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DK. 611.61.11111.1:612.16

Aus dem Histolo^isch-Embryologischcn Institut der Universität Lausanne
Direktor: Prof. Otto Bucher

Zum Verhalten der Zellkerne
bei verschiedenen Funktionszuständen der Nierenkanälchenl 2

Von 0. Bucher und Cl. Gailloud

I. Einleitung
i'Es waren nun Fragestellungen physiologischer wie pathologischer

Art. welche mir dringlich erscheinen ließen, das Verhalten der Zellkerngröße

doch einmal einer gründlichen, methodologisch möglichst ein"« and-
i'reien Untersuchung zu unterziehen.» So schrieb in einem 1949 erschienenen

Rückblick über <*Die Bedeutung von Maß und Zahl im Leben der
Zellen» W. Jacobj, den wir als den geistigen \ater der karyomelrischen
Untersuchungen bezeichnen dürfen. Hinweise auf funktionsbedingte
Kerngrößenänderungen finden sich schon in seiner Arbeit aus dem Jahre
1926, und im Verlaufe der inzwischen verflossenen drei Jahrzehnte ist
die «Frage, inwieweit bei Gelegenheit der verschiedenen Stadien der
Zellfunktionen Kern- und Zellgröße verändert werden kann» (M. (Jura,
1933). zum Thema einer kaum mehr übersehbaren Anzahl von Veröffentlichungen

geworden.
Eine der ersten diesbezüglichen Arbeiten stammt von E. Hinlzsche

und E. Tanner (1937), die gezeigt haben, daß die Kerngröße im
Darmepithel der Ratte von der Nahrungsaufnahme abhängig ist. So waren,
um ein Beispiel herauszugreifen, die Kerne im Dünndarm von Tieren,
die seit 48 Stunden gehungert hatten, eindeutig kleiner als bei Tieren
ohne Nahrungseinschränkung, bei welchen übrigens auch die .Art der
Ernährung (Fleisch oder Körner) eine Rolle spielte. Nach Wiederaufnahme
der Futterverabreiehung nahmen die Kerne an Größe zu, wobei bereits
nach 1 'o Stunden ein Unterschied festzustellen war, und im A erlauf der
folgenden Stunden wurde die Rechtsverschiebung der Kerngrößen-Kre-
quenzkurven mit zunehmender Versuchsdauer immer deutlicher. Damit
haben wir das, was später von verschiedenen Forschern als funktionelle

1 Mit Unterstützung der Schweizerischen Akademie der Medizinischen
Wissenschaften.

- Frau Professor Dr. C. Xtucisch (Graz) zu ihrem TU. Geburtstag gewidmet.
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Kernschwellung und Kernschrumpfung (s. auch A. Benninghoff, 1950,

1952) bezeichnet wurde und, erhärtet durch die Beschreibung einer

großen Zahl derartiger Beobachtungen aus den verschiedensten Gebieten,

heute nicht mehr als eine bloße Arbeitshypothese, sondern als eine

außerordentlich fruchtbringende biologische Erfahrungstatsache zu werten

ist.
Es lag nun gewissermaßen auf der Hand, das Prinzip der funktionellen

Kernschwellung auch auf histophysiologisehe Untersuchungen an der

Niere anzuwenden. In diesem Sinne äußerte sich 0. Bucher (1953): «II
est permis d'imaginer que l'on pourrait acquérir de nouvelles connaissances

par des études caryométriques également dans le domaine de la

signification physiologique exacte des différents segments des tubes
urinaires à différenciation spécifique (segments initial, grêle, intermédiaire,
de communication) ainsi que du système collecteur. On devrait alors

entreprendre l'épreuve d'élimination avec des substances définies (eau,
différents sels inorganiques, urée, creatinine, acide urique, acide hippurique,

etc.), et constater dans quels segments des canalicules on observe

une réaction des noyaux (gonflement, éventuellement rétrécissement).»
Dieses Zitat umreißt ein Arbeitsprogramm auf längere Sicht, und im
Histologisch-Embryologischen Institut Lausanne sind in den letzten
Jahren verschiedene derartige Arersuche durchgeführt worden: die meisten

sind jedoch noch nicht veröffentlicht.

G. Glimstedt und Milarb. haben über das Sainrnelrohrsystem der Niere gearbeitet
und sehr wertvolle Resultate veröffentlicht (1952-1954). In der Zwischenzeit sind wir
auch noch auf einen schon 1950 gedruckten karvomeIrisehen Beitrag von K. I).
Bachmann, i Über die Nicrenfunktion bei Durst und Dinreso*, gestoßen, der aber, so scheint
uns, noch einer eingehenden Nachprüfung bedarf.

Tn der vorliegenden Arbeit wollen wir einige erste Resultate beschreiben,

die uns das charakteristische AT-rhalten der Zellkerne bei verschiedenen

Belastungszuständen von Haupt- und Mittelstücken zeigen sollen.
Alle unsere A'ersuche sind an weißen Mäusen durchgeführt worden. Die

Präparate wurden in Susa (Trypanblauvcrsuchc und Belastungsversuche
mit Tyrode-Lösung) bzw. in Bouin (Zuckerbelastungsversuche) fixiert,
über Methylbenzoat-Celloidin in Paraffin eingebettet, 8 bzw. 10 ft dick
geschnitten und mit Hämatox\rlin-Eosin (Trypanblauversuchc zum Teil
auch nach van Gieson) gefärbt. Susa und Bouin haben sich als Fixationsmittel

für derartige A'ersuche gut bewährt (s. G. Glimstedt und B. Lundh,
1953); selbstverständlich wurde für Kontroll- und Versuchspräparate
einer Serie immer genau die gleiche Technik angewandt. Die Schnitte
wurden dann projiziert und die Kerne der gewünschten Kanälchenabschnitte

in einer A*ergrößerung von 1500mal gezeichnet; die quantitative



Auswertung dieser Kernzeichnungen erfolgte mittels eines Planimeters.
Für weitere Angaben, auch über die statistische A erarbeitung des
Zahlenmaterials und die Nomenklatur (Regelklassen. Zwischenklassen usw.),
siehe bei 0. Bucher (1950. 1954).

//. Das I erhalten der Kerngröße in den Haupt- und Mittelstarken
der nicht experimentell beeinflußten Aferc

* Inwieweit der Kern eines Hauptstückes einem funktionellen Vi* cchsel

unterworfen ist», schrieb W. von Möllendorff (1930) in seinem Handbuch-
beitrag, "kann nicht als geklärt angeschen werden. Im allgemeinen w urde
hierauf wenig geachtet.» Das gleiche ist auch v on den Kernen der anderen
Abschnitte des Nierenkanälchens zu sagen. Ja selbst ohne Berücksichtigung

eventueller funktioneller Größenschwankungen sind die verschiedenen

Abschnitte des ÎNephrons karyometrisch nur ungenügend untersucht.

