abb. 6). 

Die Pa r s  l aby r in th i ca  un te rsche ide t  sich deut l ich  yon  den Mark-  
s t rahlen.  I m  Gebie t  um die Glomerula  is t  die Phospha ta se  verminder t ,  
im Res t ,  das  is t  im Marks t r ah l  und  der  AuBenzone des Markes  dagegen 
s ta rk ,  also no rma l  oder  ve r s tg rk t .  Dies wgre somit  keine ,,lower nephron-  
nephros is" ,  sondern  ein Sehaden der  proximalen Tubulusabsehn i t t e .  

Die sauere Phosphatase zeigte ganz ghnliche Vergnderungen. Dies ist erwghnens- 
wert, weil dadurch beide Befunde gegen die MSgliehkeit eines Knnstproduktes 
gesichert werden. 

E ine  R a t t e  s ta rb  23 bzw. 15 S td  naeh  zweimal igen Gaben  des 
1,7fachen der  t6dl iehen Dosis und  lag dann  noeh 71/2 S td  im Ki ih l sch rank  
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bis zur Gefriertrocknung. I m  H~malaun-Eosinschnitt  war eine Gruppe 
yon Tubuli contorti im Protoplasma schlierig zerfallen, andere noch 
schSn erhalten. Dieser schlierige Zer/all t raf  auch manche Glomerula; 
manchmal  schien es, als wenn die Capill~ren an- oder durchgenagt w~tren. 
Diese Schlieren sind nach der I~eaktion auf alkalische Phosphatase 

Abb. 6. Alkalische Phosphatase bei Vergiftung mit Teh.achlorkohlenstoff. Pars labyrinthica, 
das Gebiet der Tubu]i contorti, deutlich schw~,cher als Markstrahlen und Au•enzone des 

Markes 

starker und etwas diffus positiv. Dieses Bild ist bisher nur in diesem 
einzigen Fail, der Gelegenheit zur Autolyse hatte, beobachtet worden. 
Es ist also nicht zu unferscheiden, ob Gift oder Autolyse die Ursache 
ist. Jedenfalls w~re aber auch die Fo]ge der Autolyse eigenartig und 
anders als beim normalen Tier. 

b) Be/unde nach mehreren Tagen 
Wenn zwisehen 2 Ga.ben von 0,6 der tSdlichen Dosis 5 Tage 

lagen, blieben die Ra t ten  unauff~llig. Bei TStung naeh 7- -8  Tagen 
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(2--3 Tage naeh der zweiten Gabe) war die alkalisehe Phosphatase in 
der Niere stark. 

Erst  bei zweimal 0,9 der t6dlichen Dosis war die Phoslohatase naeh 
8 Tagen vielleieht etwas sehw~Leher. Stellenweise lagen zwischen den 
Tubuli plumpe positive Biincler an Stelle der Basalmembranen und der 
Capillaren (Abb. 7). 

Zweimal 1,4 der t6dlichen Dosis im Abstande yon 5 Tagen verur- 
saehte nach 7 Tagen (2 Tage nach der zweiten Gabe) wieder eine sehwere 

Nierenver/~nderung. Drei Zonen 
waren angedeutet : eine ~tuftere 
tlindenzone zeigt besonders starke 
Reaktion der Tubulusepithelien, so 
stark, dab kaum ein Saum an der 
Basis frei blieb. Dann folgte eine 
innere l~indenzone, in der die Lich- 
tung besonders weit war, die stark 
positive Reaktion am apikalen Saum 
schmal und kri~melig zer/aIlend. Die 
Aul~enzone des Markes fo]gte als 
dritte Zone mit dem fiblichen Bilde : 
starke Reaktion am apikalen Saum, 
zum Tei] verzweigt. (Ira Hs 
Eosinschnitt entsprachen die Ver- 

Abb. 7. l~atte. Alkalisehe Phosphatase. 
Plumpe positive Bhnder zwischen den ~ n d e r n n g e n  der mitt]eren Zone einer 
Tubuli an Stelle der Basalmembranen Dissoziation cl.er Tubulusepithelien 

und Capillaren 
und Abstol3ung in die Lichtung.) 

Es ist interessant, dab selbst die herausgelSsten Epithelien noch starke 
Reaktion zeigten. 

