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Nach  Ans ich t  yon  McMAsgs  se tz t  die Granu laen t s t ehung  im jux tag lomeru l~ren  
A p p a r ~ t  der  hTiere funkt ions t f icht ige  Nephren  voraus .  E~D~S, D ~ v ~ Y I  und  
GOMBA, die das  Verha l ten  der  jux tag lomeru l~ren  granul ie r ten  Zellen (JGZ)  a m  
a u t o t r a n s p l a n t i e r t e n  Nierengewebe bei  R a t t e n  untersuchten ,  konn ten  jedoch 
in al lan T r a n s p l a n t a t e n  J G Z  nachweisen,  deren Granul ie rung ab 2. Monat  pos t  op. 
max ima le  Indexwer t e  erreichen kann.  Diese Auto ren  ha l t en  daher  eine normale  
F u n k t i o n  des Nierengewebes ffir die Exis tenz  bzw. Akt iv ie rung  der  J G Z  nicht  
ffir erforderl ich.  Mit  den  foIgenden enzymhis tochemischen  Unte rsuehungen  an  
N i e r e n a u t o t r a n s p l a n t a t e n  soll ein wei terer  Bei t rag  in der  F rage  der  Beziehung 
zwischen tubu l~re r  F u n k t i o n  und juxtaglomerul i~rem Ze l l appa ra t  gegeben werden.  

Material und Methodik 

Die Versuchc wurden an 31 weiblichen, 130--140 g s chwcren l%atten eines Wistar-Stammes 
durchgefiihrt. Unter sterilen Kautelcn wurde in Athernarkose durch eincn Paravertebral- 
schnitt die linke Nitre freigelegt und etwa die H~lfte ihrer konvexen Oberfl~che bis zu einer 
Tiefe yon etwa 1,5 mm excidiert. Oas gewonnene Organstfick wurde sofort in eine kSrper- 
warmc physiologische Kochsalzl5sung, der einige Tropfen Penicillin zugesetzt waren, gegeben 
und in drei gleichgroBe Teile zerlegt. Die Nierenstficke wurden isoliert in Skapulah5he in 
die Subcutis verpflanzt. Die Wundheilung erfolgte bei allen Tieren p.p. Die Versuchstiere 
wurden naeh 24 Std, nach 3, 7, 14 Tagen (je drei l%atten), 28 (filial Ratten), 45 (acht Ratten) 
und 60 Tagen (sechs Ratten) in leichter Athernarkose durch Kardiotomie getStet. 

Histologische Untersuehungen. Von je einem Transplantat der einzclnen Versuchstiere 
wurdcn nach Formolfixierung und Paraffineinbettung SerienschniiGte hergestellt. Jeder 
5. Schnitt wurde zum Nachweis der granulierT~en Zellen des juxtaglomerul~ren Apparates 
nach der kombinierten Trichrom-Methode (nach ENDnS) gei~rbt und auf JGZ bei 600facher 
Vcrgr51~erung untersucht. 

Enzymhistoehemische Untersuchungeno Mcthodische Einzelheitcn nach den Angaben 
yon P]~ARS]~. Die saure Phosphai~ase und Esterase wurdcn an fixierten Gefrierschnitten 
(Fixierungsdauer 16 Std in kaltem Formol-Calcium), die iibrigen Enzyme an nativen Gefrier- 
schni?Gten nachgewiesen. 

Zur Kontrolle dienten auBer ~ieren yon Normaltieren Organstiicke yon Transplantat~- 
gr513e aus der kontralaterale Nieren der Versuchstiere ohnc Passage der penicillinhaltigen 
Kochsalzl0sung, nachdem Vorversuche keine Beeinflussung der Fermentaktivit~t durch die 
LSsung ergaben. 
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Ergebnisse 
Mit der  Excis ion wird vorwiegend die ~uBere Rindensch ich t  der  Niere erfai]t, 

in der  hauptsi~ehlich die  p rox ima len  Abschn i t t e  de r  Haupts t / i cke ,  die Masse der  
Glomerula  sowie weniger  zahlreieh Mit te ls t / icke und  Sammelrohre  anzutreffen 

