(Aus dem pathologischen Institut der Universitit Wiirzburg
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Uber die Bedeutung der Arteriolensklerose fiir die
Entstehung urdmischer Nekrosen.

Von
Walter Wiirth.

(Eingegangen am 8. Dezember 1931.)

Schon den ersten Autoren iiber die von Bright im Jahre 1827 erst-
malig beschriebene und nach ihm benannte Frkrankung war das Vor-
kommen von Erkrankungen der Verdauungsorgane bei Nierenkrank-
heiten bekannt. Christison, Gregory, Christensen und Malmsten machten
auf Darmverdnderungen und Geschwirsbildungen bei Morbus Brightii
aufmerksam, auch Albers erwahnt schon in seinem umfangreichen Buche
iiber Darmgeschwiire (1830) ihr Vorkommen bei Wassersucht. Haupt-
sichlich aber waren es die Erscheinungen von Seite des Magens, die vor
allem Beachtung fanden, — ich nenne die Arbeiten von Fenwick, Wilson
Fozx, Hlava und Thomayer, Biernacki — was durch das hiufige Erbrechen
bei Nierenkrankheiten erklirlich ist. Uber die Beteiligung des Darm-
schlauchs besonders liegen verhéltnismaBig wenige und in der Auffas-
sung der pathologisch-anatomischen Befunde zum Teil einander wider-
sprechende Angaben vor. Erstmalig 7'reitz stellte im Jahre 1849 umfang-
reiche Untersuchungen iiber Darmverdnderungen im Gefolge des Morbus
Brightii an; er brachte sie in dhnlicher Weise, wie dies ja von dem
Erbrechen lingst schon angenommen wurde, mit den Erscheinungen
der Urdmie in Zusammenhang und 7'reitz war es auch, der den Namen
,urdmische Darmaffektionen einbiirgerte. Auf seine Arbeit beziehen
sich alle spiteren Angaben in Hand- und Lehrbiichern (E. Wagner,
Rosenstesn. u. a.). HKrst im Jahre 1890 erschien eine weitere patho-
logisch-anatomische Abhandlung von Hlava, der sich, wie eingangs
erwahnt, ja bereits frither im Verein mit 7'homayer mit den im Verlaufe
von Nierenerkrankungen eintretenden Schiadigungen der Magenschleim-
haut beschéftigt hatte. 1893 verdffentlichte dann Fischer das Ergebnis
eingehender Untersuchungen. OChiari betrachtet geradezu den Befund
von Darmnekrosen bzw. Geschwiiren im unteren Diinn- und Dickdarm
als das sicherste pathologisch-anatomische Anzeichen der Urdmie, die
ja doch sonst oft keine besonderen bei der Sektion wahrnehmbaren
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Verinderungen hervorruft. Siegmund hat aber wohl recht, wenn er
glaubt, da urdmische Darmentziindungen in ihrer Haufigkeit weit {iber-
schitzt werden, vor allem sind nach seiner Meinung pseudomembrantse
und geschwiirige Verdnderungen sehr selten. Diese doch immerhin sehr
auffilligen Beobachtungen haben natiirlich reichlich Anregung gegeben,
die Zusammenhinge und Ursachen der urémischen Darmverdnderungen
zu ergrilnden, und es bildeten sich die verschiedensten Theorien. Tredtz
faBte die Schleimbhautverinderungen als reine Atzwirkung des kompensa.-
torisch durch den Darm ausgeschiedenen Harnstoffs auf, der zu kohlen-
saurem Ammoniak abgebaut auf die Schleimhaut nekrotisierend wirkt.
Hiava wiederum betrachtet sie als Nekrosen nach primérer Capillar-
thrombose, wihrend Fischer diesen Komponenten weniger Bedeutung
beimift, vielmehr wenigstens die rein diphgherischen Verinderungen
lediglich als durch Bakterieneinwirkung hervorgerufene Steigerung des
durch die gestdrte Nierenfunktion bedingten Darmkatarrhs betrachtet.
Durch den von Kiener und Keltsch durch Tierversuche gefiihrten Nach-
weis, daBl nekrotisierende und geschwiirige Darmverinderungen nach
experimenteller Einverleibung von Ammoniak entstehen kénnen, erhielt
die T'reitzsche Theorie eine starke Stiitze und bis heute wurde die Ent-
stehung der urdmischen Darmverdnderungen auf die ausgleichende Aus-
scheidung von Harnstoff durch die Darmdriisen zurtckgefithrt, der im
Darm zu Kohlensiure und Ammonjak abgebaut wird. Dieses kohlen-
saure Ammoniak gelangt vom Darm aus wieder in die Blutbahn und
ist Veranlassung sowohl der katarrhalischen Affektion durch Reiz-
wirkung, als auch der Nekrosen durch direkte Atzung. Mit dieser
Erklirung gab man sich zufrieden und erst vor wenigen Jahren ist die
Frage wieder akut geworden durch Siegmund, der in dem Handbuch
von Henke-Lubarsch schreibt: ,,Dall es unter dem Einflull der urdmischen
Giftwirkung in der Tat zu Kreislaufstérungen kommen kann, dafiir
sprechen unseres Erachtens jene Falle, die mit Purpurablutungen ein-
hergehen. Es ist in der Tat sehr verlockend, wenigstens einen Teil der
urdmischen Nekrosen in #hnlicher Weise zu erkliren, wie es Dielrich
fiir die mit Blutungen einhergehenden Hirnnekrosen tat. Diese Vor-
stellungen haben eine starke Stiitze erfahren durch den Befund von
urdmischen verschorfenden Diinn- und Dickdarmverdnderungen, die wir
in 3 Fillen bei sog. maligner Nierensklerose sahen. Bei diesen Fillen
gelang es uns, die Bilder der typischen akuten Arteriolennekrose in der
Unterschleimhaut der erkrankten Darmteile nachzuweigen in genau der
gleichen Weise, wie siec an der Vasa afferentia der Nierengefille vor-
handen waren. :