Das Bild ~hnelt etwas den ,frfihen" Befunden in Abb. 6, well auch 
dort die Absehw~ehung der Reaktion dureh Verschm~lerung des posi- 
riven apika]en Saumes entsteht. 

Ein Uberb]iek fiber alle 11 Nieren ergibt: 
Obwoh] man bei gradue]lem Unterschi~d in tier Phosphatasereaktion 

vorsichtig sein mul~, hat  man doch den deutlichen Eindruck, dab die 
Reaktion in den Tubu]usepithelien zu Beginn des Sehadens voriiber- 
gehend stgrker ist als gew5hnlich. Die sonst nur am apikalen Saum so 
starke Reaktion hat sieh vie]fach gegen die Basis verbreitert.  Auf den 
Beginn einer Nephrose darf m~n vielleicht auch sehon aus der positiven 
Reaktion in grSberen Scho]len in der basalen Zone des  Tubulusproto- 
plasmas sehlieBen. 

Aber auch bei kurz fiberlebter, heftiger Vergiftung wird schon eine 
Verminderung der Aktivit~t angetroffen, zuerst im Epithel der Tubuli 
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contorti in der  Pars  l abyr in th iea .  Ob dieser Befund al lgemeinere  Be- 
deu tung  hat ,  werden erst  wei tere  Beobaeh tungen  zeigen mfissen. Es  
l iegt vore r s t  nahe,  an  sine Teil- oder  Begle i terscheinung der  t r f iben  
Schwellung zu denken.  (Die hier  beobaeh te t en  Tiere s t anden  wegen 
eines Lebersehadens  kurz  vor  dem Tode.) 

Bei  l angsamer  En twick lung  der  Vergi f tung und  T6tung  erst  naeh 
7 Tagen zeigte die Niere bere i t s  ausgeprggtere  nephro t i sehe  Ver~nde- 
rungen.  Eine  besondere  Ver te i lung  des Schadens is t  aueh bier  e inmal  
angedeu te t :  Die Tubu lusquersehn i t t e  zeigten in der  inneren Rinde  
(a.llerdings n ieh t  in der  ~uBeren) mehr  Dila~agion und  Zerfal l  als die 
i ibr igen Tubulus te i le .  Diese Ver~nderung b raueh t  sieh nur  ein wenig 
auszudehnen,  die versehmgler te  g e a k t i o n  am ap ika len  Saum braueh~ 
nur  noeh zu zerbr6ekeln,  um das Bi ld  der  ve rminde r t en  Akgiv i tg t  in der  
ganzen Pars  l aby r in th i ea  (Abb. 6) zu geben. 

Nekrose  und  Phospha t a se  sehliegen e inander  n ieh t  aus. Besonders  
bei  schnel lem Zerfal l  war  die R e a k t i o n  8elbst in den nekrobiotischen, aus 
dem Zusammenhang geldsten Epithelien noch positiv. Dies is t  b e s t i m m t  
keine Besonderhe i t  der  Tet raehlorkohlens tof fverg i f tung ,  denn  das  wurde  
yon STAE~ML~R bei  der  Sub l ima tnephrose  und  yon  uns aueh bei  anderen  
Vergi f tungen beobaeh te t .  

In zwei weiteren Fgllen tmten Befunde auf, die ~us dem iibliehen l%ahmen 
fallen: Schlieriger Zerfall in den Glomerula und !~eaktion in plumpen Streifen an 
der Basalmembran. Im ersten FMle war Ge!egenheit zur Autolyse, im zweiten 
h6ehstens bei einem unbemerkten Versagen der Apparatur. Eine Deutung sob 
aufgesehoben werden, bis gepriift ist, ob nnd wie sieh diese Befunde reproduzieren 
lassen. 

u  
Bei Menseh und Tier verursaeht Veronal Nierensehiidigungen, wie tt/tmato- 

porphyrinurie, IRindenblutungen, Epithelverkalkungen, Schwellungen und Ab- 
1/~sung bzw. Zerfall der Kapselepithelien, Fettspeieherung in den Fmdothelien der 
Glomerulussehlingen, also eine Nephrose (s. bei PET~I). 

In eigenen Versuehen wurde eine Ratte yon 200 g mit 180 mg Veronal gefiittert, 
das w~ire 0,9 g/kg. Tocl naeh 3 Std. Die Organe wurden gleieh entnommen und 
eingefroren. Die Aktivitgt der alkMisehen Phoslohatase war stark, eher stgrker als 
gew6hnlieh, ihre Verteilung ohne Besonderheit. 

