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Die Niere nach Thermonekrose 
Zellkinetische Untersuchungen an Ratten ~ 

B. Helpap, U. Rodenbusch und V. Grouls 
Pathologisches Institut der Universitfit Bonn (Direktor : Prof. Dr. med. P. Gedigk) 

The Kidney after Thermonecrosis 
Cell-Kinetical Investigations on Rats 

Summary. Histological and autoradiographical studies were performed on 
the kidneys of rats after local thermonecrosis. The results were compared 
with those after local cryonecrosis. After thermocoagulation (740~ 
each animal received an i .p .  injection of 3H-thymidine (2.5 ~tC/1 g body 
weight). The survival times ranged from 12 h to 30 days. In the hematoxylin- 
eosin stained histological slides morphological changes were assessed and 
cellular analysis of the granulation tissue was carried out. In stripping film 
autoradiograms the percentages of radioactively labeled mesenchymal and 
epithelial cells were determined. 

After 12 h thermonecrosis is complete with infiltration o f  leucocytes and 
mononuclear cells. By the 5th day widespread granulation tissue develops 
at the marginal zones ofthermonecrosis.  Thirty days after thermocoagulation 
woundhealing is not finished; many active macrophages and fibroblasts 
are still to be seen in the center of  the necrotic area surrounded by a 
fibrous scar. 

Autoradiographically the highest percentages of labeled epithelial and 
mesenchymal cells are observed on the 2nd postoperative day. Four  weeks 
after thermonecrosis labeling indices are still slightly increased. In contrast 
to local cryonecrosis or other physical injuries the woundhealing process 
continues for much longer after thermonecrosis. The cause of the poor  
resorption of thermonecrotical tissue seems to be the completeness of des- 
truction of the tissue, with, in contrast to cryonecrosis, a very small zone 
of  reparative regeneration. 

Key words: Thermonecrosis - Woundhealing - Cellular analysis - Cell- 
kinetic. 
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Zusammenfassung. An 36 unbehandelten Wistar-Ratten (189,8 g) wurden hi- 
stologische und zellkinetische Untersuchungen nach Thermokoagulation der 
linken Niere (740~ nach Injektion yon 3H-Thymidin (2,5 laC/1 g K6r- 
pergewicht) durchgeffihrt. Die ~berlebenszeiten betrugen 12 h bis 30 Tage. 
Histologisch wurde das Granulationsgewebe analysiert und autoradiogra- 
phisch der Prozentsatz radioaktiv-markierter epithelialer und mesenchymaler 
Zellen bestimmt. 

12 h postoperativ findet sich eine scharf abgegrenzte Thermonekrose mit 
h~imorrhagischer Randzone und nephrohydrotischer peripherer Zone. Poly- 
morphkernige Leukocyten iiberwiegen in den ersten 3 Tagen. Danach entwik- 
kelt sich ein fibroblasten-, makrophagen-, monocytenreiches Granulationsge- 
webe im resorptiv-reparativen Stadium. Nach 4 Wochen ist noch ein aktives 
Granulationsgewebe mit randstfindiger Vernarbungstendenz erkennbar. Au- 
toradiographisch sind am 2. postoperativen Versuchstag die h6chsten Mar- 
kierungsindices mesenchymaler und epithelialer Zellen meBbar. Nach 4 Wo- 
chen sind diese noch nicht auf die Kontrollwerte zurfickgekehrt. 

Im Gegensatz zu lokalen K/ilteschfidigung verz6gert somit die Thermone- 
krose die Wundheilung. Die Ursache ist im Vergleich zu anderen Sch~di- 
gungsarten in der intensiveren und offenbar vollstfindigen cellul~iren und 
geweblichen Destruktion bei relativ schlechter Resorption karbonisierten Ge- 
webes zu sehen. Nach Exzision hitzekoagulierten Gewebes verl/iuft die Wund- 
heilung fihnlich wie nach Kryonekrose komplikationslos und rasch. 