Zweck dieser Arbeit soll sein, durch genaue Untersuchung des vor-
handenen Materials weiteren Stoff und Anregung zu bieten fiir eventuelle
Klirung der Frage nach der Entstehung der urdmischen Darmverin-
derungen iiberhaupt, weiterhin zu priifen, inwieweit die Siegmundsche
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Theorie berechtigt ist und sich verallgemeinern 1aBt. . Nicht aber soll
es ein Versuch sein, die toxische, resp. Siegmundsche Theorie zu beweisen
oder zu widerlegen. Zur Verfiigung standen mir bei der relativen Selten-
heit der urdmischen Darmerkrankungen leider nur 3 Fille, die aber
doch sehr charakteristisch sind und im folgenden eingehend beschrieben
werden sollen. Ich behandle vor allem den ersten Fall sehr ausfiihr-
lich, da ich hier Beobachtungen gemacht habe, die sich vollkommen
mit den von Siegmund beschriebenen Bildern decken und so ohne
weiteres geeignet erscheinen, die Annahme einer primiren .GefiS-
schadigung auf toxischer Grundlage mit mnachfolgender Nekrose zu

bestétigen.

58jahriger, seit 3 Jahren zuckerkranker #rzflich behandelter Mann. Sehr
hoher Blutdruck, daher alle 4—6 Wochen AderlaB, der Erleichterung schafft.
1930 Schlaganfall. Seit 1 Monat Herzbeschwerden und Atemnot, auBerdem starke
Kopfschmerzen, geringe Harnausscheidung, geschwollene Beine. Anfallsweise
Schmerzen in beiden Nierengegenden. Wegen Verschlimmerung am 10. August 1931
in das Juliusspital Wirzburg eingeliefert.

Harn: Eiwei + Zucker-Ugen.-Indican-Sed.: rote Blutzellen . Salze.
Blutdruck: R.R. 210/140.

12. 8. AderlaB 750 cem. Krleichterung, aber doch sehr unruhig, manchmal
* krampfhafte Zuckungen.

14. 8. R.R. 215/130 AderlaB 500 ccm. Voriibergehende Erleichterung, Unruhe
nicht beeinflufit, auch nicht durch Morphium.

16. 8. R.R. 210/130. Unruhe nimmt zu, Bewufitsein deutlich getriibt.

17. 8. Vollkommen getritbtes BewuBtsein. Aderla von 800 cem, geringe
Erleichterung, groBe Unruhe, Aufschreien, krampfhafte Zuckungen. Haufiges
Erbrechen.

18. 8. Haufiges Erbrechen, vollig getriibtes BewuBtsein. Zunehmender Krafte-
verfall. Tod.

Rest-Stickstoff: 137,2 mg. TUrinmenge gering, 600—500 ccm, spezifisches
Gewicht 1000—1015.

Klinische Diagnose: Chronische Nephritis, Endokarditis, Uramie.

Anatomische Diagnose: Arteriolosklerotische Schrumpfniere, urémische Darm-
geschwiire. Rekurrierende Endokarditis. Pericarditis fibrinosa, Lebercirrhose.

Anatomischer Befund: (Die unverinderten Organe nicht erwéhnt.) In der
Bauchhéhle einige Kubikzentimeter leicht getriibter Fliissigkeit. Bauchfell spiegelnd
und glatt. In beiden Pleurahéhlen tritber Erguf, links 700 cem, rechts 400 ccm.
Herz groBer als Leichenfaust. Beide Blatter des Herzbeutels mit zerfetzter diinner
Membran belegt. Muskulatur der linken Kammer stark hypertrophisch, iberall
3—4 cm dick. Keine Erweiterung des Lumens beider Kammern, Conus pulmonalis
deutlich erweitert. UnregelmaBige Verdickung der SchlieBungsrinder der Mitralis,
netzformige Verwachsung der verdickten Sehnenfiden. Alle Klappen an der
Basis unregelmaBig verdickt. An der Aortenklappe leistenférmig verdickte
. SchlieBungsrander. Auf einer Pulmonalklappe mehrere warzenférmige lockere
leicht abstreifbare Auflagerungen. Intima der ganzen Aorta iibersit mit athero-
matosen Herden. Kranzschlagadern geschlingelt, mit vielen atheromatésen Ein-
lagerungen. Beide Lungen auffallend steif und derb, Parenchym braun. Es fliefit
reichlich. schaumig-rotliche Fliissigkeit ab. Magenschleimhaut postmortal nicht
verandert. Im Fundus reichliche Blutpunkte. Im Pfértnerteil 5—6 linsengrofle
kraterformige oberflichliche Geschwiirchen ‘mit blaurotem Rand. In der Pars
pylorica des Duodenum 3 -ebensolche. « Nierén deutlich, wenn auch nicht sehr

