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hingt, dass die Schidlichkeiten sofort von den Bahnen aus, auf
denen sie in das Organ eindrangen, ihre Wirkung geltend
machen, als vielmehr davon, dass die entzlindungserregen-
den Agentien, in der Peripherie der Organe gebildet
oder anfgenommen oder aus den Gefissen ausgetreten
und auf dem Lymphwege zuriickfliessend, die vonihnen
durchstrémten Theile erkranken lassen.

XXI.

Der Lecithingehalt der Grawitz’schen
Nierenstrumen.

(Aus dem von Prof. P. Giacosa geleiteten Pharmakologischen Laboratorium
der Universitdt zu Turin.)

Chemische Untersuchungen

von Dr. Gerolamo Gatti.

Drei Theorien sind es, die sich beziiglich der von Gra-
witz als Strumae lipomatodes aberratae renis bezeich-
neten Nierengeschwiilste das Feld streitig machen. Nach Einigen
(Sudeck u. A.) entstinden diese Neubildungen aus den Epithe-
lien der Harnkanilchen; nach Anderen (Hildebrand) wiiren
sie nichts Anderes als Nieren-Endotheliome (Endo-Peritheliome);
nach einer weiteren Reihe von Forschern endlich — und dies
ist die Mehrzahl — ergebe sich immer mehr die Richtigkeit der
Grawitz’schen Anschauung, nach welcher diese Neubildungen
von abgesprengten Nebennierenkeimen ausgehen.

Auf Grund meiner, bereits veriffentlichten, histologischen
Untersuchungen iiber diesen Gegenstand bin ich zu dem Schlusse
gekommen, dass die in Rede stehenden Geschwiilste wirklich
von abgesprengten Nebennierenkeimen ausgehen. Ich hatte mir
schon damals vorgenommen, nach dem Lecithingehalt zu forschen,
und schrieb:

»Eine Forschung, die wohl ein wichtiges Resultat ergeben
diirfte, ist wire nach dem Lecithin. Die Nebenniere ist sehr
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reich an Lecithin. Alexander constatirte in den frischen
Nebennieren eines 3jahrigen Rindes 2,81 pCt., und zwar 2,40 pCt.
in der Rindensubstanz und 4,50 pCt in der Marksubstanz, Zwar
gehen die in Rede stehenden Geschwiilste von der Rindensnb-
stanz aus, die weniger Lecithin enthilt, als die Marksubstanz,
aber dennoch so viel, um die Vermuthung anfkommen zu lassen,
dass diese Geschwiilste, -— ibre Entstehung aus Nebennieren-
keimen zugegeben, — einen wahrscheinlich hohen Lecithingehalt
aunfweisen.®

yLeider hatte unsere Geschwulst lingere Zeit in Formalin
gelegen, welches das Lecithin sicherlich zum grossen Theil
alterirt haben wird, so dass die bei der Priifung constatirte
Menge desselben (0,147 pCt.) kein Kriterium fiir die urspriing-
lich in der Geschwulst vorhanden gewesene Menge abgeben kann.
— Wir werden, wenn #hnliche Geschwiilste in unsere Hinde
gelangen sollten, nicht verfehlen, sie auf ihren Lecithingehalt
zu priifen ').*

Da mir nun kurze Zeit darauf, ebenfalls in der chirur-
gischen Abtheilung des Mauritianischen Hospitals zu Turin, eine
andere ahnliche Neubildung in die Hédnde gefallen war, konnte
ich unter den besten Bedingungen die chemische Priifung auf
den Lecithingehalt vornehmen.

Anamnese. Chsar Boggero, Handlungsreisender, 38 Jahre alt, wird
am 5. September 1896 in das Hospital aufgenommen. Er ist erblich nicht
belastet und hat auch vorher keine Krankheit von jrgend welcher Bedeutung
durchgemacht. — Vor drei Jahren fiel er auf eine Wagenaxe, wobei er mit
der rechten Lendengegend so stark aufschlug, dass er 20 Tage lang mit
starken Schmerzen in der betreffenden Gegend das Bett hiten musste. Die
Schmerzen horten nach und nach auf, Fieber trat nicht ein, kein Blut im
Harn. Vor 8 Monaten trat plotzlich, ohne nennenswerthe Ursache, Himaturie
auf; dieselbe hielt einen Tag an und verschwand dann velistindig.