Eine Vergiftlmg beim Menschen mit einer unbekannten Menge war komloliziert 
dutch Bronchitis, beginnende Pneumonie, Lungenembolie. Naeh dem Tode war 
noeh etwa 5 g Veronal - -  auf den KSrper bereehnet - -  naehzuweisen. 

I n  der  Niere  war  die a lkal isehe Phospha t a se  deut l ieh,  aber  ziemlieh 
versehwommen,  eigenartigl gleichm~ifiig verteilt, nieht am apikalen Saum 
tconzentriert (Abb. 8). 

Diese vere inze l ten  Beobaeh tungen  zeigen auela wieder,  dag  bei  der  
R a t t e  t ro tz  mass iver  Dosen wesent l iehe Veriinderungen in der al#a- 
lischen Nierenphosphataseverteilung nicht au/treten, wenn der Tod 
schnell eintritt. 
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Dagegen  ist  zu ve rmuten ,  dai~ bei l~ingerem ~]berleben be im Menschen 
das  Feh l en  der  K o n z e n t r a t i o n  am Bi i r s t ensaum der  Ep i the l i en  en tweder  
durch  Auto lyse  oder  d u t c h  die  Nephrose  bed ing t  ist.  Ursache  ffir d ie  
Nephrose  w i r e  n ich t  al lein das Veronal ,  sondern  auch die nachfolgenden 
K o m p l i k a t i o n e n  (Pneumonie) .  I m  Verein mi t  anderen  Beobach tungen  
w~chst  die Wahrsche in] ichkei t ,  dal~ die Nephrose und  weniger  die Auto-  
lyse ffir das  ver~nder te  Phospha t a seb i l d  ve ran twor t l i ch  zu machen  ist.  

Abb. 8. F!enseh. Nierenphosphatase nach Veronalvergiftung; in. den Tubuli 4ifftls, ohne 
Konzentration am apikalen Saum 

SublimatvergiItungen 
Ein in den ersten Tagen der Vergiftung bei der lqierenentkapselung erhaltenes 

Organstiick zeigte in z~hlreichen Epithelien hyaline Tropfen; in vielen Kan~lehen- 
lichtungen Erythrocyten. Die Glomerulusschlingen waren au]gequollen, ihre Ze]l- 
kerne, sowei~ iiberhaupt noch erkennbar, zu dicken Chromatinstrei#n ulngewandelt. 
Der 30 Std spi~er erhobene Sektionsbefund ergab: st~rkere ]eukocyti~re Binde- 
gewebsinfritration, Kapselepithelwueherungen mit halbmondihnlichen Bildungen. 
HELD (1928) spricht yon Glomerulonephrose. 

An diese einzelnen friihen Beobachtungen reihen sich hiufigere sp~tere mit dem 
bekannten Bride der nekrotisierenden, verkalkenden Nephrose (Literatur bei 

In  Tierversuchen s~h ]~osv~z die friihesten Veri~nderungen (etwa bis zu 7 Std 
nach Gifteinnahme) an den Kn~uelschlingen in Form yon Odem und Homogenisie- 
rung ihrer W~nde. ])ann erst begann die tubu]ire Schidigung, wihrend die glo- 
meruli~re wieder abnahm, so dab le~ztere sparer leicht iibersehen werden kSnne. 

STA]~MLEI~ gab Ratten durchschnittlich 0,3 mg auf 100 g Sublimat intra- 
peritoneal. Die Tiere starben am 4.--5. Tage un4 zeigten eine sehr ausgesprochene 
Kalknephrose vor allem in den I-Iauptstiicken. Die nekrotischen Epithelien gaben 
noeh starke Phosphatasereaktion, desgleichen die Cylinder, selbst wenn sie im Mark 
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lagen. Quecksflber war ganz allgemein in den befallenen Nieren angereichert, bei 
histochemischer Untersuchung nach kolloidalen Hg-Gaben waren besonders die 
Epithelien der Hauptsti~clce davon angefiillt. Die Glomerula blieben dabei unver- 
~ndert. - -  Sublimat wird iihn]ich anderen Speichersubstanzen in den Mitochondrien 
angereichert (REBER). 