A. Einleitung 

Die morphologische Diagnostik von Erkrankungen der verschiedensten Organe 
ist auf ausreichendes bioptisches Material angewiesen, das entweder durch Na- 
delbiopsien, Keilexcisionen oder auch Polresektionen gewonnen wird. Bei den 
Gewebsentnahmen werden je nach der angewandten Technik mechanische, 
Hitze- oder KS.lte-L~tsionen am Parenchym innerer Organe gesetzt. Dabei wird 
davon ausgegangen, dag nach diesen Gewebsentnahmen eine komplikationslose 
Wundheilung erfolgt. Diese in der klinischen Medizin tfiglich angewandten Ver- 
fahren sind in ihren Folgeerscheinungen z.T. ausfiihrlich histologisch beurteilt 
worden, exakte Studien fiber die zeitlichen Ablfiufe sowie fiber die zellkinetischen 
Aspekte der Wundheilungsvorgiinge liegen in der Literatur nur sp[irlich vor. 
In jfingster Zeit sind lediglich zeitabNingige Untersuchungen an der Niere nach 
lokaler Vereisung (Buss, 1969; Breining et al., 1970) sowie im eigenen Arbeits- 
kreis zellkinetische Studien (Helpap et al., 1974) durchgef/ihrt worden. 

Im folgenden soll nun fiber histologische und zetlkinetisch-autoradiographi- 
sche Untersuchungen an Rattennieren nach lokaler Thermokoagulation berichtet 
werden. 

B. Material und Methodik 

1, Tiermaterial 

Ftlr die Untersuchungen wurden 36 nicht vorbehandelte, mit Standardfutter  ern/ihrte, weibliche 
Wistar-Ratten mit einem durchschnitt l ichen K6rpergewicht yon 189,8 g benutzt. 
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Abb. 1. Schematische Darstellung der 
Thermonekrose an der Rattenniere mit zonaler 
Aufteilung der ausgewerteten Parenchymzonen 
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2. Durchfiihrung der Versuche 

Es wurden Versuchsgruppen vonje 3 Tieren gebildet. In )kthernarkose wurde die Bauchh6hle er6ffnet 
und an der Konvexit/it der linken Niere auf einer Flfiche yon 0.3 qcm eine Thermonekrose (740 ~ C/4 s) 
gesetzt. Danach erfolgte schichtweiser Verschlul3 der Bauchdecke mit Catgut und Seide. 

3. Radioaktive Markierung 

Eine Stunde vor der T6tung erhielten die operierten Tiere sowie 4 unbehandelte Kontrolltiere 
eine intraperitoneale Injektion yon durchschnittlich 2,5pC 3H-Thymidin pro 1 g K6rpergewicht 
(spezifische AktivitSt 20 C/mMol, NEN Chemicals, Boston, Mass.. USA). Die Uberlebenszeiten 
der TJere nach der Thermonekrose betrugen 12, 24 und 36h sowie 2, 3, 5, 7, 10, 14, 20 und 
30 Tage. 

4. Histologische Verarbeitung und Autoradiographie 

Nacla Dekapitation der Tiere in Athernarkose wurden die thermokoagulierten Nieren sowie alle 
fibrigen inneren Organe entnommen und in 4% Formalin unter Zusatz von inaktivem Thymidin 
(0.1 mg pro l ml) bei 4 ~ C im Eisschrank ffir 48 h fixiert. Von dem in Paraffin eingebetteten Material 
wurden ca. 3 pm dicke Schnittpr~iparate arlgefertigt und f/Jr die histologisclae Diagnostik mit Hfimato- 
xylin-Eosin, PAS, van Gieson und Masson-Goldner-Trichrom geffirbt. 

Von entparaffinierten und mit Chromalaungelatine benetzten Schnittpr~iparaten wurden Strip- 
pingfilm-Autoradiogramme hergestellt (AR-10 Kodak, Stuttgart). Die Expositionszeit bei 4 ~ C betrug 
22 Tage. Nach Entwicklung und Fixierung wurden die Autoradiogramme in saurem H/imalaun 
nach Mayer geFfirbt. 