Vor 6 Monaten trat pldtzlich heftiger Schmerz in der rechten Unter-
vippengegend auf, der nach 24 Stunden nachliess; seit jemer Zeit hatfe er
immer etwas Schmerz in der genaunten Gegend. Seit 5 Monaten weist er
eine gegen Druck unempfindliche Verbirtung unter dem rechten Rippen-

3 & Gatti, Ueber die von abgesprengten Nebennierenkeimen ausgehen-
den Nierengeschwiilste. Dieses Archiv. 1896, Bd. 144. Heft 3. 8. 488.
— Sui neoplasmi del rene sviluppati da germi aberranti di capsule
surrenali. Il Morgagni. 1837,
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bogen auf. In den letzten 3 Monaten constant Blut im Harn; zuerst starke
Himaturie, jetzt nur rothliche Farbung des Harns.

Bewegung und Druck auf die rechte Unterrippengegend rufen leicht
Hamaturie hervor. Patient hatte nie venerische oder syphilitische Krank-
heiten; er ist kein Trinker, war starker Raucher.

Untersuchung des Patienten. Accentuirte Animie, bedeutende
Abmagerung. Herz und Lungen weisen nichts Anomales auf. — Der
Bauch, bei fusserer Besichtigung normal erscheinend, weijst bei der Palpation
eine Anschwellung unter dem rechten Rippenbogen auf der Mamillarlinie
auf; die Intumescenz ist faustgross und mit glatter Oberfliche, etwas knotig,
von barter Consistenz, nicht sehr schmerzhaft, beweglich; sie nimmt auf
der Hohe des Nabels ibren Anfang und verliert sich oben unter dem Rippen-
bogen; sie folgt den Athembewegungen; bei der Percussion hért man den
Grimmdarm vor der Geschwulst.

Die Untersuchung der Blase ergiebt nichts Anomales. Harn réthlich,
sauer, tigliche Menge 1000—1200 cem, spec. Gew. 1020—1023, Spuren von
Eiweiss, 24 pro mille Harnstoff; bei der mikroskopischen Untersuchung des
Satzes: rothe Blutkérperchen, kein Epithelelement. — Temperatur normal.

Operation. Dieselbe wird am 12. September 1896 von Prof. Carle
vorgenommen. T-férmiger Schnitt; der verticale Schnitt gebt auf der rechten
Unterrippengegend vom Rippenbogen bis zum Darmbeinkamm, der Quer-
schnitt geht von der Mitte des verticalen ab und erstreckt sich 10 cm weit
gegen die Wirbelsiule. Man gelangt auf die vergrosserte Niere, die isolirt
und nach vorbergehender Unterbindung der Hiluselemente mit Seide abge-
tragen wird. Die Wundrinder werden vereinigt, Tamponnade der zuriick-
gebliebenen Hohle mit Jodoformgaze.

Verhalten nach der Operation. In den ersten 24 Stunden nach
der Operation 500 cem Harn mit 15 pro mille Harnstoff. Progressives Zu-
nehmen der Harn- und Harnstoffmenge bis zur normalen. Die Wunde
schliesst sich langsam durch Granulation. ’

Patient verlisst am 27. November, mit vorgeschrittener Heilung, das
Hospital.

6 Monate nach der Operation erscheint er wieder zur Besichtigung: das
Allgemeinbefinden ist ein gutes, locale Stérungen bestehen nicht; nur einige
Inguinaldrisen erscheinen etwas vergrossert.

Makroskopischer Befund. Die Neubildung ist ungefihr dreimal so
gross, wie eine normale Niere; sie ist aus dem oberen Drittel der Niere her-
vorgegangen, von glatter Oberfliche, knotig, von harter Consistenz. Die die
Geschwulst umhillende fibrose Kapsel ist sehr diinn. Auf dem Schnitt haben
die oberen zwei Drittel der Niere ein nahezu normales Aussehen; das untere
Drittel dagegen erscheint giénzlich in eine neugebildete Masse umgewandelt,
nur dass an der Peripherie sehr feine Streifen noch erbaltener Nierensubstanz
vorkommen. Das. neugebildete Gewebe ist durch eine fibrése Scheidewand
in zwei grosse Massen getheilt; eine jede derselben besteht aus verschieden
grossen, stecknadelkopf- bis haselnussgrossen Knoten von weicher Consistenz
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und verschiedener, weisslicher, graugelber, schwefelgelber Farbung; die ein-
zelnen Knoten sind dureb ein bald diinnes, bald dickes Gebalk dichten
Bindegewebes von einander getrennt. Viele Knoten haben ein siebformiges
Aussehen und enthalten bis erbsengrosse Hohlriuwme. Gewicht der ganzen
neugebildeten Masse 735 g.