Virchows Archiv. Bd. 284. 12
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stark verkleinert, Kapsel leicht abziehbar. Oberfliche beider Nieren feinhéckerig
mit kleinen grubigen REinziehungen. Die erhabenen Stellen weilllich geférbt.
Rinde verschmilert, Marksubstanz auffallend blaB. Starke Vakkatwucherung
des Hilusfettes. Nierenbeckenschleimhaut mit ausgedehnten flichenhaften Blu-
tungen. Leber vielleicht etwas verkleinert, Oberfliche feinhockerig, derb. Auf
dem Schnitt tiefe Furchen zwischen den Lippehen, Blutiiberfiillung und Erwei-
terung der Zentralvenen, herdférmige diffuse Gallenstauung mit gelber Verfarbung
des Parenchyms. Luftrébrenschleimhaut nicht gerdtet, im Kehlkopf diffuse Rotung
und viele kleine punktférmige Blutungen. Gehirnsektion unterblieb.
Duodenum und Jejunum, abgesehen von den oben beschriebenen Verinde-
rungen frei, im oberen und mittleren Teil des Ileum fleckige Rétung, besonders
ausgepragt auf der Hohe der Schleimhautfalten. Auf die Ileocdcalklappe zu
die Veranderungen bedeutend stirker. Hier kleine braune Schorfe und stecknadel-
kopfgroBe, nur sehr wenig in die Tiefe reichende und von hlaurotem Hof umgebene
Geschwiirchen. Teilweise auch lediglich Blutungen, iiber denen Schleimhauterosion
makroskopisch nicht sicher erkennbar. Im Bereich der Klappe flache rundliche
bis zehnpfennigstiickgroBe Geschwiire, ebenso im Colon asecendens. Die Substanz-
verluste entsprechen vielfach den Langs- und Querfalten des Dickdarms, so daB
Zeichnungen zustande kommen, die mit Gebirgsziigen auf Reliefkarten verglichen
wurden. Rénder flach, nicht unterminiert, Geschwiirsgrund glatt, teilweise mit
Zerfallsmassen belegt. Die dazwischen gelegene Schleimhaut teilweise unverandert,
bald stirkere Injektion und diffuse Blutung, vereinzelt kleine gelbgriin und braun
gefarbte, wenig erhabene Schorfe. Im weiteren Verlauf des Colon und im Sigmoid
zahlreiche kleinere Geschwiire von ahnlicher Beschaffenheit, aber nicht so dicht
stehend, wie im Blinddarm und Anfangsteil des Colon. Darmserosa iiberall glatt,
blaBglanzend, an Stelle der Geschwiire und Schorie netzformige GefaBfillung.

Mikroskopischer Befund: Zahl der Glomeruli vermindert, vielfach bindegewebige
Verdickung ihrer Kapsel. Eine Reihe von Glomerulusschlingen hyalin. Sehr haufig
byalin geronnenes Eiweil in der Bowmannschen Kapsel, seltener Blutungen.
Gewundene Kanilchen groBenteils erweitert, Epithel abgeflacht, in ibrer Lichtung
hyaline Massen. Zwischengewebe oft bindegewebig verbreitert. An zahlreichen
Arteriolen starke Verdickung von Intima und Media, ja volliger VerschluB des
Lumens. Ausgedehnte Fetteinlagerung in die Intima.

Leber: Glissansches Gewebe stark vermehrt durch derbes Narbengewebe mit
vereinzelten kleinen Rundzellenherden. Die Bindegewebsziige frennen oft einzelne
Lappchen voneinander ab. Hochgradige Gallengangswucherung. Fleckweise Ver-
fettung der Leberzellbalken. An wenigen Stellen Gallestauung, keine Pigment-
ablagerung. )

Bei der Durchsicht dieses Sektionsbefundes ist auler des Nieren-
leidens kein Anhaltspunkt gegeben, der die doch sehr auffallenden Ver-
anderungen des Verdauungsschlauchs rechtfertigen wiirde. Auch durch
Lage und Aussehen sind die Geschwiire von typhdsen und dysenterischen
oder sonstigen Geschwiiren sicher zu unterscheiden. Da der Kranke
auch klinisch Erscheinungen der Urdmie wie Kopfschmerzen, Erbrechen,
Krimpfe usw. gezeigt hat, so diirfen wir ohne Zweifel diese Verinde-
rungen des Verdauungsschlauchs als urdmischen Ursprungs bezeichnen.