Autoradiographis,ch wurden im Granulationsgewebe die ProzentsMze radioaktiv markierter Fibro- 
blasten sowie in den Parenchymrandzonen yon der Thermonekrose zum erhaltenen Gewebe in 
Entfernungen von 0 - 1 0 0  pm, von 100-200 pm und von 200-300 pm, die Prozentsfitze radioaktiv 
markierter Tubulusepithelien und interstitieller ZelIen gemessen (Markierungsindices, Abb. l). Fer- 
ner wurden die Markierungsindices der epithelialen und mesenchymalen Zellen in der kontralatera- 
len, nicht geschtidigten Niere und in nieht hitzegesehfidigten Parenchymzonen der unilateralen Niere 
erhoben. Zellkerne, die mehr als 5 SilberkSrner aufwiesen, wurden als radioaktiv markiert betrachtet. 
Der Background betrug 1 - 2  SilberkSrner. Die in den Kurven aufgef~hrten Punkte entsprechen 
jeweils Gesamtzellzahlen yon 9000--10000. Die Standardabweichung wurde mit 2~=95prozentiger 
Wahrscheinlichkeit angegeben. 

C. Ergebnisse 

1. Makroskop ischer  Befund 

U n m i t t e l b a r  n a c h  E i n w i r k u n g  e i n e r  T e m p e r a t u r  y o n  7 4 0 ~  f ibe r  3 - 4  s b i l d e t  

s ich  e ine  s c h a r f  b e g r e n z t e  S c h f i d i g u n g s z o n e  aus .  I m  Z e n t r u m  ist  d a s  G e w e b e  
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Abb. 2. a 24 h nach Hitzekoagulation: segmentartige Durchsetzung thermonekrofischer Bezirke 
und intertubulfirer R/iume mit polymorphkernigen Leukozyten und mononukle~iren Zellelementen. 
b 14 Tage nach Hitzekoagulation: reichlich mononukle~ire Zellinfiltrate im Bereich der Obergangs- 
zone zwischen erhaltenem Nierenparenchym und hyalinisiertem, ehemals nekrotischen Bezirk mit 
bindegewebiger Durchsetzung. e 30 Tage nach Hitzekoagulation: noch hyalinisierte, alte Nekrosere- 
ste erkennbar mit randst~indiger Bindegewebseinsprossung, herdf6rmiger rundzelliger Durchsetzung 
und narbig verbreiteter Kapsel. Vergr6Berung 122 x, Hfimatoxylin-Eosinf~irbung 
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etwas eingesunken und grauschwarz, an den Rgndern grauweil3 geffirbt. Ein 
bis zwei Stunden sp~iter hat sich eine keilf6rmige Nekrose ausgebildet, und 
die periphere, grauweil3e Zone wird yon einem rotbraunen, hyperfimischen Rand- 
bezirk umsfiumt. In der Regel reichen die Gewebsschfidigungen bis an das 5.ul3ere 
Mark heran. 

Nach mehr als 5 Tagen hat sich der thermokoagulierte Bezirk in ein zun/ichst 
br6ckliges, dann derbes, grauweiBes Gewebe umgewandelt, wobei im Bereich 
des direkten Kontaktes mit der Thermosonde noch schwfirzliche Auflagerungen 
erkennbar sind. Nach 4 Wochen ist ein eingesunkener, grauweil3er, im Zentrum 
zum Teil noch grauschwfirzlicher, narbiger Bezirk vorhanden, der mit dem umge- 
benden Fettgewebe verwachsen ist. 

2. Mikroskopischer Befund 

Nach 12 h liegt eine vollst/indige, scharf begrenzte Nekrose von durchschnittlich 
0,9cm Breite vor, die bis 0,2cm tief in das 5.ul3ere Mark hineinreicht. An der  
Oberfl/iche sind yon polymorphkernigen Leukocyten durchsetzte Kapselreste 
erkennbar. Glomerulfire und tubul~re Strukturen sind noch gut voneinander 
abgrenzbar und ihre Basalmembranen weitgehend erhalten. In den intratubulfi- 
ren und mesangialen Rfiumen sind vornehmlich polymorphkernige Leukocyten 
sowie vereinzelte Monocyten vorhanden. 

Nach 24 h (Abb. 2a) hat die Zahl der mononuklefiren Zellen zugenommen 
und die typische zonale Gliederung der Nekrose mit Ausbildung eines haemor- 
rhagischen Saumes und fortschreitender Nephrophydrose ist deutlich ausgepr/igt. 



324 B, Helpap et al. 

In den Lichtungen gr6Berer Gef'~Be erkennt man reichlich polymorphkernige 
Leukocyten, die stellenweise in das Interstitium immigrieren. 