Mikroskopischer Befund. Die histologische Untersuchung dieser
Neubildung werde ich nicht ausfibrlich mittheilen, da die Geschwulst mikro-
skopisch den gleichen Typus darbietet, wie die in meiner friheren Arbeit
eingehend beschriebene. Andererseits habe ich in diesem Falle meine ganze
Aunfmerksambeit dem chemischen Nachweis des Lecithing zugewendet.

Die Knoten bestanden aus Haufen lainglicher oder kugelrunder Zellen-
zapfen mit unregelmissig angeordneten Zellen, die sowohl im frischen Zu-
stande als in den fixirten Priiparaten an Nebennierenzellen erinnerten. Im
Centrum der Zapfen fanden sich zahlreiche, durch Zerfall der centralen
Zellen entstandene Hohlriume, wihrend ein wirkliches, regelmiissig mit Zellen
ausgekleidetes Lumen, wie es an Driisenschldnchen besteht, nirgends an-
zutreffen war, Die Zapfen waren durch ein zartes, aus Capillaren be-
stehendes Balkenwerk von einander getrennt. In den Zellen der Neubildung
constatirte ich, nach der Flemming’schen Methode, eine reichliche Menge
von Fett, und durch die Jodreaction eine ziemlich grosse Menge von Glyko-
gen. Zwischen den Enoten war das Bindegewebe dicht und zellenarm.

Die hier und da angetroffenen Nierengewebszonen befanden sich in
einem vorgeschrittenen Stadium von Cirrhose.

Minervini theilt diese Geschwiilste in seiner vor Kurzem
erschienenen Arbeit in drei Klassen: 1) einfache ektopische
Nebennierenknoten, 2) bis zum Adenomtypus angewachsene
ektopische Knoten, 8) schon bis zum Carcinomstadium gelangte
Neubildungen. — Meine friiher beschriebene Geschwulst setzt er
in das zweite Stadium (Adenome).

Ich selbst ziihle sowohl meinen ersten, als meinen zweiten
Fall zur Klasse der Adenocarcinome, weil ihre histologische
Stroktur sich von der des normalen Gewebes, von dem die
Geschwulst ausgegangen war (Nebenniere), schon entfernt, weil der
Degenerationsprozess der Zellenelemente in beiden Geschwiilsten
sehr deutlich ausgesprochen ist, und weil Neubildungen dieser
Art, auch wenn sie operirt werden, sehr oft einen entschieden
malignen Charakter annehmen.

Diagnose. Von abgesprengten Nebennierenkeimen ausgegangenes
Adenocarcinom der Niere. R

Prifung auf den Lecithingehalt. Von der Geschwulst wurde
gleich nach ihrer Abtragung ein Theil, behufs Prifung auf den Lecithin-
gehalt, in Alkohol gebracht,
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Die Neubildung war ziemlich gleichartig beschaffen; so dass sich zur
Prifung auf den Lecithingehalt leicht ein grosses Stiick abtragen liess, das,
die ganze Dicke der Geschwulst umfassend, neugebildete Knoten und inter-
stitielles Bindegewebe in annihernd derselben Proportion enthielt, in wel-
cher sie sich in der Geschwulst, als Ganzes genommen, vorfanden.

-Zum Aufsuchen des Lecithins bediente ich mich des von. Hoppe-Seyler
angegebenen Prozesses. Die Analyse wurde an 90 g der Geschwulst ausgeftihrt.

Diese 90 g wurden in demselben Alkohol, in den sie, wie angegeben,
gebracht worden waren, fein zertheilt und 7 Stunden lang in einem Wasser-
bade (mit schlangenformigem Riickfall) extrahirt. Dieser erste Alkohol wurde
dann decantirt und die Masse (ebenfalls in einem Wasserbade mit schlangen-
formigem Riickfall) mit weiteren 3 Portionen Alkohol von je 400 cem,
jedesmal etwa 7 Stunden lang, extrahirt.

Das weitere Verfahren ist nun folgendes:

Der Alkoho! aller vier Extractionen wird zusammen filtrirt und das
Filtrat eingedampft, bis ein Brei zurickbleibt, dem man (durch Essigsiure)
neutrale Reaction giebt.