Karyomctrische Angaben über die Mäuseniere haben wir einzig bei
W. Jacobj (1925) gefunden, der durch Messung von allerdings nur 100

Kernen von «Tubuli contorti der Rindenzone» eine weit nach rechts
ausgezogene Kurve mit einem Gipfel bei einem Durchmesser von 0,56 /¦
(Regelklasse.) erhielt. Jacobj, der sein Zahlenmaterial nicht in ein
logarithmisches, sondern in ein numerisches Klassensystem eingeteilt hatte
(was die Asymmetrie der \ erteilung - wenigstens teilweise - erklären
könnte), glaubte, daß «bei bedeutend größerem Zahlenmaterial noch ein

Abb. 1. Kerngroßen-f re(|uenzkurven aus Ilauptstucken (Kurve rechts. 2250 gemessene
Kerne) und Mittelstiicken (links. 1350 Kerne) von Mäuscnicrcn. Auf der logarithmisch
eingeteilten Abszisse sind die planimetrisrh bestimmten Großen der Projektioiisfliicheii
der Zellkerne, auf der numerisch eingeteilten Ordinate die dazugehörigen lrei|uenzcii
in Prozent aufgetragen. Die in Ahn. 1-6 dargestellten Kurven sind die aus den erhal¬

tenen Meßre**ultaten berechneten Xormalverteilungen.
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zweiter, allerdings relativ sehr kleiner Gipfel zu erwarten ist.» Wir selbst
(Cl. Gailloud) haben, bei logarithrnischer Klasseneinteilung, meistens

eingipflige Kurven erhalten (Abb. 1), doch zeigte sich in der Tat bei

einigen Tieren, besonders in länger dauernden Trypanblauversuchen, in
den Hauptstücken noch die Andeutung eines weiter rechts gelegenen
zweiten Kurvengipfels.

Alle in der vorliegenden Arbeit abgebildeten Kurven sind LXormalverteilungen, die
wir aus dem durch die Messungen erhaltenen Zahlenmaterial berechnet haben (vgl.
0. Bucher und R. Gattiker, 1952, oder 0. Bucher, 1954). Diese von zufälligen Zacken
freien Kurven, um welche die empirischen Punkte nur unsignifikant streuen, zeigen
die wesentlichen Form- und l.agcveranderungen der F.xpcrimcntalknrvcn deutlicher.

Die Kerne der Mittelstücke sind durchschnittlich um eine Zwischcn-
kla.sse (oder etwas mehr) kleiner als die der Hauptstücke. Unsere Abb. 1

zeigt ferner, daß die aus den Mittelstücken ermittelte Kerngrößenverteilung

eine etwas größere Streuung (und daher auch eine entsprechend
kleinere Scheitelordinate) hat als die mehr rechts gelegene Frequenzkurve

aus den Hauptstücken der gleichen Nieren. Wir glauben, daß dieses

Verhalten nicht biologisch, sondern methodisch bedingt ist, indem
die Kernform in den Mittelstücken in der Regel wesentlich größere
Abweichungen von der Kugclform zeigt als in den Hauptstücken, wodurch
die planimetriertc Fläche je nach Lage des Kernes im Schnitt bei
gegebener Kerngröße etwas variieren kann.

E. M. Wermei und Z. P. Ignatjeua (1933) hatten außer mit Frosch-
nieren auch mit Rattennieren gearbeitet, veröffentlichten aber kein
Zahlenmaterial und keine Kurven, sondern gaben nur an: «INormal haben
alle Kerne eines Abschnittes des gewundenen Kanals immer eine
annähernd gleiche Größe», was man im Sinne einer cingipfligen Kurve
auslegen könnte. E. Freerksen (1933) fand bei Kaninchen und Meer-
sehw-einehen in der Pars contorta von Haupt- und Mittelstück (Tubuli
contorti I bzw. II) in der Regel zweigipflige Kurven. Angaben über die
menschliche Niere findet man bei W. Jacobj (1931), E. M. Wermel und
Z. P. Ignaljewn (1932) sowie insbesondere bei M. Clara (1935), der Haupt-
und Mittelstücke (»Zwischenstücke» oder «Schallstücke») untersuchte.
Letzterer fand in den Mittelstücken mit Sicherheit nur ein Häufigkeits-
rnaximum, während in den Hauptstücken noch ein zweites Maximum
festzustellen war, welches allerdings '»trotz des angewandten Kunstgriffes
einer Sondcrauszählung der großen Zellformen nur sehr niedrig bleibt».
Wermel und Ignatjeica (1932) erhielten für die »gewundenen Kanäle»
offenbar eine eingipflige Kerngrößcnvariationskurve. Wie E. Freerksen

für die Nieren der von ihm untersuchten Tiere, so stellte M. Clara auch
für die menschliche Niere fest, daß die Kerne in den Mittelstücken
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kleiner sind als in den Hauptstücken, was auch mit unseren Befunden

(Maus, Ratte, Mensch) übereinstimmt.

III. Das Verhalten der Kerngröße in Abhängigkeit vom Funktions¬
zustand des betreffenden IS'ephronabschnittes

In einer ersten Reihe von Versuchen haben wir erwachsenen männlichen

Mäusen eine einmalige subcutane Einspritzung von 0,5 cm3 einer

l"„igen Lösung von Trypanblau gemacht. Dieser saure Farbstofi wird
in der Niere dtirch die Hauptstücke — und zwar durch alle Hauptstücke
und praktisch nur durch diese — aus dem Primärharn teilweise
rückresorbiert und bedingt dann eine Vitalfärbung der betreffenden
Kanälchenabschnitte. Auf diese Weise sind die Tubulusepithelien, die besonders

belastet worden sind und in welchen wir infolgedessen eine
funktionelle Kernschvvclluiig erwarten, im mikroskopischen Bild eindeutig
markiert, weshalb wir mit diesem Experiment beginnen wollen.

Einzelheiten über die Trypanblaufarbung der INiere sind bei W. von Möllendorff
(1915. 1930) nachzulesen. M. Chiron (1913) hat den Vorgang an der lebenden Mäuseniere

unter dem Mikroskop verfolgt. Daß die Farbstoffspeicherurig bei Rückresorption
(und nicht etwa bei F.xkrction) des Trvpanblaus eriolgt, ist auch an der menschlichen
Niere gezeigt worden (P. Lambert und P. Cambier, 1938).