sind. 
Histologische Befunde. In einen Tag alten Transplantaten sind die einzelncn Nephren- 

abschnitte noch differenzierbar. Die Tubuli, die zum Teil eine deutliche Dilatation ihrer 
Lichtung aufweisen, zeigen eine triibe und hydropische Schwellung ihrer Epithelien sowie 
disseminierte Zellnekrosen. In den Glomerula fallen oft Quellungen der CapillarwEnde auf. 
Ihr erweiterter Kapselraum enthi~lt hEufig granul~re cosine Massen. Im Interstitium liegen 
verstreut leukocytenreiche Resorptionsinfiltrate. Nach weiteren 2 Tagen sind die dystro- 
phischen und nekrotisierenden VerEnderungen im Transplantat fortgeschritten. Besonders 
in der Randzone der Nierengewebsstficke besteht eine 5rtlich untersehiedlich starke mono- 
histiocyt~re Reaktion mit angedeuteter fibroplastischer Tendenz. 

Am 7. Tag zeigt das Transplantat neben nekrotischen eine Reihe primitiv regenerierter 
Tubulusabschnitte. Die Glomerula sind reduziert; lediglich in der Randzone sind einzelne 
relativ gut erhaltene NierenkSrperchen zu erkennen. Im Bereich untergegangener Ham- 
kan~lchen und Glomerula sind disseminierte grobschollige Kalksalz-Niederschl~ge zu ver- 
zeichnen. Die resorptive Zel]ulation hat zugenommen und erstreekt sich auf alle Abschnitte 
des Nierenstiickes. 

Am 1., 3. und 7. Versuchstag weisen die JGZ sehwere Degenerationszeichen auf und sind 
fast v611ig degranuliert. 

I~ach 2 Wochen ist die Resorption der Nekrose weitgehend abgesch|ossen. Es ist eine 
ausgepr~gte Fibrosierung des Transplantates eingetreten, die im Vcrlauf der n~chsten 14 Tage 
noeh weiter fortsctu'eitet. Es sind aber auch in den Transplantaten, die bereits recht gut 
vascularisiert sind, erhaltene Strukturelemente zu beobachten. So zeigen einige Glomerula 
ann~hernd normal dick erscheinende Capillarschlingen mit deutlicher Blutfiillung. Daneben 
sind regenerierte Tubuli mit undifferenziertem Epithel zu ermitteln, die aber gegeniiber dem 
7. Tag zahlenm~il3ig reduziert sind. Die JGZ sind in dieser Versuchsperiode nur ~uBerst 
sp~rlich in der Wand der afferenten Arteriolen zu finden und enthalten nur wenig Granula. 

Das histologische Bild der Transplantate vom 45. und 60. Tag gleicht weitgehend dem vom 
28. Tag. Auff~llig sind lediglich geschl~ngelt verlaufende Arteriolen mit relativ dicker zell- 
reicher Wandung. In diesen sind teilweise vor ihrem Eintritt in die Glomerula, teflweise l~ngs 
ihres Verlauies reich granulierte JGZ h~ufig aufzufinden. 

Enzymat ische  Befunde (Tabelle). I n  den Kon t ro l l en  cn tspr ich t  das  ferment-  
his tochemische Bi ld  den yon  WAC~STEI~ sowie l~ANDERATH und  ttIERO~Y~I an  
der  normalen  Ra t t enn ie re  erhobenen Befunden.  D a  die einzelnen Abschn i t t e  de r  
I tarnl~an~lchen (z.B. Macula  densa) in den na t iven  Gefr ierschni t ten  der  Trans-  
p l an t a t e  n ieh t  mehr  ident i f iz ie rbar  sind, war  eine de ta i l l ie r te  Einsch/~tzung der  
E n z y m a k t i v i t ~ t  fiir die einzelnen Tubu lusabsehn i t t e  n ich t  mSglich. I m  wesent-  
l ichen dfirfte sich die Befunderhebung auf die p rox ima len  Antei le  der  H a u p t -  
st i icke beziehen, da  diese Kan~lchenabschn i t t e  den  H a u p t a n t e i l  der  Tubul i  in 
den T r a n s p l a n t a t e n  s tel len und  normal i t e r  die s t~rkste  Enzymakt iv i t /~ t  aufweisen. 