Extraction des Breis auf kaltem Wege durch eine Misehung von Schwefel-
ither und Alkohol zu gleichen Theilen, 6 Stunden lang, unter langem Schit-
teln. Aether und Alkohol werden destillirt, bis man wieder einen Brei
erhilt. ) ‘

Extraction dieses Breies auf kaltem Wege mit vier Portionen Schwefel-
ither von je 100 cem, jedesmal etwa 6 Tage lang, unter vielem Schitteln.
Die verschiedenen Portionen Aether werden zusammen filtrirt, das Filtrat
bis zu Breiconsistenz destillirt.

Dem Brei werden 200 ccm Barytwasser zugesetst und die Mischung wird
1 Stunde lang bis zum Sieden erhitzt; das Lecithin spaltet sich so in Fett-
sluren, Glycerinphosphorsiure und Cholin. Um den Baryt zu extrahiren,
lisst man 2 Tage lang einen Strom Kohlensiure hindurchziehen; darauf
wird filtrirt. Die in diesem Filtrat enthaltene Glycerinphosphorsiure ist in
Alkohol unldslich.

Da sich nun auf Grund der in der Geschwulst enthaltenen Glycerin-
phosphorséure der Lecithingehalt berechnen lisst, so isolirt man, wenn man
auf diesem Punkt angelangt ist, die Glycerinphosphorsiure, indem man der
filtrirten Fliissigheit eine gleiche Menge von Alkohol zusetzt, in Folge wovon
die Glycerinphosphorsiure niederfillt. Sollte die zugesetste Menge von
Alkohol nicht ausreichen, um alle Glycerinphosphorsiure zu fillen, so setzt
man der Decantationsflissigkeit neuen Alkoho! zu.

Nach 2 Tagen wird die ganze Flissigkeit filtrirt und man hat nun alle
Glycerinphosphorsiure auf dem Filter.

Man l6st die so erhaltene Glycerinphosphorsiure in etwa 1 Liter Wasser
und setzt dieser Losung Ammoniumechlorid in reichlicher Menge und einen
Ueberschuss von Magnesiamixtur zu, unter Schiitteln anf kaltem Wege, Man
erbilt so einen reichlichen Niederschlag von pyrophosphorsaurer Magnesia
(Mg, P;0;). Alles wird filtrirt; die niedergeschlagene pyrophosphorsaure



422

Magnesia bleibt auf dem Filter. Der filtrirten Fliissigkeit wird wieder Magnesia-
mixtur zugesetzt und man erhilt ein geringes Priicipitat. Man filtrirt noch-
wals, setzt dem neuen Filtrat wieder Magnesiamixtur zu wund erhitzt im
Wasserbade; ein weiterer Niederschlag erfolgt nicht. Alle phosphorsaure
Magnesia ist also nunmebr auf dem Filter. Man spiilt das Filter mit reich-
licher Ammoniaklésung (Ammoniumhydrat 6 Theile, Wasser 6 Theile), bis
die filtrirte Spilfiissigkeit bei Zusatz von Silbernitrat und Salpetersiure
sich nieht mehr triibt.

Man trocknet das Filter (4 Stunden lang bei 1009 und nimmt die
phosphorsaure Magnesia von demselben ab. Nachdem man einen Porzellan-
tiegel auf der Lampe getrocknet hat, wigt man ibn und bringt in demselben
zuerst das Filter allein und dann das Pricipitdt zum Veraschen. Man wigt
alsdann den Tiegel mit dem Inhalt: die Differenz zwischen diesem und dem
vorherigen Gewichi stellt die Quantitit der phosphorsauren Magnesia dar.
Diese betrug in unserem Falle 0,4300 g.

Diese Zahl multiplicirt man mit 7,2705 und erhiit die in 90 g Ge-
schwulst enthaltene Lecithinmenge, nehmlich 3,1262 g == 3,4735 pCt.

Das im Pflanzen- und Thierreich sehr verbreitete Lecithin
ist bereits in vielen thierischen Organen und Geweben und
aach in pathologischen Fliissigkeiten und Geweben dosirt worden.

Bekanntlich findet es sich in reichlicher Menge im Gehirn,
im Eigelb, in den Nebennieren, in Fischeiern und im Sperma.