Der Farbstoff erseheint schon nach etwa 30 Minuten im Urin, und nach rund
3 Stunden hat sich im -Vierenblut bereits eine gewisse Maxirnalkonzentration eingestellt,

die in den einzelnen Versuchen wechselnd lange — durch Zufuhr aus dem
subcutanen Depot - aufrechterhalten wird (i*. Möllendorff, 1915). Die Trypanblaukonzen-
tration im Nierenblut kann zeitweise fast die Originalkonzentration der eingespritzten
Lösung erreichen. .Auch nach 2 Tagen ist. die Urinkonzcntration noch auffallend hoch
(I.e. S. 140, Abb. 1). Die ersten gespeicherten Farbstoffkornchcn treten etwa nach
zweistündiger Versuchsdauer in den glomcrulusnahcn Teilen der Hauptstücke auf. Die
Vitalfärbung nimmt, in den ersten 48 Stunden stetig zu, um schließlich ein Stadium
zu erreichen, in welchem sämtliche Hauptstucke in ganzer Lange gefärbt sind (I.e.
S. 195, Abb. 8), und dann — nach 1*8 bis 80 Stunden - von distal nach proximal wieder
langsam abzunehmen. Grobe Kernschädigungen sind im allgemeinen nicht aufgetreten,
doch können eventuell später, trot« fortschreitender Abnahme der Speicherungsfärbung,

auch geschädigte und selbst, zugrunde gegangene, im Kanalchenlumen liegende
Zellen zu finden sein, fm allgemeinen beteiligt sich das Mittelstück nicht amFarbstofi-
resorptionsvorgang; man findet dort höchstens Spuren von Tryptanblau und nur auf
der Höhe der Speicherungstatigkeit.

Im Kahmen der in drei Serien mit insgesamt 64 Tieren durchgeluhrlen 1 rypanblau-
versuche sind von uns (Cl. Gailloud) über 6000 Kerne gemessen worden.

Betrachten wir die aus den Trypanblauexperimenten erhaltenen
Verteilungen der Hauptstückkerngrößen - als Beispiel sind in Abb. 2 einige
Resultate aus der 2. Versuchsserie (13 Tiere) dargestellt -, so erkennen
wir deutlich die Rechtsverschiebung der Kurven, die von Tieren stammen,

die 5 Stunden bzw. 2 Tage nach der Injektion getötet worden sind.
Mit der stärkeren Speicherungsfärbung nach zweitägiger Versuchsdauer
ist. auch die Rechtsverschiebung stärker ausgeprägt und beträgt nun
eine ganze Zwischenklasse ; zudem hat durch das vermehrte Auftreten
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Abb. 2. Keriigriißeii-Freipienzkurven aus Hauptstücken von Mäusenieren. Trypaiiblaii-
versuche. l'nbehaiulelte Kontrolltiere ; 5 Stunden nach Einspritzung

2 Tage nach Einspritzung — — —.

größerer Kerne auch die Streuung zugenommen. Wir können somit, was
wir ja beweisen wollen, eine deutliche Reaktion der Kerngrößen auf die
vermehrte funktionelle Belastung sehen. In den Mittelstücken dagegen,
wo keine Farbstoffspeicherung erfolgte, ist eine — im Vergleich mit den

Hauptstücken - nur ganz geringgradige Verschiebung der Kerngrößen-
Frequenzkurveii zustande gekommen (Abb. 3).

Ob diese schwache Kerngrößenzunahme in den Mittelstücken nur akzidentell ist oder
allenfalls durch eine etwas erhöhte Resorption von Wasser oder (vom Trypanlilati
abgespaltenen) Natriumionen zu erklären wäre, ist eine Frage, welche wir im Rahmen
der vorliegenden Arbeit nicht weiter verfolgen können. Cl. Gailloud wird in seiner
Dissertation auf dieses Problem jedoch noch zurückkommen.

In den Hauptstücken fanden wir die größte Rechtsverschiebung etwa 1 Woche nach
der Trypanblaiiverabrcicluing. Auch nach 2 Monaten war die Farbstoffspeicheriing

«0-

7 ì\
W

\\

\\

Abb. 3. Kerngroßen-Frequenzkurven aus Mittelstücken. Trypanblauversuche. Gleiche
Niorenpräparatc und gleiche Darstellung wie für Abb. 2.
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noch sichtbar, und die Kerne hatten noch nicht die Ausgangsgröße erreicht: Die Kern-
grSßen-Frequenzkurve zeigte daher immer noch eine gewisse Hechtsverschiebung;
diese war jedoch weniger stark als 1 Woche naeh der Einspritzung.

Nun werden wir im allgemeinen nicht in der glücklichen Lage sein, in
den Kanälchenabschnitten, welche besonders gearbeitet haben, eine

Vitalmarkierung zu finden. Als morphologisches Äquivalent kann jedoch,
wie auch aus unseren bisherigen Ausführungen hervorgeht, die funktionelle

Kernschwellung betrachtet werden, die wir durch karyometrisehe
Untersuchungen mit variationsstatischer Auswertung der Messungsresultate

eindeutig feststellen können.
Von der Glukose wissen wir (vgl. z.B. H.-W. Smith, 1951, 1956; F. R.

Winton, 1956), daß sie - ebenfalls in den Hauptstücken - normalerweise
rückresorbiert wird und daß bei Hyperglykämie mit der erhöhten glome-
rulären Filtration auch eine gesteigerte Rückresorption stattlindet. Um
somit nochmals eine eindeutige funktionelle Belastung der Hauptstücke
zu erhalten, wollten wir eine Hyperglykämie und Glukosurie hervorrufen,

und die eleganteste Weise dies zu tun, schien uns die experimentelle

Erzeugung eines Alloxandiabetes.
Wie wir seit den Arbeiten von ./. S. Dunn und Milarb. (1943, 1944) wissen, ist es

möglich, durch Injektion von .\lloxan (Me-oxallylharnstoll einen experimentellen
Pankreasdiabetes zu erzeugen, indem dieser Stoll' bei geeigneter Dosierung schon innert
weniger Stunden zu einer elektiven Degeneration der Insulin ers-eugenden ^-Zellen der
Langerhansschen Inseln der Bauchspeicheldruse fuhrt (siehe z.B. auch ./, Grobéty,
19-17). Tine Dosierung von 15-20 mg Alloxan (Siegfried) pro 100 g Korpergewicht isl
dazu schon genügend.