0LIVER hat nach Sublimatvergiftungen yon Ratten mit (nicht angegebenen) 
subeutanen Dosen, die eben noeh iiberlebt wurden, versehiedene Stadien bei der 
Sublimatvergiftung der Ratte besehrieben: 4 Tage nach der Vergiftung war die 

Abb. 9. Alkalische Nierenphosphatase bei perakuter Sublimatvergiftuilg. In den Tubuli 
schwiicher (gran) als in den Glomernla (schwarz) 

Nekrose auf ihrem HShepunkt, allerdings mehr auf die proximalen Teile der Tubuli 
besehr~inkt. Nach 7 Tagen stand die Regeneration im Vordergrund. Der erste Tefl 
der proximalen Abschnitte war gut erhalten, der Rest dilatiert. Distal yon der 
Dilatation war die Lichtung infolge iibersehieBender Regeneration verlegt. Nach dem 
7.--10. Tag begann die Periode der Reifung, die Dilatation der Regenerate sehwand. 
In dieser Periode fehlten stellenweise die Mitochondrien, die allcalische Phosphatase 
und die Lipase/iel flec]cweise aus, nach 50 Tagen gab es nur noch kleine, unregel- 
mg[~ige solehe Felder in der Niere. Er deutet die Befnnde dahin, dag die unreifen 
Zel]en noch ohne Mitoehondrien und ohne Fermente sind und diese erst im Laufe 
der Reifung regenerieren. 

Eigene Un te r suchungen  wurden  an  4 g a t t e n  angestell t .  Bei sehr 
hohen Dosen yon  176 und  260 mg/kg oral s ta rben  die Tiere nach  7 und  
24 Std. Bereits nach 7 Std war die alkalisehe Phosphatase in den 

Tubulusep i the l ien  wesen~]ich schwiicher u n d  verschwommener,  in den 
Capi l la rwanden u n d  in  den Glomerula  dagegen aueh unverande~g deut-  
lich posigiv (Abb. 9), Kont ro l le  ohne I n k u b a t i o n  vSllig negativ.  
Cossa: Ke ine  gr6beren Schollen. 
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Bei einem Tier, das zwisehen 13 Std und 1 Tag iiberlebte, war diese Differenz 
in der Aktivitat nur an manehen Steilen der Rinden ausgepr~gt. Die Kontrolle 
ohne Inkubation war wieder vSllig negativ. Dagegen war die Cossareaktion bereits 
deutlich positiv geworden. 

Tiere, die naeh kleinen oralen Dosen yon 6--10 mg/kg im Leben 
unauff~llig waren, wurden naeh 3 Woehen getStet: Die Phosphatase- 
aktivitiit am Bfirstensaum war keinesfalls abgesehw~cht, sondern s ta rk ,  
eher starker als gewShnlieh. 

In  proximalen Tubulusquerschnitten ganz grobe positive Schollen 
im basalen Saum, also augerhalb des stark reagierenden apikalen 

Abb.  10. Nie renphospha tase  bei schw~eherer  Sub l ima tve rg i f t ung .  S ta rke ,  bre i te  Reak t ion  
a m  Bf i r s t ensaum m~d vergrSber te  Schollen im  basa len  Bereich tier Tubulusepi the l ien  

Saumes. Diese Schollen sind viel gr6ber als die feinen KSrner, die sonst 
an diesen Stellen liegen (Abb. 10). Die Kontrolle ohne Inkubat ion 
blieb negativ. 

Naeh Cossa-Reaktion grobe positive Seho]len basal geh~uft in vielen 
Tubulusquerschnitten. 

Uberblickt man die Pr/~parate der I~attenversuehe mit  Sublimat, so 
fallen 3 Ver~tnderungen auf: Entweder 1. die Abschwdichung der Phos- 
phatasereaktion in den Tubulusepithelien am apikalen Saum oder 2. das 
Auftreten yon grdberen phosphatasepositiven Schollen im basalen Proto- 
pIasmateil und 3. eine mit  diesen Sehollen etwa gleichlau/ende Cossa- 
reaktion. 