Nach 36-48  h treten randst~ndig und interstitiell vermehrte Fibroblasten 
und gr6Bere mononucle~ire, unreife Makrophagen auf. Die Mesangien der Glo- 
merula in der Randzone sind bei fortschreitender Capillardilatation verbreitert. 
Markw~irts zeigt sich eine ausgepr~gte Nephrophydrose, wobei zystisch dilatierte 
und dicht zusammengedr~ingte Tubuli mit geschwollenen Epithelien ineinander 
fibergehen. 

Nach 3 Tagen hat sich die Nekrosezone insgesamt verschm~lert (0,6 - 0,1 cm) 
und das Nekrosezentrum weist spfirliche Bindegewebs- und Capillareinspros- 
sungen auf. Das Verh~iltnis des Fl~chenanteils yon Kapsel- und Granulationsge- 
webe zur verbliebenen Nekrose betr~gt etwa 1 : 3. Die Nierenkapsel in den Rand- 
bezirken der Nekrose ist deutlich verbreitert und wird yon polymorphkernigen 
Leukocyten, Monocyten und einzelnen Lymphocyten durchsetzt. Die Tubulus- 
epithelien weisen in einer schmalen, perifocalen Randzone einzelne Mitosefiguren 
auf, w~ihrend in den Glomerula eine deutliche mesangiale Proliferation besteht. 
Nach 7 Tagen ist die Nekrose zentral verdichtet. Sie ist etwa 0,5 cm breit und 
0,1 cm tiefund wird zunehmend yon Bindegewebszellen und Capillarsprossungen 
durchsetzt. Das Verh~ltnis yon Nekrose zu Granulationsgewebe betr~gt jetzt 
etwa 1,4: 1. In oberfl~ichennahen Nekrosebezirken treten Riesenzellen auf. Nach 
10-14 Tagen hat das Granulations- und Narbengewebe mehr als die H~ilfte 
der ehemaligen Nekrosezone eingenommen. In Randzonenbereichen finden sich 
Lymphocytenaggregationen w~hrend in den fibrigen Bereichen Fibroblasten und 
Fibrocyten fiberwiegen. Im Zentrum sieht man in Nachbarschaft nekrotischer 
Bezirke zahlreiche Makrophagen (Abb. 2b). 

Nach 3 Wochen ist es zur Einziehung des Oberflfichenniveaus gekommen. 
Das Zentrum der Nierennekrose entspricht jetzt nut noch etwa 1/3 der ursprfing- 
lichen Gesamtfl~tche. Riesenzellen yore Fremdk6rpertyp sind in kapsul~iren und 
subkapsulfiren Bezirken erkennbar. 

Vier Wochen nach der Thermonekrose sind noch vereinzelte zellarme, hyalini- 
sierte, nekrotische Parenchyminseln vorhanden. Peripher sind mononuclefire Zell- 
infiltrate aber keine Kalkeinlagerungen erkennbar (Abb. 2c). 

Die histologischen Untersuchungen haben somit ergeben, dab trotz der rela- 
tiv hohen Konzentration phagocytoseaktiver Zellen das nekrotische Material 
w~ihrend der vierw6chigen Versuchsdauer noch nicht vollsffmdig yon dem Gra- 
nulationsgewebe resorbiert worden ist. 

3. Autoradiographische Ergebnisse 

a) 3H-Markierungsindiices der Tubulusepithelien (Abb. 3a). In der unbehandel- 
ten Niere erwachsener Ratten fand sich ein Markierungsindex der Tubulusepithe- 
lien von 0,36%. Nach Thermonekrose kommt es besonders in der 100 gin brei- 
ten, unmittelbar an die Nekrose angrenzenden Parenchymzone nach 24 h zu 
einem starken Anstieg des Prozentsatzes radioaktiv markierter Tubulusepithe- 
lien. Am 2. Versuchstag ist das Maximum mit 10,6% erreicht. Nach 2 - 3  Wo- 
chert sind noch deutlich erh6hte, nach 4 Wochen geringfiigig fiber dem Kontroll- 
wert liegende Markierungsindices der Tubulusepithelien meBbar. 
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Abb. 3, a Prozents~itze radioaktiv markierter Tubulusepithelien. b Prozents/itze mesenchymaler Zellen 
im Interstitium und im Granulationsgewebe in verschiedenen Randzonen sowie in ungeschfidigten 
Parenchymbezirken der unilateralen und kontralateralen Niere nach Thermonekrose 

Einen fihnlichen Verlauf ergeben die Kurven der 3H-Markierungsindices 
der Tubulusepitheiien in den 100-300 I~m breiten Parenchymzonen. Die Maxi- 
malwerte am 2. postoperativen Versuchstag liegen bei 5,7 und 2,1%. Diese nekro- 
serandnahen Parenchymzonen befinden sich teils im fiul3ersten Rindenparen- 
chym, teils in den mittleren Abschnitten und teils am Ubergang zum Markbe- 
reich. 