Bei unseren Mäusen, die ein Durchschnittsgewicht von 25 g hatten, wurde eine
einmalige Dosis von 4 mg Alloxan gespritzt. Die Injektionen und die Blut- und Uriii-
zuckerbestimmungen sind von Dr. R. Klöli ausgeluhrl worden. Die Tiere wurden in
verschiedenen Zeitabständen (6 84 Stunden) nach dem ersten Auftreten von Glukosurie,

die am Tage nach der Einspritzung in der Regel nairhzuweisen war, gelolet. Die
karyometrisehe Auswertung (je 300 Kerne pro Kurve) der in der schon oben angegebenen

Weise hergestellten Präparate wurde bei diesen Versuchen von canti, med. CI.
Godard vorgenommen. Beiden Herren mochten wir auch an dieser Stelle bestens danken.

Die Kcrngrößenvcrteilungcn aus den mit Alloxan behandelten
diabetischen Versuchstieren zeigen nun die erwartete Rechtsverschicbung
gegenüber der aus unbehandelten Tieren erhaltenen Kontrollkurve (Abb.
4). Nach 36 Stunden dauernder Glukosurie ist die Frequenzkurve um
etwa eine halbe, nach 84 Stunden um eine ganze Zwischenklasse nach
rechts verschoben, doch hat sich der Charakter der Kurven nicht
geändert. Es ist kein zweites Frequenzmaximum aufgetreten, und die

Streuung ist annähernd gleich groß geblieben. In der Niere sind auch
keine Zellschädigungcn aufgetreten. Bei stärkerer Dosierung wäre damit
jedoch allenfalls zu rechnen (.7. S. Dunn und AT G. B. McLetchie, 1943II).

Um nun eine stärkere Belastung nicht nur vor allem der Hauptstücke,
sondern auch anderer Abschnitte der Nephrone zu erzielen, wurde in
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Abb. 4. Kerngroßen-Frequenzkurven aus Hauptstücken von Mäusenieren. Kontrolltiere

Tiere mit Alloxandiabetes: Glukosurie von 36 Stunden bzw.
84 Stunden

einer weiteren Serie von Versuchen (22 Tiere) eine leicht modifizierte
Tyrode-Lösung gespritzt, die neben 0,9", m Glukose bekanntlich auch
verschiedene Elektrolyt«*- (insbesondere 7,3°/^ NaCl) enthält. Die Glukose
wird, wie wir bereits besprochen haben, in den Hauptstücken bis zu
einem gegebenen Schwellenwert aus dem Primärharn quantitativ
resorbiert; ebenfalls in den Hauptstücken werden etwa drei Viertel der
Natriumionen rückresorbiert, das restliche Viertel in den Mittelstücken, wo
auch noch eine aktive Rückresorption von Wasser erfolgen kann.

Ausgemessen wurden — durch Cl. Gailloud wiederum die Pars contorta von Haupt-
und Mittelstücken. Eine Gruppe von Mäusen ist 72 Stunden, eine weitere 96 Stunden
nach Versnchsbeginn getötet worden: den Tieren der ersten (bzw. der zweiten) Gruppe
waren im \ erlaufe des Versuchs insgesamt 4,5 (bzw. 5,5) em3 Tyrode-Lösung subcutan
gespritzt worden, nämlich die ersten 3 Tage je 1,5 cm*, am 4. Tage noch 1 cm3. Die
Kontrolltiere sind unter genau gleichen Bedingungen gehalten worden, haben jedoch
keine Injektionen erhalten.

Die in Abb. 5 und 6 dargestellten karyomeIrischen Resultate zeigen
nun eine mit der Versuchsdauer zunehmende Rechtsverschiebung der

Kerngrößen-Frequenzkurven, und zwar nicht nur in den Hauptstücken,
sondern auch in den Mittelstücken. Die Kernvergrößerung ist in den

Hauptstücken wesentlich stärker ausgeprägt und beträgt hier nach
viertägiger Versuchsdaucr annähernd 2 ',z Zwisehenkla.ssen (in den
Mittelstücken nicht ganz 2 Zwischenklassen). Vergleichen wir ferner die aus
den Tyrode-Versuchen erhaltenen Kurven mit denen aus den Trypanblau-

und den Zuckerbclastungsversuchen, SO sehen wir, daß bei den
beiden ersteren auch eine gewisse Formänderung eingetreten ist. Es hat
sich also nicht nur die Lage der Kurve in bezug auf die Abszisse, sondern
auch der Kurv encharaktcr geändert, indem die Streuung wesentlich größer
geworden ist (besonders in den Hauptstücken). Diese Verbreiterung der
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Abb. 5. Kcrngroßen-I'requt n/kurven au* Hauptstücken von Mäusenieren. Tyrode-V
ersuche, Kontrolltiere : Einspritzung von 4,5 cm3 innert 72 Stunden bzw.

von 5.5 tin3 innert 96 Stunden

Kerngrößen-Frequenzkurv en hängt, wie wir noch genauer sehen werden,
wohl mit dem Auftreten einer Tendenz zur Bildung von Riesenkernen

zusammen.
Kntaprechende Beobachtungen sind — naeh FrypanblauVerabreichung auch von

/¦.". \1. Wermel und /. /*. ienatjeusa (1933) sowie von VI. Clara (1935) gemacht "worden.
Bei unseren Alloxand inbotesversuchen hat sich nur die Kerngroße, jedoch nicht die

Form der"\ erteilung geändert. \\ ir haben aber nur \ erhaltnismaßig kurzfristige Experimente

gemacht, <*>o daß wir nicht sagen können, ob bei längerer \ ersuchte!aucr die
Kurvenform nicht doch auch eine Änderung erfahren würde. Auf alle lalle wollen
wir aus diesem Verhalten vorlaufig keine Schlüsse ziehen.

3D
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Abb. 6. Kcrogroßen-I requenzkurven aus Mittelstücken. Tyrode*\ ersuche. Gleiche ?sie-

renpraparatc und gleiche Darstellung wie für Abb. 5.
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IV. Weitere Kernveränderungen und ihre Abhängigkeit vorn Funktions-
zusland

Um das Verhalten der Zellkerne in Haupt- und .Mittelstücken in
unbeeinflußten Konlroll- sowie in Versuchstieren, denen Trypanblau bzw.
Tyrode-Lösung injiziert worden war, weiter zu analysieren, wurden
11* 000 Kerne diH'erenziert ausgezählt. Dabei wurde festgestellt, mit

welcher Häufigkeit vorkommen: I. mitotische Kernteilungen, 2. Riesenkerne,

3. «amitotisch» eingeschnürte Kerne, 4. Doppelkerne (zweikernige
Zellen) und 5. pykno tische Kerne. Ferner haben wir zu ergründen
versucht, ob zwischen dem vermehrten Auftreten der einen oder anderen
Kernkategorie und der provozierten Funktionssteigerung eine Korrelation

besteht.
Mitosen kommen in der Niere der erwachsenen Maus sehr selten vor.