Dag die Abschw~ehung der Reaktion am Biirstensaum kein Kunst-  
p rodukt  ist, geht daraus hervor, dag sie sehw~eher ist als die t{eaktion 
in den Glomerula (sonst ist das Verh~ltnis gerade umgekehrt).  Das Auf- 
treten yon gr6beren Sehollen ist als Symptom einer Eiweil3resorption 
bekannt.  Ob sie hier so zu deuten sind, bleibt offen. Interessant ist, 
dag diese Sehollen stark phosphatasepositiv sind und wahrseheinlieh 
augerdem noeh die Perjods~urereaktion geben. Eine Deutung dieser 
Befunde soll in diesem Rahmen unterbleiben, weil die Zahl der Experi- 
mente noeh gering ist. Die Verfolgung dieser Erseheinungen erseheint 
jedenfalls aussiehtsreieh. 
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Wohl aueh deutlieh, aber vorsiehtiger zu beurteilen ist wieder eine 
Verst~irkung der Aktivita~ bei den lang fiberlebten Vergiftungen. Wenn 
diese Verst~irkung nieht durch unbemerkte Variationen in der Technik 
bedingt ist, liegt der Gedanke an den Ausdruck einer allgemein ver- 
st~rkten Nierentatigkeit vorl~ufig am naehsten. 

Allgemeine Besprechung der Befunde 
Histoehemisehe Befunde fiber Fermentaktivi t~ten weehseln munch- 

mM yon Beobachter zu Beobachter und yon Methode zu Methode. Dureh 
Ge/riertrocknung wurden in den eigenen Untersuchungen mSgliehst 
gleichm~tgige Vorbedingungen geschaffen. Es mSgen sieh durch genaue 
EinhMtung der Teehnik in Verbindung mit  der Gefriertroeknung die 
st~rksten Schwankungen im AusfM1 vermeiden ]assen, kleinere Schwan- 
kungen kommen aber immer wieder yon Pr~parat  zu Pri~parat vor. Ob 
solche feineren Unterschiede durch Gifte bedingt sind, in die normMe 
Variationsbreite fallen oder sozusagen Kunstprodukte infolge unbe- 
merkter  Variationen in den Versuehsbedingungen sind, wird sieh erst 
entseheiden lassen, wenn sehr viele Untersuehungen vor]iegen. Aufwand 
an Zeit und Geld verhindert Mlerdings, in kfirzerer Zeit sehr viele Unter- 
suehungen zu maehen. 

Die hier mitgeteilten Ergebnisse sind die ersten in einer Versuehs- 
reihe, in der das yore Mensehen anfMlende Untersuchungsgut verschie- 
denen Fermentreaktionen unterworfen wird. Gleiehzeitig kann in ana- 
logen Tierexperimenten Giftmenge, LTberlebenszeit und Auto]yse naeh 
dem Tode variiert werden. Die Untersuehungen stellen sozusagen Stich- 
19roben dar, die zeigen so]]en, wo fiberhaupt Veriinderungen vorkommen 
und wo sp/~ter systematisehe Untersuehungen mit einiger Aussieht neue 
Aufsehlfisse erwarten lassen. 

Wenn durch eine mSgliehst einheitliehe Teehnik Kunstprodukte 
immerhin zurfiekzudrgngen sind, so dal~ ann/ihernd regelmgBige Be- 
funde entstehen, dann entsteht als wiehtigste die Frage: Was ist normal 
und was ist pathologiseh ? Die in einem Gerichtsmedizinisehen Inst i tut  
anfallenden Organe sind gerade zur Kl~rung dieser Frage gut geeignet, 
well dort naeh kfirzester Uberlebenszeit gewMtsame Todesf/i.lle unter- 
sucht werden kSnnen. Es st6rt nur die Autolyse. Abgesehen yon dieser 
St5rung unterscheidet sieh die MkMisehe Phosphatase in den Menschen- 
nieren in Verteilung und Intensitiit nicht wesentlich vonder in Ratten- und 
Katzennieren. 