Besprechung 
Die Ansicht  yon  E~DEs u. Mitarb. ,  dab  die Exis tenz  funkt ions t i ich t iger  

Nephren  fiir die Aktivit /~t  der  J G Z  nicht  nSt ig sei, liiBt sich durch  unsere enzym- 
his tochemischen Befunde un te rmauern .  Die anfiingliehe Sch/~digung und  In-  
ak t iv ie rung  der  J G Z  is t  pa thogenet i sch  auf die im jungen T r a n s p l a n t a t  bes tehende  
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Tabelle. Verhalten der tubulgiren Enzymaktivitiit in verschieden alten Autotransplantaten 
der Rattenniere (histochemische Nchdtzungswerte) 

Alkalische Phosphatase . . . .  
Saure Phosphatase . . . . . .  
Unspezifisehe Esterase . . . .  
Sueeinatdehydrogenase . . . .  
Cytochromoxydase . . . . . .  
NADH2-0xydase . . . . . . .  
Glutamatdehydrogenase . . . .  
u- Glycerophosphatdehydrogenase 

1. Tag 

§ 2 4 7  

+ § 2 4 7  
+ 
§ 

+ 

3. Tag 

+ 
+ 
+ 
+ 
0 
0 
0 

(+) 

7. Tag 

0 
,0 

(+) 
(+) 

,0 

14.--60. Tag 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 

-b = Intensit~t der Enzymaktivit~t (bezogen auf eine Intensit~t von ~-~-+ ~- in der 
normMen Niere). ,(t ~ keine Enzymaktivit~t. 

Hemmung der Oxydation zu beziehen, die mit  zunehmender Vasknlarisierung 
des Nierengewebes behoben wird. Vom 1. Versuchstag an ist ein nahezu kon- 
tinuierlicher Aktivit~tsverlust der tubuli~ren Enzyme zu verzeichnen, der spate- 
stens am 14. Tag komplet t  erscheint und bis zum Versuchsende bestehen bleibt. 
Die primitiven Tubulusregenerate dfirften zwar eine fiir den Erhaltungsstoff- 
wechsel notwendige - -  histochemiseh nicht erfaBbare - -  Enzymaktiviti~t be- 
sitzen, doch kann dieser offenbar sehr geringe Enzymbesatz als Kri terium fiir eine 
tubulare Funktionstfichtigkeit keine Bedeutung haben. 

Zusammenfassung 
An verschieden a]ten (his 60t/igigen) Autotransplantaten der Rattenniere 

lassen sich in sp/~ten Versuchsphasen zahlreiche stark granulicrte Zellen des 
juxtaglomerul/iren Apparates nachweisen. Da bereits weft vor dicsem Zeitpunkt 
histochemisch keine tubul~ren Enzyme mehr nachweisbar sind, kann die Existenz 
funktionstfichtiger Ncphren nicht als Voraussetzung ffir die Granulabildung und 
damit  ffir eine Leistungsf/ihigkeit des juxtaglomerul~ren Zellapparates gesehen 
werden. 

Enzyme-Histochemical and Histological Studies oI Renal Autotransplants 
of the Rat with Questions Regarding the Dependency of the Activity 

of the Juxtaglomernlar Apparatus on Renal Function 

Summary 
In  the late phases of the renal autotransplants of the ra t  (up to 60 days old), 

numerous intensely granulated cells may  be demonstrated in the juxtaglomerular 
apparatus.  Since long before this t ime no tubular enzymes can be revealed 
histochemically, the existence of functioning nephrons cannot be regarded as a 
prerequisite for the formation of granules nor as a prerequisite for a functional 
capacity of the juxtaglomerular apparatus.  
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