Bei der histologischen Untersuchung der Schleimhautveridnderungen
des Magens lieBen sich wohl oberflachliche Schleimhautnekrosen erkennen,
von denen aber nicht ohne weiteres zu sagen ist, ob sie nicht einfach
Erosionen darstellen, wie sie oft bei chronischer Gastritis beobachtet
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werden. Sicherlich lassen sich an den kleinen und kleinsten GefsBen,
denen doch die grofite Aufmerksamkeit geschenkt wurde, keine Ver-
dnderungen nachweisen. Ich will deshalb auch nur auf die bei der
Untersuchung des Darmes gemachten Beobachtungen néher eingehen.
Ich habe also den Darm in schmale Streifen geschnitten, in Gelatine,
Celloidin und Paraffin eingebettet und teilweise in Flach-, teilweise
in die Schleimhaut senkrecht itreffende Schnitte zerlegt, zum Teil in
Reihen geschnitten. Zum rein Technischen sei bemerkt, dafl zur Ein-
bettung von Darm Paraffin sehr ungeeignet ist, da die Muscularis beim
Schneiden leicht splittert. Auch Romeis macht hierauf in seinem Hand-
buch fiir histologische Technik aufmerksam, ich habe aber auch mit
der von ihm empfohlenen Einbettung {iber Benzol schlechte Erfah-
rungen gemacht. Von in Gelatine- und in Celloidin eingebettetem
Material bekam ich dagegen sehr schone Praparate. Bei der Durchsicht
der so gefertigten und zunéichst mit Hamatoxylin und Eosin, resp.
Scharlachrot gefarbten Préparate ist an der Schleimhaut des Diinn-
darms, dort, wo die deutlichen Schorfe lagen, oberflichlicher Kern-
schwund zu sehen; die Driisen sind nur mehr teilweise zu erkennen,
doch reicht die Nekrose nur selten bis an den Brickeschen Muskel heran.
Uber diesen oberflichlichen Nekrosen 148t sich an manchen Schnitten
ein mit schollig verdnderten Zellmassen innig gemengtes Fibrinnetz
erkennen. Die Schleimhaut ist mit Rundzellen, vor allem aber mit
roten Blutkérperchen durchsetzt. Unterschleimhaut vielleicht etwas ver-
breitert, es bestehen aber doch flieBende Ubergéinge zwischen normalen
Verhéltnissen und unseren Bildern, so dafl nur schwer von einem eigent-
lichen Odem der Unterschleimhaut gesprochen werden kann. Vor allem
Fischer beschreibt dieses Odem als auffalligen Befund und spricht von
einer fibrindsen Exsudation in die Gewebsspalten, die ich aber nirgends
nachweisen konnte. Unter der geschddigten Schleimhaut sehen wir
iberall in der Unterschleimhaut eine diffuse Blutung, die gegen die
Umgebung nicht scharf abgegrenzt ist, und nach der Schleimhaut zu
zahlreiche mehr oder minder starke Ausliufer zeigt. Im Bereich und-
am Rande dieser Blutungen sind die Gefife sehr stark mit Blut gefiillt,
auBerdem treten die Arteriolen sehr augenfillig hervor und scheinen
an Zahl auBerordentlich vermehrt. Eine ausgesprochene Thrombosie-
rung der kleinen GefiBe, wie sie von Fischer, Hldva, Siegmund u. a.
beschrieben wurde, konnte ich nicht feststellen; Hldva versuchte ja
dadurch die Entstehung urimischer Nekrosen zu erkliren, es ist aber
doch wohl so, da wir in der Umgebung einer Entziindung 6fter eine
Thrombosierung der kleinen GefiBe feststellen, ohne daBl aber dieser
Befund als Ausdruck einer GefifBischidigung angesehen werden kann,
die durch ein ganz spezifisches schidliches Agens hervorgerufen wird.
Auch von einer eigentlichen Stase wage ich nicht zu sprechen, wie dies
von Stegmund geschieht; denn deren Begriff ist noch nicht einwandfrei

12*
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geklart, resp. wir kénnen mit unseren heutigen Konservierungsmitteln
eine solche nicht klar nachweisen, kommt es doch schon durch die
Auslaugung des Blutserums in der Fixierungsfliissigkeit zu dem Bilde
der verklebten und abgeplatteten Blutkérperchen, welches dem der
im Leben entstandenen Stase gleicht. Die scheinbar stark vermehrte
Anzahl der- Arteriolen ist wohl, wie wir ja ein dhnliches Bild bei der
malignen Schrumpfniere kennen, lediglich auf eine Wandverdickung
und ein damit verbundenes deutlicheres Sichtbarwerden der normaler-
weise nicht leicht wahrnehmbaren kleinen GefdBe zuriickzufithren. Bei
genauer Untersuchung der Arteriolen finden wir die mannigfachsten
Bilder und alle Grade von arteriosklerotischen Verdnderungen, ja sogar
Gefifle mit vollstindiger Wandnekrose und auch Verdickungen der
Intima durch Neubildung von kernhaltigem Bindegewebe hatte ich
Gelegenheit zu beobachten. An den grofieren GefiBen der tieferen Sub-
mucosa und der Muscularis keine nennenswerte Arteriosklerose, nur
ganz selten findet sich geringfiigige Verfettung der Intima, die
manchmal als schmaler mit Scharlachrot sich' gelbrot farbender
Ring zutage tritt. An den Arteriolen der oberen Unterschleimhaut,
insbesondere in unmittelbarer Umgebung der Defekte, aber auch sonst,
starke Verfettung ihrer Wand, ihr Lumen stark verengt, bzw. vollstindig
verédet, so daB sie im Scharlachrotpraparat als intensiv rote kleine
Tropfen, Kreise oder Halbmonde imponieren, je nach dem Grade und
Ausdehnung der Verfettung. Vereinzelt sehen wir eine ebenfalls starke
Wandverdickung, wobei sich aber die Gefdfle nur sehr schwach oder
gar nicht mit Scharlachrot firben lassen; die Zeichnung dieser Gefile,
die differenzierte Lagenbildung, ist geschwunden und ist in eine gleich-
formig aussehende homogene Masse iibergegangen. Die Kerne ver-
schwinden immer mehr und mehr, im Hiématoxylin-Eosinpriparat zeigen
diese derart verdnderten Gefdle ein dunkelrosa, oft ausgesprochen
glinzendes Aussehen. Im Gegensatz zu dieser Hyalinisierung sah ich
an einzelnen Priparaten Bilder der typischen Arteriolennekrose, wie sie
‘Fahr an den Vasa afferentia der Nieren bei maligner Sklerose beschreibt;
die verdickte Wand ist stirker gefirbt, als die der hyalinisierten
Arteriolen, Kerne sind nicht zu erkennen, mit der starken Vergroferung
148t sich scholliger Zerfall und staubférmige Kerntriimmer erkennen.
Eine blutige Durchtrinkung der Wand, wie sie Fahr beschreibt,
konnte ich nicht mit Sicherheit feststellen. Es sind dies also alles ganz
ahnliche Verdnderungen, wie wir sie bei den Sklerosen der Nieren finden
und sie bestehen teilweise in einer hyperplastischen Intimaverdickung
mit Auftreten von regressiven Metamorphosen in dieser verdickten Intima,
die sich hauptsichlich in einer Verfettung &duBern; zum Teil handelt
es sich um eine Wandverdickung in Form einer Hyalinisierung. Diese
schweren Verinderungen, die’ man eventuell als duBerste Steigerung
der. gewohnlichen Arteriosklerose auffassen kann (Fahr), finden sich
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vor allem an Schnitten durch die schon makroskopisch erheblich
groberen Verdinderungen der Dickdarmschleimhaut ; mikroskopisch finden
sich hier der Schleimhaut angehorende, bald auch die Unterschleimhaut
mehr oder minder durchsetzende Defekte, wihrend ich die Muscularis
immer unverindert fand, wohingegen verschiedene Untersucher Durch-
bruch urdmischer Geschwiire beobachtet haben wollen. Die Begrenzung
dieser Defekte wird von nekrotischen Zellmassen gebildet, die néchste
Umgebung zeigt die vorangehend beschriebenen Verdnderungen.