Bei der Katze ergaben sich Mlerdings einige kleine Abweichungen: in 
den Glomerula und in der Papflle war die tZeaktion starker. Die positive 
l~eaktion in den Glomerula ist sehon GOMORI (1941) aufgefallen. Die 
IKatze hat  offenbar ihre Besonderheiten; denn auch bei der experimen- 
tellen Hydronephrose verh~lt sie sieh anders a]s die l~atte (BAuR). 
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Abweichungen yon diesen normalen Befunden sollen Ms pathologisch 
bewertet werden. Die a]kalische Phosphatase ist aber dann keinesfMls 
sehr empfindlich, denn der auffMlendste Befund bei sgmtlichen Tier- 
und Menschenversuchen ist: Die histochemisch nachweisbare alkalische 
Phosphataseaktiviti i t  i~t trotz hoher Dosen selten oder nur wenig gestSrt, 
besonders wenn die EinWirkungszeit kurz war. Dies gilt ausnahmslos fiir 
die hier untersuchten akuten Vergifungen mit  E 605, CO und NaOH. 
In  allen waren die Dosen hoch, die Uberlebenszeit kurz. Unter  anderen 
Umstitnden bMben natfirlich andere Befunde m5glich. Weiter gilt es 
fiir einzelne Methanolvergiftungen, ffir eine CCla-Vergiftung, und zwar die 
mit  der h6ehsten Dosis und der kfirzesten Uberlebenszeit und eine kurz 
fiberlebte Veronalvergiftung der ga t t e .  Die untersuchten Gifte scheinen 
also auch in hohen Dosen meist keinen direkten Einflull auf die Aktivit~t 
zu gewinnen. 

Eine Ausnahme bildeten bisher nur die Befunde bei Sublimat- 
vergiftung: Nach sehr hohen Dosen war schon nach 7 Std die Reaktion 
in den Tubuli deutlich vermindert. 

Erst  bei etwas l~ngerer Einwirkung ergeben sich gr5bere Ver- 
itnderungen, aber auch hier seheint das Gift meist nicht direkt auf die 
Phosphataseaktivit~it zu wirken, sondern zuerst zu einer Nephrose zu 
fiihren. Denn selbst wenn die Nephrose sehr akut  ist, die Epithelien 
schnell zerfMlen, liegt noch in den zerfallenden Epithelien reichlich 
Phosphatase. Dies hat  STAE~ML~ bereits bei Sublimatnephrose be- 
schrieben. I-Iier wurde diese Erscheinung wahrscheinlich wegen zuf~llig 
anderer Dosierung bei der Sublimatnephrose nicht beobachtet, wohl 
aber bei nekrotisierenden Nephrosen dureh andere Gifte - -  ein Hinweis 
fiir die allgemeinere Bedeutung dieser Erscheinung! 

Nur wenn dicse Epithelsch~idigungen langsamer fortschreiten, kommt  
as zu besonderen Bildern: Die Aktivit~tt ist vermindert  oder verlagert. 

Die Verminderung zeig~e zwei verschiedene Bilder: Entweder blieb 
der apikale Saum in seiner Breite unver~ndert reagierte aber schwitcher 
(Abb. 9) oder er wurde schmaler, ohne im Rest  schw~cher zu reagieren 
(Abb. 6), dies besonders in dilatierten Tubuli eontorti. Dies ist aber 
keine physikalische Folge der Dilatation; denn der basMe negative 
Saum war relativ breiter. 

Dilatation der Tnbuli mit  Verschm~lerung des positiven apikalen 
Saumes kommt  nach mehreren Giften vor, ist also nicht kennzeichnend 
ffir ein besonderes Gift, sondern eine Mlgemeinere Reaktion, vielleieht 
Teil- oder Begleitreaktion der triiben Sehwellung. 

Die erste Form der verminderten Aktivit~t bei unver/~nderter Breite 
des positiven Saumes wurde bisher nur bei der Sublimatvergiftung 
gefunden und hier nur in einem Falle ausgepr~tgt, in einem anderen 
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angedeutet. Es bleibt also fraglieh, ob Sublimat besondere Phosphatase- 
bilder in der Niere maeht. Eine strenge Spezifit/it ist nieht zu erwarten, 
denn aueh die Kalknephrose kommt bekanntlieh nieht nur bei Sublimat- 
vergiftung vor. /)as Auftreten grober Phosphataseschollen etwa parallel 
mit den ersten Kalksehollen 1/il3t immerhin erwarten, dag die Entwiek- 
lung der Kalknephrose aueh im Phosphatasebild irgendwie zum Aus- 
druek kommt. 