Aus diesem Grund sind die einzelnen Kurvenpunkte Mittelwerte aus diesen 
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Zonenbereichen. Eine gezielte Aufgliederung in die verschiedenen Nierenzonen 
wie Labyrinthicum, Subcorticale, Intermedia und Basalis konnte deshalb hier 
nicht vorgenommen werden. 

In den nicht gesch/idigten Parenchymzonen weit entfernt yon der Thermone- 
krose und in dem kontralateralen, nicht geschftdigten Organ finden sich auch 
zwischen dem 2. und 3. Versuchstag leicht erh6hte Prozents~itze radioaktiv mar- 
kierter Tubulusepithelien. Am 10. postoperativen Versuchstage erkennt man 
in den nicht gesch~idigten Parenchymzonen, die yon der Thermonekrose welt 
entfernt sind, einen weiteren geringffigigen Anstieg des Markierungsindexes. 
Soweit die Zellzahlen in den schmalen nekrosenahen Parenchymbezirken aus- 
reichten, wurden Mitoseindices der Tubulusepithelien bestimmt. Bei einzelnen 
Tieren betrug das Verhfiltnis Markierungsindex zu Mitoseindex in den ersten 
Versuchstagen 10-  12:1. 

b) 3H-Markierungsindices der mesenchymalen Zellen (Abb. 3b). Einen starken 
Anstieg radioaktiv markierter mesenchymaler Zellen, im wesentlichen Fibrobla- 
sten bzw. interstitieller Zellen, ist in der bis 300 gm breiten Randzone nach 
2 4 - 3 6 h  zu erkennen. Entsprechend der Reihenfolge der Randzonen liegen 
die Maximalwerte urn den 2. postoperativen Versuchstag Non innen nach aul3en 
bei 12, 10 und 6%. Vier Wochen nach dem Eingriff sind noch immer erh6hte 
Prozentsgtze radioaktiv markierter mesenchymaler Zellen gegenfiber Ausgangs- 
weft yon 0,51% zu verzeichnen. Fast urn den Faktor 4 h6here Prozents~itze 
radioaktiv markierter Zellen sind im Granulationsgewebe am Rande der Ther- 
monekrose festzustellen, wobei bereits nach 12 h die ersten radioaktiv markierten 
Fibroblasten sichtbar sind. Es kommt dann zu einem steilen Anstieg mit Maxi- 
malwerten yon 39 bzw. 37% am 2. und 3. postoperativen Versuchstag. 

Ahnlich wie bei den Tubulusepithelien zeigt sich auch eine leicht gesteigerte 
DNS-Synthese in den mesenchymalen interstitiellen Zellen im nicht geschfidigten 
Parenchym beider Nieren um den 2. Versuchstag. Nach dem 3. Versuchstag 
bestehen keine Differenzen gegeniiber den Markierungsindices interstitieller Zel- 
fen bei den unbehandelten Kontrolltieren. 