Aus dieser Schilderung geht hervor, daf} wir diese GeféBanomalien
nicht nur am Grunde und in unmittelbarer Nachbarschaft der Nekrosen
finden, sondern auch in der weiteren Umgebung in der Unterschleimhaut
80 dafB es auf den ersten Blick nicht einfach erscheint, sie mit ihnen in
ursiichlichem Zusammenhang zu bringen; es ist aber doch so, dafi die
GefidBverdnderungen in der nichsten Umgebung der defekten Schleim-
haut erheblich stérker sind; die oben beschriebenen ganz schweren
Grade habe ich nur hier gefunden, vor allem an den Flachschnitten
sind sie so gelagert, dafl wir sie eindeutig zu den Nekrosen in Beziehung
bringen kénnen. Wenn wir nun noch iiberlgen, wie hochgradig teilweise
diese Arteriolenschidigungen sind, so kann der Siegmundschen Theorie
eine Berechtigung nicht abgesprochen werden und die urdmischen
Nekrosen wohl als ischémische betrachtet werden. Es konnte sich der
Einwurf erheben, in der Niere haben wir doch dieselben GefiBver-
dnderungen und Schidigungen und trotzdem keine Nekrosen oder In-
farkte. Dies liegt aber lediglich an der besonderen GefdBversorgung der
Nieren, die bewirkt, daBl wir bei mangelhafter resp. aufgehobener
Blutzufuhr einen Kollaps der Glomerulusschlingen mit nachfolgender
Verodung und hyaliner Umwandlung sehen. Bei der Untersuchung der
zwischen den Geschwiiren bzw. Nekrosen gelegenen Darmabschnitte finden
wir in der Unterschleimhaut unter der vollstandig unversehrten Schleim-
haut Arteriolen mit ganz dhnlichen Verdnderungen, wie ich sie oben aus-
fiihrlich beschrieben, nur in viel geringfiigigerem Mafle. Wir sehen bei
der Fettfirbung ebenfalls feintropfige Fetteinlagerung in die Intima, eine
bindegewebige Verdickung der Wand, aber nirgends eine vollige Ver-
legung des Lumens, Hyalinisierung oder Nekrose der Wand. Die Ver-
dnderungen hier stehen- jedenfalls zu den erstbeschriebenen in einem
quantitativen und vor allem qualitativen Verhiltnis, daB man ohne
weiteres sagen kann, daB zwar hier die Gefdfischidigungen zu gering-
fiigig sind, um Folgen zu zeitigen, daf3 aber sehr wohl aus einem weiteren
Fortschreiten dieser Degeneration hiitten ahnlich schwere Schadigungen
der Schleimhaut hervorgehen konnen, wie sie als urdmische Geschwiire
beschrieben werden.

In diesem Fall wird also die von Stegmund fir die Entstehung uré-
mischer Darmverdnderungen gegebene Erklirung moglich und berech-
tigt erscheinen.
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Es fragt sich nun inwieweit diese Behauptung Siegmunds standhalt,
wenn wir die Gegenprobe machen und Untersuchungen anstellen bei
Fallen von schweren Nierenerkrankungen ohne oder doch nur mit
geringen Darmverdnderungen, andererseits in Fillen, bei denen sich
urdmische Nekrosen und Geschwiire finden durch eine Nierenschiidigung
bedingt, die nichts mit einer Arteriolensklerose zu tun hat, wo. auller-
dem auch keine sonstigen durch das Alter bedingten Gefalischidigungen
zu erwarten sind. Ich méchte hier zuerst die Untersuchungsergebnisse
eines Falles von Granularatrophie mitteilen, bei dem klinisch keine
Urdmie bestand, auch makroskopisch bei der Sektion keine ent-
sprechenden Verdnderungen sich nachweisen lielen. Die mikroskopische
Untersuchung ergab aber doch, wenn auch nicht sehr hochgradige,
uramische Darmverinderungen.