Unter 10 000 Hauptstück-Epithclkernen von normalen Kontrolltieren
waren 4 Mitosen (0,4"'0ll), unter 10 000 Mittelstück-Epithelkernen 2

(0,2° ml). In den experimentell beeinflußten Tieren schwankte die Mitose-

häiifigkcil sowohl in den Haupt- wie in den Mittelstücken zwischen 0 und
l°/ooi wobei die indirekten Kernteilungen in den letzteren häufiger
vollständig fehlten als in den Hauptstücken.

Auch nach anderen Autoren V/. Slaemmler, 1928; W. von Möllendorff,
1930; M. Clara, 1935) sind Mitosen in der normalen Niere sehr selten.
In den Trypanblauv ersuchen landen Wermel und Ignatjeiva (1933) keine,
M. Clara nur »eilen Mitosen, während nach W.ron Möllendorff (1915,
l')'M)) solche - bei Regenerationsvorgängen nach Zellverfall in den

Hauptstücken vorkamen. Besonders nach stärkeren Schädigungen, so
z.H. nach kombinierter Einwirkung von Trypanblau und künstlicher
Höhensonne (A. Eckstein und W. von Möllendorff. 1922) oder von
Trypanblau und kolloidalem Eisen oder Kupfer (M. Clara) traten in den

Hauptstücken indirekte Zellteilungen auf. Eine gewöhnliche funktionelle
Bclastimgssteigerung jedoch führt, wie wir selbst auch festgestellt haben,
noch nicht zu einem vermehrten Auftreten von Mitosen.

I. Lelievre schnell schon Ì907 über seine Wasserbelastungsvcrsuche an Kaninchen:
• Sur un grand nombre ile préparations, nun*, avons recherche le*** figures de division
cclliil.iire. sans découvrir une seule ligure ile division mitntii-iu* dan* Pépillicliiim des

tubes urinipiirc-.

Riesenkerne, d.h. Kerne, die schon bei gewöhnlicher subjektiver
Betrachtung durch ihre wesentlich überdurchschnittliche Große aulfallen,
fanden sich in den Kontrollnieren in einer Häufigkeit von 4- .*>"/„„ in
Haupt- und Mittelstücken. In den Belastungsv ersuchen nahm ihre
Frequenz zu: in den Trvpanblaucxpcrimenten logischerweise nur in den

Hauptstücken (vgl. Abb. 7), in den Tvrode-Experimenten in den Haupt-

l'l Hull, Schwein. Akiiil inni. *« is«. 1*)S8 263
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Abb. 7. Stàbcheiidiagriiinmc der prozentualen Häufigkeit von Riescn7,ellen (leer), von
amitotisch eingeschnürten Kernen (horizontal schraffiert) und von zweikernigen /.eilen
(vertikal schraffiert). Obere Reihe: Hauptstucke; untere Reihe: Mittelstücke. Trypan-
blauversuche. f — Kontrollen; ff 5 Stunden, III 6 Tage, IV 2 Monate nach

einmaliger Einspritzung von 0,5 cm3 einer l"„igen Farbstofflösung.

stücken sowie - etwas weniger stark - auch in den Mittelstücken (vgl.
Abb. 8). Dabei besteht zwischen der funktionellen Beanspruchung und
der Zahl der Riesenkerne anscheinend eine Korrelation. Nach Einspritzung

von 3,0 cra:l Tyrode-Lösung innert 48 Stunden ist ihre Häufigkeit
in den Hauptstücken (bzw. Mittelstücken) von 4,8 auf 16,0°/,,,, (bzw.
von 4,0 auf 6,0"/„u) gestiegen, nach 4,5 cm1 innert 72 Stunden auf 17,0

(bzw. 10,0) und nach 5,5 cm9 innert 96 Stunden sogar auf 27,0 (bzw.
12,0) »/„o.

8

r
I 0 I E

Abb. 8. Stäbchendiagramme, gleiche Darstellung wie in Abb. 7. Tyrode-\ ersuche.
I Kontrollen: II, III und I\ nach 18- bzw. 72- bzw. 96stündiger Versuchs¬

dauer (Einspritzung von 3.0 bzw. 1,5 bzw. 5,5 cm3).
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Wermel und Ignatjewa beschrieben als interessanteste "\ eränderung
nach Trypanblauverabreichung die Riesenkernigkeit der Rattenniere
und veröffentlichten davon zwei gute Mikrophotographien (ihre Abb. 15

a und b, S. 494). «Die Riesenkerne liegen immer vereinzelt, doch ist ihre
Zahl immerhin verhältnismäßig groß Wir denken überhaupt, daß in
weiteren Tagen (bei der Ratte vom 3. Tage angefangen) der Aufquel-
Iungsprozeß keine wesentliche Rolle spielen kann. Die Morphologie der
vergrößerten Kerne spricht mit aller Klarheit für die Vergrößerung der
Chromatinmcnge, wie auch der Zahl und der Größe der Kernkörper-
chen.» Wir glauben das auch, doch wollen wir hier auf dieses Problem
nicht näher eingehen, sondern auf die Arbeit von Cl. Gailloud verweisen.
Nach M. Clara, der auch die ältere Literatur anführte, sind die Riesenzellen

ebenfalls «zweifellos durch Wachstum entstanden und können
nicht mit den vergrößerten, lediglich aufgequollenen Kernen
verglichen werden». Erwähnenswert ist noch, daß in unseren Versuchen
2 Monate nach der Trypanblaueinspritzung die Häufigkeit der Riesenzellen,

die nach 6 Tagen 31°/00 betragen hatte, auf 12°/on gesunken ist,
jedoch die Ausgangssituation (4°/00) noch nicht wieder erreicht hat. Da
andererseits die Zahl der zweikernigen Zellen weiter zugenommen hat
(Abb. 7), kann man sich vorstellen, daß ein Teil der einkernigen Riesenzellen

durch direkte Kernteilung in zweikernige Zellen übergeführt worden

ist.

Auf das unter bestimmten Versuchsbedingungen auffallend gleichzeitig

vermehrte Auftreten von amitotischen Kerneinsckniirungen und
zweikernigen Zellen ist unlängst von 0. Bucher (1958b) auf Grund von
Beobachtungen an Gewebekulturen hingewiesen worden. Die hier zu
beschreibenden Befunde sind in dieser Hinsicht ebenfalls sehr instruktiv.
In Tab. 1 ist aus den Trypanblau- und den Tyrode-Versuchen die
Häufigkeit der amitotischen Kernformen und der Doppelkerne zusammengestellt.