D. Diskussion 

1. Pathologisch-anatomische Folgen nach Hitzeeinwirkung 

Bei Anwendung yon CO2-Lasern am Schnittrand werden Gewebstemperaturen 
yon 100~ nicht wesentlich fiberschritten, wobei die Laserleistung ca. 170 Watt 
an der Schnittlinie betrfigt. Je nach Expositionszeit steigt jedoch nach Verdamp- 
fen des Gewebswassers die Temperatur weiter an (Hall et al., 1971 ; Breitwieser 
et al., 1973). Weitaus h6here Temperaturen yon 450 -600~ treten nach Anwen- 
dung hochfrequenztechnischer Energieleistungen und der Gliihkaustik nach Pa- 
quelen auf (Larbig et al., 1975; s. Serum, 1965). Diese Temperaturen kommen 
der in der vorliegenden Arbeit angewandten Versuchstemperatur yon 740~ 
bei fiber 4 s Einwirkungsdauer am nfichsten. Die Eingriffe verursachen unabh~in- 
gig yon der angewandten Methode, der erreichten Temperaturen und der durch 
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Hitzeeinwirkung zerst6rten Gewebe gleiche morphologische Verfinderungen. Au- 
ger der bei hoher WfirmeintensitS.t zu beobachtenden ausgepr/igten Karbonisie- 
rung oberflfichlicher Bezirke, bilden sich mit Abfall der Hitzeeinwirkung iiber- 
wiegend Gewebsverschorfung und Koagulationsnekrosen aus, die sich gegenfiber 
dem erhaltenen Gewebe deutlich abgrenzen (Moritz, 1947; Ehlers, 1959; Serum, 
1965; Zervas und Kuwayama, 1972; Zimmermann und Kraushaar, 1972; Larbig 
et al., 1975). 

Am Nierenparenchym ist, iihnlich wie nach Nierenpolresektion mit Laser- 
strahlen, in den eigenen Untersuchungen 12 h nach Hitzeeinwirkung eine ausge- 
prfigte, markw/irts gerichtete Nekrosezone zu erkennen, die vom erhaltenen 
Nierenparenchym scharf abgegrenzt ist. Die gemessene Nekrosetiefe schwankt 
zwischen 2- -3mm und differiert nur wenig gegentiber der Nekrosezone von 
2 mm nach Anwendung einer Laserstrahltechnik (Zimmermann und Kraushaar, 
1972) und der nach lokaler Vereisung. 

Eine zwischen erhaltenem Nierenparenchym und Nekrosezone gelegene und 
bis zum 2. postoperativen Versnchstag ausgeprS.gte h/imorrhagische Zone wird 
nach Einwirkung yon Laserstrahlen nicht beobachtet. Dies beruht offenbar dar- 
auf, dal3 es durch COa-Laser h/iufiger zu Thrombosierungen und Verschlfissen 
kleinerer Gefgl3e kommt (Zimmermann und Kraushaar, 1972; Groteltischen 
et al., 1974). Die im erhaltenen Randzonenparenchym auftretende hohe Tem- 
peratur, die unter der yon Breitwieser et al. (1973) ftir 2 mm mit 56~ angegebe- 
hen Temperatur liegen diirfte, ist als Ursache ftir die von uns beobachtete 
erh6hte vasculfire Permeabilitfit anzunehmen (Ham und Hurley, 1968). Bis zum 
2. Versuchstag wird das Granulationsgewebe dutch polymorphkernige Leukocy- 
ten und Monocyten in einem Verh/iltnis von 3:1 beherrscht (monocytfire Frtih- 
reaktion nach Spector et al., 1967). Danach entwickelt sich ein Mischbild, das 
durch Transformation hfimatogener Precursorzellen bestimmt wird (Mariano 
und Spector, 1974; Volkmann, 1976). Nach 5 Tagen Versuchsdauer kommt 
es zum Ubergang von der resorptiven in die /iberwiegend reparative Phase 
der Wundheilung. Die in karbonisierten Bezirken zu beobachtenden Riesenzellen 
vom Fremdk6rpertyp sind dabei auch nach Anwendung der Laserstrahltechnik 
und nach lokaler Vereisung verschiedener Gewebe beobachtet worden (Zap'pi 
et al., 1971 ; Zimmermann und Kraushaar, 1972; Breitwieser et al., 1973). 