52jabrige Frau mit der klinischen Diagnose: ,,Chronische Nephritis mit Hyper-
tension. Mitralinsuffizienz -+ Stenose. Apoplexie ? Embolie ?*, am 25. 10. 1931
auf der inneren Abteilung des Luitpoldkrankenhauses in Wiirzburg gestorben.

Anatomische Diagnose: Maligne Sklerose mit starkem nephrotischem Einschlag
und starker Cholesterinesterverfettung. Mypertrophie und Dilatation des linken
und rechten Herzens, Coronarsklerose. Weille Thromben in beiden Herzspitzen.
Altere und frischere Lungenembolien und Infarkte. Kleine Erweichungscysten
in beiden Stammganglien.

Anatomischer Befund: Herz stark vergrofiert, besonders linke Kammer. Seine
Wand kriftig hypertrophisch. Auch die rechte, besonders im Anteil des Conus
pulmonalis, stark hypertrophisch. Linker Vorhof deutlich erweitert. Klappen-
apparat unverindert. Linke Niere Kapsel eben noch abziehbar. In ihr eime gub
" dreimarkstiickgroBe Infarktnarbe. Oberfliche ganz gleichmiBig granuliert, d. h.
diffus verteilte, fast immer gleich groBe, etwa stecknadelkopfgroBe Hécker von
gelber Farbe. Auf dem Schnitt die Rinde verschmalert, auch hier die etwas auf-
fallende gelbe Farbe zu erkennen. Nierenbecken stark nach der Hinterseite der
Niere verschoben. .[Rechte Niere normal groB. Auch hier iltere Infarkte, bzw.
tiefe narbige Einziehungen. Oberfliche ebenso gekérnt, goldgelb gesprenkelt,
wie die andere. Auf dem Schnitt ist besonders im tubuldren Teil eine deutliche,
mehr oder weniger starke, sehr fein gezeichnete goldgelbe. Sprenkelung zu sehen.
Magen zusammengezogen, seine Schleimhaut zeigt einige frische flichenhafte
Blutungen und kleine Ekchymosen. Aufierdem in der kleinen Kurvatur, ungefahr
in der Mitte, eine alte strahlize Narbe. Speiserchrenschleimhaut blaB und
unverdndert. AufBer geringen Blutungen in der Diinndarmschleimhaut makro-
skopisch keine Verinderungen des Darmschlauches erkennbar.

Mikroskopischer Befund: Ausgepragte Sklerose mit Hyalinisierung und Verfet-
tung in den Arteriolen. Kapselverdickung, Endothelwucherung und Hyalinisierung
einzelner Schlingen und ganzer Glomeruli. Verfettung von Glomerulusteilen,
speziell der hyalinisierten. Hochgradige Verfettung der Epithelien der Harn-
kanélchen.

" Tch habe sowohl von Dick- und Diinndarm Teile untersucht, auch
Stellen, deren Schleimbaut mit einem gelblichen zdhen Schleim bedeckt
war, der sich nur schwer abstreifen lieB. Es fand sich an allen Schnitten
eine schlechte, resp. fehlende Kernfirbung der oberflichlichen Schleim-
hautschichten, die als Folge postmortaler Andauung aufzufassen ist.
Abgesehen davon ist die Schleimhaut unverdndert, die Unterschleim-
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haut nicht verbreitert und ddematos, auch keine scheinbare Vermehrung,
bzw. besonders deutliches Hervortreten der Arteriolen. GréBere Gefifie
teilweise stark mit Blut gefillt, jedoch nur ganz vereinzelt Blut im
Gewebe. An zwei Schnitten fand ich nun neben dieser Nekrose der
Gipfel der Schleimhautfalten scharf umrandete, umschriebene, die ganze
Schleimhaut durchsetzende Nekrosen. Man kénnte daran denken, daf3
diese nekrotischen Teile den Grund zweier Kerkringschen Falten bilden
und dort der Darmsaft langer eingewirkt hatte, dies 1t sich jedoch
hier mit unbedingter Sicherheit ausschlieen. Unter diesen Nekrosen
liegen mehrere Arteriolen, ihre Wand ist aber nicht verdickt, jhre Lich-
tung offen und nicht verengt. Auch im iibrigen Préparat, wie ja auch
an allen anderen Schnitten die Arteriolen alle offen, bei Fettfarbung
an wenigen feintropfige Fetteinlagerung in die Intima. Die GefiBe
mit diesen leichten Verdnderungen lassen sich aber nirgends mit Sicher-
heit in rdumliche Beziehung zu den Nekrosen bringen.

Wenn auch klinisch keine Urdmie vorhanden war, bei der Sektion
makroskopisch keine dafiir sprechenden Anzeichen gefunden wurden,
so diirfen wir doch bei dem schweren Nierenbefund und dem Fehlen
jeder anderen FErklirung wohl diese Nekrosen den urdmischen gleich-
stellen. Ist dies aber der Fall, so miilten wir ja nach der Anschauung
Siegmunds krankhafte Veriinderungen an den kleinsten GefiBen finden,
da nach seiner Meinung doch diese Darmverdnderung als Erndhrungs-
storungen nach schweren degenerativen Verdnderungen der Arteriolen
aufzufassen sind. In unserem Falle fehlen aber derartige GeféBverin-
derungen, resp. sind nur sehr geringfiigig und nicht in értliche Beziehung
zu bringen zu den Defekten, so daB die Schleimhautnekrosen nicht mit
einer solchen Arteriolennekrose in urséchlichen Zusammenhang gebracht
werden konnen. Dadurch erscheint die Richtigkeit der Siegmundschen
Theorie doch zweifelhaft, wenigstens was ihre Allgemeingiiltigkeit betrifft.