Ihre parallel verlaufende Zunahme ist schon daraus leicht
ersichtlich, daß der Quotient «Frequenz der zweikernigen Zellen dividiert
durch Frequenz der amitotischen Kernformen » in beiden Versuchsreihen
nur geringe Schwankungen zeigt (siehe letzte Kolonne in Tab. 1).

Was wir als «amitotische Kernformen» bezeichnet haben, sind große
eingekerbte oder eingeschnürte Kerne, die in der Literatur gewöhnlich
als Amitosen beschrieben werden (siehe z.B. Wermel und Ignatjewa,
Abb. 17, S. 497, oder M. Clara, Abb. 9, S. 129). Wir sind uns aber dessen

bewußt, «daß nicht jede Kerneinbuchtung ein Zustandsbild einer
amitotischen Kernteilung darstellt» (s. 0. Bucher, 1958a, b), obschon das in
manchen Fällen doch der Fall sein wird. Die Erkenntnis, daß viele der
mehr oder weniger eingeschnürten Kerne sich niemals direkt teilen und
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Tabelle 1

Häufigkeit amitotischer Kernformeii und 7.wcikeriiiscr Zellen in den Hauptstücken

Häufigkeit der

Art tier Versuche amitotischen
Kernformen

zweikernigen
Zellen

yyuo tient -x
(-*0 oo) (v";„o)

1. '1 r\ pnnblauinjektion
Kontrollen 16 39 2,13
5 Stunden nach b'însprîtKuug 21 51 2,13
6 Tage nach hinsprit/uii"; 26 65 2,30
2 Monate nach Einspritzung 30 TT 2,57

2. 'l'yrode-Injektion
Kontrollen 17 39 2,30
48 Stunden tiacli Einspritzung 28 60 2,46
72 Stunden nach hinspritzung 32 TO 2,19
96 Stunden nach Einspritzung 32 112 2,25

damit auch nicht zur Entstehung zweikerniger Zellen Anlaß geben
werden, liefert uns eine Erklärung dafür, daß die Zahl der amitotischen
Kernformen verglichen mit der der Doppclkerne relativ groß ist.

baS ist natiirlicb olt eine Farniessensfrage, was man als ¦¦ amitotische Kcriitorm-«
annehmen will; die Auswcrtungsrcsultate verschiedener l. ntersucher können deshalb
etwas voneinander abweichen. Ini vergleichbare Resultale zu erhallen, müssen somit
alle Präparate einer Versuchsreihe von der gleichen Person und nach den gleichen
Grundsätzen ausgewertet werden.

4. IMièire (1907) sprach von « nov aux étiré*», déformés, étrangles, montrant l'ébauche
d'un travail de division par voie directe". Derselbe Autor sah auch zw ei kern ige Zellen
in den 'Nierenkanälchen. bei der Maus und beim Kaninchen allerdings weniger häufig
als beim Meerschweinchen.

Sehr interessant ist das unterschiedliche Verhalten der Mittelstücke
in den Trypanblau- und den Tyrode-Versuchen (vgl. .Vbb. 7 und 8). In
den ersteren, wo die funktionelle Belastung nur oder zumindest ganz
überwiegend die Hauptstücke traf, schwankt die Häufigkeit der
amitotischen Kerne in den Mittelstücken praktisch nicht, die der Doppelkerne
nicht stark. In den Tv rode-Experimenten indessen, welche, wie wir
bereits ausgeführt haben, nicht nur von den Haupt-, sondern auch von
deli Mittelstücken eine größere Arbeitsleistung forderten, resultiert aus

beiden Ncphronabschnitten eine wesentliche Zunahme von amitotischen
Kernformen und von zweikernigen Zellen, wie schon /l. Lelièvre
andeutete. Die Mehrarbeit der Zellen kommt somit auch in dieser

Betrachtungsweise und nicht nur in den Kerngrößen-Frequenzkurven zum
Ausdruck.

W. Jacobj (1925) fielen in den Tubuli contorti der Mäuseniere keine

zweikernigen Zellen auf, was bei einer Häufigkeit von rund 1°„ (nach
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unseren Versuchen) erstaunlich ist, aber vielleicht damit erklärt werden
kann, daß er bei den damaligen Untersuchungen nur eine geringe Zahl

von Zellen in Betracht gezogen hat und daß die Diagnose der zweikernigen

Zellen im Hauptstück nicht leicht ist. Wermel und Ignatjewa fanden
bei ihren Trypanblauversuchen an Ratten Amitosen und zweikernige
Zellen (quantitative \ngaht-n wurden nicht gemacht) und kamen zu

folgendem Schluß: «Wir können also die Zweikernigkeit der Zellen als

Folge der Riesenkernigkeit und der amitotischen Fragmentation
betrachten.» Auch nach den Erfahrungen, die M. Clara bei der
Untersuchung von verschiedenen pathologischen menschlichen Nieren sowie

von Nieren von mit Phosphor vergifteten Kaninchen und von mit
Trypanblau und anderen sauren Kolloiden behandelten Kaninchen und
Meerschweinchen machte, «kann das Vorhandensein von amitotischen
Prozessen nicht zweifelhaft sein»: auch zweikernige (wie auch
mehrkernige) Zellen kamen vor, wobei "die beiden Kerne in einer Zelle in der
Mehrzahl der Fälle gleich groß sind" und die Durchschnittsgröße der
Einzelkerne der der Kerne einkerniger Zellen entspricht.

Bemerkenswert i-.t du* Beobachtung von (Aura (S. 129). daß in I ieren. die mit
Trypanblau und kolloidalem Kisen bzw. Kupfer behandelt worden waren, auch in den
Mittelstücken (oSchaltstückt'n»), obwohl an diesen sonst keine Veränderungen
(Degeneration von Zellen, l*arli-.loll'sjieieherung usw.) zu erheben sind, zweikernige /eilen
in gesteigertem Malìe aultreteii", ein Verhalten, das auch in linieren Versuchen etwas
angedeutet ist, während die amitotischen Kerne nicht vermehrt vorkommen. «Es
scheint mir nicht zweifelhaft zu seiu", so schrieb Clara weiter, "daß der in den
Hauptstücken sich auswirkende Hei/, auch in den übrigen Abschnitten der Nephrone sich
ausbreitet und daß das gehäufte \uftreten von zwei- und auch iiielirkernigen /.eilen
in den Schallstuckeii .ml du* \ti*-lireitung dieser Rei/welle zurückzuführen ist. V. ir
könnten uns aber auch \ orstcllcn, daß diese Beobachlung durch eine mäßige Funktions-
steigerung (z.B. infolge leicht erhöhter Diurèse und infolgedessen vermehrter "Ä a***«er-

niekre-orplion) zu erklären i-t.