2. Zellkinetische Vorgdnge in der Niere nach Thermonekrose 

Im Gegensatz zu der Topik nach 2/3 Teilhepatektomie oder 2/3 Nephrektomie 
oder unilateraler Nierenisch~imie zeigt sich nach umschriebener Hitzekoagulation 
an der Niere/ihnlich wie nach Kryonekrose keine significant gesteigerten Prolife- 
rationsaktivitfit im gesamten Organ bzw. Gegenorgan (Cain und Fazekas, 1963; 
H/ibner, 1964, 1966, 1967; Heine und St6cker, 1971, 1972; Helpap et al.,, 
1974). Eine Steigerung der Prozentsfitze DNS-synthetisierender Tubulusepithe- 
lien ist nur in einer sehr schmalen, ca. 300 gm breiten Parenchymzone in unmit- 
telbarer Nachbarschaft zur Nekrose zu beobachten und stimmt mit Untersu- 
chungen nach Kryonekrose an Leber und Niere tiberein (Helpap et al., 1973, 
1974). Lediglich zwischen dem 2. und 3. postoperativen Versuchstag sind leicht 
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erh6hte Werte in den nicht geschS, digten Parenchymbezirken nachzuweisen. Am 
Ende der Versuchsdauer befinden sich die Werte der 3H-Markierungsindices 
f/Jr die Parenchymzellen wieder im Normbereich. [nsgesamt bleibt der durch 
Thermonekrose ausgeiibte Regenerationsreiz nur auf einen lokalen Bezirk be- 
grenzt und fi)hrt nicht zu einer wesentlichen Steigerung der DNS-Synthese im 
Gesamtorgan, wie dies nach grol3en Parenchymdefekten der Fall ist. Die noch 
nach 3 Wochen zu beobachtenden erh6hten Markierungsindices von Tubulusepi- 
thelien in der 300 g breiten Randzone der Thermonekrose beruhen wahrschein- 
lich darauf, dat3 der entztindlich resorptive Prozef3 in der Thermonekrose noch 
nicht abgeschlossen ist, wfihrend nach Kryonekrose zu diesem Zeitpunkt bereits 
zellarme Narbenfelder vorliegen (Breining et al., 1972; Helpap et al., 1973, 
1974). Im Gegensatz zur Vereisung an der Niere ist bei Thermonekrose nach 
4 Wochen der Wundheilungsprozel3 noch nicht abgeschlossen. )khnliche Befunde 
tiber eine verl/ingerte bzw. verz6gerte Wundheilung nach Thermol~ision sind 
an der Haut  erhoben worden. (Baron, 1956; Tipton et al., 1975; Monsaingeon 
und Molimard, 1976). Eine nachtrfigliche Exzision yon hitzebedingten Nekrosen 
beschleunigt dagegen die Wundheilung (Monsaingeon und Molimard, 1976). 

SchluBbetrachtung 

Die verz6gerte Reparation nach umschriebener Thermonekrose - die in ihrem 
Zentrum unabh~ngig von der H6he der Temperatur ist - h/ingt mit der 
fast vollst~indigen irreversiblen Zell- und Gewebsschfidigung nach Hitzeeinwir- 
kung zusammen. Die bindegewebigen und geffil~fiihrenden Gleitschienen in der 
Nekrose, die z.T. nach Kryonekrose erhalten bleiben, fehlen bei der Thermone- 
krose. Insgesamt ist die Randzone zwischen Nekrose und erhaltenem Gewebe, 
yon der die reparativ-proliferative Aktivit~it ausgeht, nach Thermonekrose auger- 
ordentlich schmal. ZusS, tzlich ist karbonisertes Gewebe offenbar sehr schlecht 
resorbierbar. In diesem Zusammenhang sei erw~ihnt, dab z.B. bereits relativ 
einfache und feine Ver~inderungen in der Molekiilkonfiguration k6rpereigenen 
oder artfremden Materials den schnellen Abbau durch Makrophagen erschweren 
bzw. unm6glich machen. Es spielt dabei weniger das Unverm6gen der Fibrobla- 
sten und Capillaren eine entscheidende Rolle, das alterierte (artfremde) Protein 
zu durchsetzen, sondern die Unf/ihigkeit der Makrophagen, dieses Material 
entsprechend seiner optimalen Organisation aufzubereiten (Spector, 1969). 

Es ist daher durchaus denkbar, dab durch Hitze- bzw. Kfilteeinwirkung ein physiko-chemischer 
Effekt auf das betreffende Gewebe ausgeiibt wird, der zu einer grundsgtzlich unterschiedlichen 
Alteration und Modifikation molekul~irer Zellstrukturen (Oberflgchenantigene? Sequestrierte Anti- 
gene?) ffihrt. Kryo- oder thermogesch~idigte Gewebsanteile k6nnten dadurch wiedernm einer unter- 
schiedlichen guten Resorbierbarkeit durch Makrophagen unterliegen bzw. auch unterschiedlich wirk- 
same Autoantigene darstellen. 
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