In der frischen grauen Substanz des Gehirns (die etwa dop-
pelt so viel Lecithin enthilt, als die weisse) hat man 3,17 pCt.
Lecithin gefunden. Eigelb enthilt, nach Alexander, 3,9 pCt.
Lecithin. In den Nebennieren des Pferdes (im frischen Zu-
stande) hat Alexander 4,2973 pCt., in den Nebennieren
vou drei 2—3jihrigen Rindern (ebenfalls im frischon Zustande)
2,8138 pCt., bezaw. 2,573 pCt. und 3,452 pCt. Lecithin gefunden.
In einem Falle, in welchem er den Lecithingehalt der Mark-
und der Corticalsubstanz der Nebennieren gesondert bestimmen
wollte, fand er 4,5088 pCt. in der ersten, 2,40 pCt. in der
zweiten.

Mit Bezug auf diese letztere Untersuchung Alexander’s
hebe ich nochmals herver, dass die uns hier beschiftigenden
Geschwillste, nach der Anschauung der meisten Forscher, von ab-
gesprengten, der Rindensubstanz der Nebennieren entstarnmenden
Nebennierenkeimen ausgehen.

In anderen Geweben und Substanzen hingegen ist das Leci-
thin sehr spirlich. 8o fand Alexander in 100 (noch dazu
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getrockneten) Theilen Blutkorperchen nur 0,35—0,72 pCt. Leci-
thin beim Menschen, 0,59 pCt. beim Hunde und 0,46 pCt. bei der
Gans; im menschlichen Chylus fand er 0,083 pCt., in der
menschlichen Galle 0,63 pCt. In der Butter fand Wrampel-
mayer 0,007 pCt.

Hoppe-Seyler hat den Lecithingehalt einer blumenkohl-
formigen Neubildung, die an der Miindung eines mit dem Knochen
communicirenden Fistelganges am Arm entstanden war, bestimmt
und 0,516 pCt. (0,292 pCt. Glykogen, 0,176 pCt. Cholestearin und
0,090 pCt. Nuclein) gefunden.

Diesen Daten nach darf man wohl den in meiner Ge-
schwulst anfgefundenen Lecithingehalt von 3,4735 pCt., welcher
-der in den Nebennieren gefundenen Lecithinmenge so ziemlich
entspricht, als einen hohen betrachten.

Hildebrand erhebt gegen die Ableitung dieser Tumoren
aus den Nebennieren u. a. den Einwand, dass ,das glinzende
und glasige Aussehen des Zellprotoplasmas, das die Nebennieren
mit den in Rede stehenden Geschwiilsten gemein haben, auf
keine gemeinsame Natur hindeute, da dieses Aussehen bei den
Tumoren durch das Glykogen bedingt werde, nicht so bei den
Nebennieren, wo das Glykogen fehlt“. ,

Schon in meiner vorhergehenden Arbeit bemerkte ich,
Hildebrand gegeniiber, dass, um seinem Argument einigen
Werth beimessen zu konnen, das glinzende und glasige Aus-
sehen den Geschwulstzellen durch Glykogen allein verlichen sein
miisste, wihrend es doch in Wirklichkeit nicht durch Glykogen,
sondern aach durch Fett und Lecithin bedingt ist. Wenn nun
auch in den Nebennierenzellen das Glykogen fehlt, so bleiben doch
immer als den Nebennieren und den Geschwiilsten gemeinsame
Factoren der Lichtbrechung das Fett und das Lecithin. Es
bleibt also immer zu Recht bestehen, dass in beiden Fillen das
identische Aussehen des Zellprotoplasmas, wenn nicht ginazlich,
so doch wenigstens zum grossen Theil, auf die Anwesenheit der
gleichen Substanzen zuriickzufiihren ist.

Dieser von mir erhobene Einwand erweist sich nan um so
stichhaltiger, als zu der grossen Fettmenge, als gemeinsamem
Factor der Lichtbrechung, noch die reichliche Lecithinmenge
hinzukommt, ,

Archiv f. pathol. Anat, Bd.150. Hft. 3. v 29
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Der reiche Lecithingehalt der in Rede stehenden Geschwiilste,

der dem reichen Lecithingehalt der Nebennieren entspricht,
giebt einen neuen Beweis fiir die gemeinsame Natur der
Zellen dieser Geschwiilste und der Nebennierenzellen ab und
verleiht der Anschauung von Grawitz, dass diese Nieren-
geschwiilste von abgesprengten Nebennierenkeimen ausgehen,
eine noch festere Stiitze.
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