Ich bringe nun als néchstes die Untersuchungsergebnisse eines Falles
von arteriosklerotischer Schrumpfniere mit allgemeiner Arteriosklerose.
Es handelt sich um einen 85jahrigen Mann, der im Juliusspital Wiirz-
burg mit der klinischen Diaghose ,,Bronchitis, Pneumonie, Arterio-
sklerose® am 10. 9. 1931 verstorben ist.

Anatomische Diagnose: ZusammenflieBende Entziindung beider Lungenunter-
lappen, Bronchitis und Peribronchitis, rekurrierende Endokarditis der Aorten-
klappen. Hypertrophie der linken Herzkammer, Erweiterung des Conus pulmonalis.
Arteriosklerotische Schrumpfniere, Arteriosklerose.

Anatomischer Befund: Starke Herzhypertrophie. Kapsel der Nieren gut abzieh-
bar. Beide Nieren klein mit mehr oder minder grofien Einziehungen und Erhebungen
auf der Oberfliche; auf dem Schnitt von blasser Farbe, Rinde deutlich ver-
schmilert. In den Hilus ausgedehnte Fettgewebswucherung. Starke Arterio-
sklerose der Aorta. Darmschleimhaut unverindert.

Mikroskopischer Befund der Niere: Viele Glomeruli mit ihren zugehdrigen
Kanalchen verddet, zum Teil hyalin degeneriert, die groBeren und mittleren GefiBe
mit ausgedehnter Wandverfettung.
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Bei der histologischen Untersuchung des Darmes fand ich, abgesehen
von einem geringen postmortalen oberflichlichen Kernschwund, die
Schleimhaut in allen Teilen unverdndert. Auch die Unterschleimhaut
148t nichts von einem Odem erkennen. An den Arteriolen fand ich in allen
untersuchten Abschnitten eine geringe Intimaverfettung von verschie-
dener Stérke, jedoch bei weitem nicht in so hochgradiger Form, wie
ich sie bei dem ersten Falle beschrieben habe. Es besteht nirgends eine
ausgésprochene Verdickung der Wand, immer ist das Lumen erhalten,
nirgends eine Nekrose der Wand; auch hat man nicht den Eindruck,
als wire die ganze Unterschleimhaut mit Arteriolen iibersit. Es werden
vielleicht mehr Arteriolen deutlich, als wir bei einem ganz normalen
Darm sehen, von denen aber lassen wiederum' auch nicht alle eine
Entartung der Wand erkennen.

Ich habe, abgesehen von diesem Falle noch Untersuchungen - bei
hochgradigen Arteriosklerotikern ohne Nierenveridnderung angestellt, um
die Gefafiverhidltnisse im Darm bei Arteriosklerose zu studieren. In
den meisten Fillen fand ich hier die Arteriolen unveridndert, nur in
2 Fallen eine geringe Verdickung und Verfettung der Intima, die aber
ebenfalls wiederum nur auf einzelne GefiBe beschrinkt, niemals diffus
zu finden war, wie wir dies doch von der Niere erkennen. Fahr! teilt
sehr bemerkenswerte Untersuchungsergebnisse mit iiber GefdBverinde-
rungen im Darm bei bestehender gutartiger Nierensklerose. Er schreibt
bei Hinzurechnung der allergeringsten, in den. ersten Anféingen stehenden
Intimaverdickungen habe er von 54 untersuchten Fallen nur 19 positive
gefunden, wobei die Verdnderungen, an denen der Nierenarteriolen
gemessen geradezu verschwindend geringfiigig gewesen seien. Wir sehen,
daB zwar eine Sklerose der kleinsten Gefdfie des Darmes im allgemeinen
auch bei vorhandener Arteriolensklerose der Nieren ziemlich selten und
meist nur sehr geringfiigig ist. Sie kommt aber doch auch vor unter
Verhéltnissen, wo eine arteriolo-sklerotische Erkrankung bzw. jede
Nierenerkrankung fehlt, wenn auch die sklerotischen Verdnderungen
wenigstens bei den von mir untersuchten Fallen zu gering waren, um
Ernahrungsstérungen der Schleimhaut zu bewirken.

Zum Schlusse méchte ich noch einen Fall aus der Sammlung des
Instituts anfithren, den ich histologisch untersuchen konnte. Es handelt
sich um einen 29 jihrigen Mann, der mit der klinischen Diagnose: ,,Alte
Fraktur des 7. Brustwirbels, Parese der unteren Extremititen, Cysto-
pyelitis, Urdmie* in der medizinischen Universitdtsklinik gestorben war.

Anatomische Diagnose: Alte Wirbelfraktur im Bereich der unteren Brust-
wirbelsdule mit Verengerung des Ritckenmarkkanals. Chronische Meningitis lum-
balis. Hautnekrosen und Pyodermien. Cystitis, Erweiterung der Ureteren und
Nierenbecken. Chronische Nephritis und Paranephritis. Starke, zum Teil ver-

schorfende Entzindung des Magens, der Speiseréhre, des Rachens und Gaumens,
nekrotisierende Enteritis, Bronchitis, Lungenédem.