In menschlichen Nieren kommen ebenfalls amitotische Kernformen
und Doppelkernc vor. Nach M. Staernmler (1928) sind zwei- und
mehrkernige Epithelzellen in den Hauptstücken keine Rarität und auch in
völlig normalen Nieren des Krwachsenen in jedem Schnitt zu sehen, in
der Pars contorta häufiger als in der Pars recta; mil zunehmendem
Lebensalter werden sie häufiger, wie auch M.Clara (19155) hervorhob.
Ferner «ist der Befund amitotischer Kerntcilungsliguren durchaus keine
Seltenheit » : -Mitosen sind, immer nach Staernmler, in den Nieren da-

gegen außerordentlich scheu. Die \nzahl der amitotischen Kernteilungs-
Vorgänge entspricht ungefähr der Häufigkeit der -/.weikernigen Zellen:
¦Dort, wo diese relativ spärlich sind, wie besonders in den Nieren, sind
auch die Kernteilungsbildcr seltener zu sehen.•> M. Clara fand, ebenfalls
in menschlichen Nieren, mehr zweikernige Zellen in den Hauptstücken
als in den Mittelstücken, was in den von Cl. Gailloud ausgewerteten
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Mäusenieren - vielleicht zufällig - nicht zutraf, jedoch in einer anderen,

von cand. med. P. Grandjean untersuchten Versuchsserie durchaus der
Fall war. Ob zwischen den beiden Tiergruppen eventuell wesentliche
Altersunterschiede bestanden haben, können wir heute nicht mehr
feststellen. In Übereinstimmung mit Staernmler konnte auch Clara in
normalen menschlichen Nieren immer wieder «Amitosen», vorzugsweise in
den Hauptstücken, gelegentlich aber auch in Mittelstücken auffinden,
doch «ist die Ausbeute an wirklich sicheren Amitosen auch in den
Hauptstücken eher spärlich»; aus den amitotischen Kernteilungen resultieren
zweikernige Zellen.

Vielkernige /eilen sind in unseren Präparaten nicht aufgetreten. J. If. Harmon und
J. M. Ilogan (I') 19) fanden solche in der Pars contorta der Hauptstücke in 15,2% von
256 menschlichen \utopsien; in der eben zitierten Arbeit ist auch die diesbezügliche
Literatur besprochen.

Mehr oder weniger stark pyknotische Kerne, die dunkel gefärbt waren
und keim- sichtbare Chromatinstruktur mehr aufwiesen, fanden wir auch
in den Kontrolltieren sowohl in den Haupt- wie in den Mittelstücken.
Ihre Häufigkeit variierte zwischen 14 und 18°/(M); in einer anderen Ver-
suchsscric P. Grandjean) betrug sie nur 7,6°/nn in den Haupt- und 4,6°/on
in den Mittelstücken. Die physiologische Variabilität ist somit recht
beträchtlich. Tn den Tyrode-Versuchen nahm die Zahl der dunklen Kerne

nur wenig zu, und zwar etwa gleich stark in Haupt- und Mittelstücken
(von 16 auf 23°/,,,, bzw. von 15 auf 26°'00). Wenn wir diese Kerne in die

Gruppe der sogenannten «pyknotischen» Kerne eingereiht haben, so soll
damit keineswegs ihr Todesurteil gesprochen sein. Wir neigen vielmehr
zu der Annahme, daß sich diese - im Moment vielleicht überbeanspruchten

- Zellen größtenteils wieder erholen können. Solche Kerne könnten
ferner, wie W. von Möllendorff (1930. S. 68) andeutet, «als Wirkungen
der Technik» betrachtet werden, was wir auch für unser Untersuchungsgut

nicht immer ausschließen möchten. Finden sie sich jedoch im Inneren

von Zellen mit veränderter Cytoplasmastruktur, so isl der eben genannte
Autor «zu der Überzeugung gekommen, daß wir es mit Kernen absterbender

Zellen zu tun haben». Dieser ganze Fragenkomplex der sogenannten

pyknotisehen Kerne bedarf jedoch noch einer eingehenderen
Bearbeitung.

Nach Trypanblauinjektion war bei kurzer Versuchsdauer keine
Zunahme pyknotischer Kerne festzustellen. Bei Tieren jedoch, die erst nach
2 Monaten getötet worden waren, war die Frequenz der pyknotisehen
Kerne in den Hauptstücken auf 50°'on angestiegen (in den Mittelstücken
hatte sie mit 21°/0B nicht wesentlich zugenommen). Auf «Zerfallserscheinungen

an den Kernen, die sich in verschiedener Form darstellen kön-
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nen», hat ebenfalls W. von Möllendorff (1915) hingewiesen; es handelt
sich hier um besonders stark geschädigte Zellen, deren sich der Organismus

zu entledigen sucht, wobei gleichzeitig auch der darin noch gespeicherte

Farbstoff eliminiert wird. Auch in solchen Präparaten waren
Mitosen äußerst selten (1 auf 2000 Zellen 0.5° „„), während amitotische

Kernformen und zweikernige Zellen doppelt so häufig waren wie
in den Kontrollpräparaten (vgl. Tab. 1): dieses Verhalten könnte mit
Regenerationsvorgängen in Zusammenhang gebracht werden (vgl. dazu
.V/. Staernmler, 1928: M. Clara, 1935).

V. Schlußfolgerungen

Die sorgfältige Analyse des Verhaltens der Zellkerne bei verschiedener

experimenteller Beeinflussung der Niere gestattet, wie wir gezeigt haben,
sich eine Meinung zu bilden über den im Moment der Fixierung
herrschenden Funktionszustand verschiedener Abschnitte der Nierenkanälchen.

Bei dieser Analyse haben wir zwei verschiedene Wege beschritten,
1. indem wir durch karyometrisehe Untersuchungen und statistische

Auswertung des erhaltenen Zahlenmaterials nach Änderung der Kerngröße

— und zwar nicht nur der Durchsehriittsgröße, sondern auch des

Charakters der Kerngrößen-Frequenzverteilung - geforscht haben, und
2. indem wir den prozentualen Anteil verschiedener Kcrnzustandsfor-
rnen, das «Karyogramm» (0. Bücher, 1958c). bestimmt haben.