Beim Mensehen bestanden anfangs Zweifel, ob die Verlagerung nieht 
vornehmlieh dutch Autolyse hervorgerufen wiirde. Der Nachweis bei 
Ratten zeigt aber, dab die Ursaehe weniger die Autolyse, sondern mehr 
die Nephrose ist. Wenn aueh bei den bier untersuehten Vergiftungen 
derartige Befunde bisher noeh nieht besehrieben waren, gibt es doeh 
Literaturangaben, wo dutch andere Gifte die gleiehen Bilder erzeugt 
wurden: Die besondere Lokalisation ging beiUranium-Nitratvergiftungen 
bei Kaninehen und l~atten verloren, das Ferment diffundierte in die noeh 
intakt gebliebenen Zellen. Die alkalisehe Nierenphosphatasekonzentra- 
tion nimmt aueh bei toxiseher Tubulusseh~idigung dutch Quecksilber, 
Uran, d,l-Serin sowie bei nephrotiseher Tubulusseh~idigung naeh Ureter- 
ligatur (WAcHSTEI?r Wm~Ea, E~XNKO und NIEMI) bei KCN-Vergiftung 
oder Arteriemmterbindung ab (Go~BEL und PUCHTLEa). 

Die Autolyse seheint verschieden zu verlaufen: Einmal ist das 
Tubulusprotoplasma gesehrumpft, die Phosphatasereaktion dadureh zu- 
sammengedr~ingt und intensiver. Die Sehrumpfung ist wohl eine Folge 
yon Autolyse-}-Gefriertroeknung und fiihrt manehmal zu sehmalen 
B~ndern ohne Unterbreehung, das andere Mal zu weniger sehmalen 
B/~ndern unt,erbroehen yon Vaeuolen, die dann die Phosphatase inner- 
halb der Zelle versehieben. 

])as andere Mal ist das Tubulusepithel nieht gesehrumpft, die Phos- 
phatasereaktion abet abgesehw/ieht und verschwommen, wie as sehon 
G6ss~E~ besehrieb. Eine gleiehm'~Bige Verteilung dutch Diffusion, d. h. 
ein vSlliger Ausgleieh der Konzentration am apikalen Saum wie in 
Abb. 8 bei Veronalvergiftung, wurde yon uns bei Autolyse ohne Gift- 
wirkung bisher nieht beobaehtet. 

Zusammenfass~mg 
Die l~eaktion der alkalischen Phosphatase in den Nieren yon Men- 

schen und Versuchstieren wurde beschrieben, nachdem die 0rgan~ile 
der Gefriertrocknung und dann die Schnitte der Reaktion nach Go.olaf 
unterworfen worden waren. 

Die Autolyse stSrt gelegentlich die Gefriertroeknung. Unabh/~ngig 
davon schw~cht sie die Aktivitat der alkMischen Phosphatase und f6rdert 
die Diffusion. 
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I~ach pl6tzlichem gewaltsamem Tod wurde versucht,  zuerst die nor-  
male Verteilung der Phosphatasereakt ion auch beim Menschen zu er- 
kennen.  Sie gleicht der der Rat te .  Die Katze  ha t  gewisse Besonderheiten.  

Mehrere akute,  sehnell zum Tode ffihrende Vergif tungen (z. B. E 605) 
ver~ndern  auch die histochemische Phosphatasere~kt ion der Niere be] 
Mensch und  Tier n icht  auffiillig. Dies gilt  besonders, wenn nur  wenige 
S tunden  fiberlebt werden. 

Werden  versehiedene Vergif tungen etwas langer iiberlebt,  ]st die 
Phosphatasereakt ion in den Nieren (vielleicht nach einer vortibergehen- 
den Steigerung) verminder t .  Dies tr iff t  besonders die Konzen t ra t ion  
am apikalen Saum der Tubul i .  Die Reak t ion  ]st d a n n :  a) entweder 
zwischen Lich tung  und  Basis gleichm/il~ig verteil t ,  b) oder verringert ,  
ohne dab der posit ive Saum brei ter  oder schmiiler wfirde, c) oder ver- 
schm~tlert, ohne dab die Intensit/~t im t~est verr inger t  w/~re. Die letzte 
Fo rm wurde hi~ufiger gefunden. Sie beginnt  anseheinend in  den Tubu l i  
contort i  u n d  brei tet  sich zuerst in der Pars labyr in th]ca  aus. 

Die Erscheinungen sind nicht  fiir ein besonderes Gift spezifisch, son- 
dern offenbar Zeichen einer 1%phrose. Be] al<uten nekrot is ierenden 
Nephrosen nach versehiedenen Giften sind selbst die abgestoBenen Epi- 
thel ien noch stark aktiv.  

Einige andere Besonderhei ten be] einzelnen Vergif tungen sind 
registriert, aber noeh nieht  gedeutet.  
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