Tn Übereinstimmung mit der Theorie der «funktionellen Kernschwellung»

konnte gezeigt werden, daß bei Belastung eines bestimmten Ne-

phronabschnittes seine Epithelkerne größer werden, die Kerngrößen-
Frcquenzkurve also nach rechts verschoben wird. Dies war z.B. schon

wenige Stunden nach subcutaner Trypanblaueinspritzung in den
Hauptstücken der Fall (Abb. 2), da deren Zellen durch die Rückresorption und

Speichcrung des Vitalfarbstoffes eine vermehrte Arbeit leisten mußten,
während die Mittclstückc nicht mit einer entsprechenden Vergrößerung
der Kerne reagierten (Abb. 3). Ganz analoge Resultate erhielten wir auch
bei der differenzierten Auszählung der verschiedenen Kernzustandsfor-
men (Abb. 7): Die zunehmende funktionelle Belastung führte in den

Hauptstücken zu einer Frequenzzunahme der Riesenkerne, der amitotisch

eingeschnürten Kerne und der Doppelkerne (zweikernigen Zellen),
während in den Mittelstücken nur geringgradige Schwankungen zu
verzeichnen waren, welche kaum über die individuelle \ ariationsbreite
hinausgingen, mit der bei biologischen \ ersuchen immer zu rechnen ist.

Auch bei der erhöhten Glukoserückresorption beim experimentellen
.Alloxandiabetes ließ sich erwartungsgemäß die funktionelle Kernschwel-

lung in den Hauptstücken karyometrisch erfassen (Abb. 4).
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Kompliziertere Verhältnisse wurden geschaffen durch Injektion einer

physiologischen Salzlösung (Tyrode-Lösung), da in diesem Fall außer
Glukose auch Elektrolyte und Wasser vermehrt rückresorbiert werden
mußten. In der Tat reagierten bei diesen Versuchen nun nicht nur die

Haupt-, sondern auch die Mittelstücke in eindeutiger Weise (weitere
Kanälchcnabsehnitte sind von uns bisher nicht ausgewertet worden). Je

länger die erhöhte Belastung andauerte, um so stärker wurden die
Kerngrößen- Frequenzkurven nach rechts verschoben (Abb. 5 und 6). Mit
diesen Befunden .stimmt die Zunahme des prozentualen Anteils der
Riesenkerne, der amitotischen Kernformen und der zweikernigen Zellen
wiederum schön überein (Abb. 8). Die Arbeitssteigerung hat also

weitergehende Konsequenzen als nur eine KernVergrößerung.
Interessant ist das Auftreten von Riesenkernen, die in der Niere ja

auch von anderen Autoren, bei Trvpanblauv ersuchen z.B. von E. M.
Wermel und Z. P. Ignatjewa (1933) und M. Clara (1935), beobachtet
worden sind. Diese Kerne, die wir schon nach wenigen Stunden Vcr-
suchsdauer vermehrt fanden, sind, wie bereits Wermel und Ignatjewa
hervorhoben, nicht das Resultat einer gewöhnlichen Schwellung,
sondern echten Wachstums (vermehrte Chromatin- und Niiklcolarsubstanz).

Das \ultreten von Riesenzellen bei experimenteller funktioneller Itelastung i-i aber
auch in ganz linderen Organen, so z.B. von K. deliberi (1952) beim Meerschweinchen
im Cortischen Organ (Haarzellen), festgestellt worden.

In der funktionellen Deutung dieses morphologischen Phänomens müssen

wir sehr zurückhaltend sein. Wermel und Ignatjewa glaubten, daß ein
Teil der riesenkernigen Zellen der Niere zugrunde gehe wofür wir keine

Anhaltspunkte haben doch sahen sie gar nicht selten solche Kerne
'gerade im Stadium der Amitose ". Ihrer Annahme. <\,i\i die zweikernigen
Zellen durch amitotische Kernteilung entstanden sind, möchten wir
zustimmen (vgl. dazu auch 0. Bucher. 1958b). Über das Schicksal der zwei-
kernigen Zellen in der Niere wissen wir aber nichts.

I n der v orliegenden A eröffentlichung ging es uns darum, einige grund-
sätzliche l berlegungen anzustellen und die Brauchbarkeil unserer Aus-

wert ungsmethoden durch eine Anzahl ausgewählter Beispiele zu belegen.
Auf Grund der hier skizzierten Befunde scheint cs uns nun gerechtfertigt,
dieses Problem weiter zu verfolgen und. wie 0. Bucher schon 1953 in
dieser Zeitschrift vorgeschlagen hat. gezielte Nierenbelastungen
durchzuführen und dann das Verhalten der Zellkerne in verschiedenen Nicrcn-
kanälchcnabschnitten zu analysieren. Auf diese Weise wollen wir
versuchen, etwas zur weiteren Kenntnis der Histophysiologic der Niere

beizutragen. Die bisherigen A'ersuche - mehrere Resultale sind noch
unveröffentlicht - sind uns durch die wertvolle Unterstützung der Schweizeri-
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sehen .Akademie der Medizinischen Wissenschaften, der wir auch hier
unseren besten Dank aussprechen, möglich geworden.

Zu sammenfassu ng
Es wird über Versuche berichtet, die zeigen, daß wir uns durch eine

sorgfältige Analyse des Verhaltens der Zellkerne über den Funktionszustand

eines bestimmten Nierenkanälcheiiabschnittes orientieren können.

Durch Belasiuiigsversuche mit Stoffen, die in der Mere ausgeschieden

oder rückresorbiert werden, und nachfolgende morphologische und

karyometrisehe l ntersuchungen können wir herausfinden, welche Kanäl-
chenabschnitte an den betreffenden Vorgängen beteiligt sind.

Résumé

L'auteur relate des expériences qui démontrent qu'une analyse poussée
du comportement nucléaire peut nous renseigner .sur l'état fonctionnel
d'un segment déterminé des tubes urinaires. Grâce à une surcharge des

nephrons, au moyen de substances excrétées ou réabsorbées, suivie de

recherches morphologiques et caryométriques, nous sommes à même de

repérer les segments urinaires dans lesquels se sont déroulés les processus
en question.

Riassunto

Vengono riportati esperimenti che dimostrano come sia possibile,
mediante una analisi accurata del comportamento dei lineici cellulari,
essere informali circa lo stalo funzionale di un determinato settore dei
tubuli renali. Mediante prove di carico con sostanze che vengono eliminate

o riassorbite nel rene, é possibile, dallo studio delle modificazioni
morfologiche e con indagini cariometriche. stabilire (piali settori del
sistema tubuläre partecipano ai relativi processi di eliminazione o

riassorbimento.

Summary

The paper deals with experiments indicating that careful analysis
of nuclear behavior can inform us about the functional stale of a given
portion of the urinary tubules. By an increased administration of
substances excreted or re-absorbed in the nephrons, and following morphological

and karyometrie investigations, we arc capable ol discovering the

portions of the urinary tubules taking part in the process in question.
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