1 Fahr: Virchows Arch. 239.
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Anatomischer Befund: Hintere Rippe des erdffneten knéchernen Wirbelkanals
an der Grenze von Brust- und Lendenwirbelsiule stirker nach hinten ausgebuchtet.
Duralsack ziemlich stark gespannt, besonders stark in der Gegend der Lenden-
anschwellung, wo auch das epidurale Fettgewebe stirker dematés und die Dura
mit der Wand des Wirbelkanals verwachsen ist. Oberer Teil des knéchernen
Riickenmarkkanals unverandert. Ungefihr an der Grenze von Brust- und Lenden-
wirbelsdule springt ein Wirbelkérper von vorn her stirker in den Riickenmark-
kanal vor. Auf dem Medianschnitt durch diesen Abschnitt der Wirbelsdule zeigt
der unterste Brustwirbel die Gestalt eines nach vorn sich verschmilernden Keils; .
in seinem hinteren Teil die Spongiosa von ungleichmafBigem Gefiige und mit
erbsengroBem weiflen Knochenkern. Dura von der Hinterfliche des Riickenmarks
gut 16slich bis auf eine 1 ¢m lange Stelle iiber dem Conus medullaris, in deren Bereich
sie mit den weichen Hauten und dem Riickenmark ziemlich fest verwachsen ist.
Auch an der Vorderseite geringfiigige Verwachsungen der Riickenmarkhiute iiber
dem Lendenmark. Innenseite der Dura blafl. Auf verschiedenen Querschnitten
des Riickenmarks nichts von Herden oder Strangdegenerationen. Schleimhaut des
Gaumensegelrandes, Zapfchens und des Rachens stark gerétet, vielfach in weiB-
grauen Fetzen abgelost; ahnlich, aber schwicher die seitlichen Teile des Zungen-
grundes verdndert. Im Bereich der Ringknorpelenge die'Rachenschleimhaut blaB.
Unterhalb derselben wieder streifige hellere Rotung, die weiterhin stirker, dunkler
wird und in lingsgestellte streifige, etwa 1 mm dicke schorfartige Beldge iibergeht.
Diese flieBlen alsbald zusammen und bedecken die Speiserohrenschleimhaut in ganzer
Weite und Lange. Unterster Teil der Luftrohre dunkel gerdtet. Im zusammen-
gezogenen Magen etwa 300 com braunroter grimer, auffallend stark nach ammonia-
kalisch zersetztem Harn riechender Fliissigkeit. Schleimhaut stark gefaltet, dunkel-
rot, samtartig geschwellt mit feinsten gelblich weiBen Konkrementen bedeckt.
Im untersten Teil der Speisershre lingsgestellte weillliche Epithelschorfe. Schieim-
haut des ganzen Darmes gerdtet, teils heller, teils dunkler, stellenweise mit feinen
kriimeligen graugelben schorfartigen Beldgen bedeckt, besonders im unteren Ileum
und Dickdarm. Linke Niere klein, Kapsel verdickt, unloslich mit dem um-
gebenden Gewebe verwachsen. Nierensubstanz stark verschmilert, besonders die
Rinde bis auf einige Zentimeter. Nierenbecken erweitert, enthilt tritben Urin.
Papillenspitzen fehlen meist, an ihrer Stelle finden sich Verdickungen und stéiirkere
Rétung des Nierenbeckens. Harnblase stark zusammengezogen, die Schleimhaut
diffus gerdtet. Rechte Niere wie die linke. Harnleiter beiderseits stark erweitert
und geschléngelt.

Mikroskopischer Befund der Niere: Kapsel verdickt, gefaBreich, stellenweise
mit zelliger Infiltration. In der Rinde zellreiches, interstitielles, chronisch-entziind-
liches Granulationsgewebe. Glomeruli gréBitenteils hyalin oder ihre Kapsel stark
verdickt. Nur spirlich unverinderte gewundene Kanalchen mit viel geronnenem
Inhalt.

Bei der histologischen Untersuchung des Verdauungsschlauchs sehen
wir entsprechend der schon makroskopisch wahrnehmbaren Verinde-
rungen ausgedehnte Schleimhautdefekte des Rachens und der Speisershre.
Schleimhaut des unteren Diinn- und Dickdarmes zeigt in mehr oder
minder starker, oft flichenhafter Ausdehnung, kaum mehr erkennbare
Kernfirbung; in seltenen Fillen greift die Verinderung sogar noch auf
die oberflichlichen Schichten der Unterschleimhaut iiber. Diese ist
kaum verbreitert, von einem ausgesprochenen Odem ist sicher nichts
zu erkennen. Im Hamatoxylin- Eosinpriparat der Norm entsprechend
nur mifBig viele Arteriolen sichtbar, ihre Wand ohne jede regressive
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Verénderung, ihr Lumen-iiberall erhalten. Auch im Fettpriparat lassen
sich keine degenerativen Verdnderungen erkennen. ,

In diesem Fall bestand also eine zur Urdmie fiihrende Nierenerkran-
kung ohne jede Verinderung der Arteriolen. Die sicher urimischen
Nekrosen der Schleimhaut waren sehr hochgradig, erstreckten sich tiber
den ganzeh Verdauungsschlauch und doch war es nicht méglich, irgend-
welche Verdnderungen an dem GéfaBsystem festzustellen, die mit den
Schleimhautdefekten in Zusammenhang gebracht werden konnten.

Wir konnten also zwar in dem erst beschriebenen Falle die von
Siegmund beschriebenen Arteriolenverdnderungen und ganz &hnliche
Bilder finden, wie er sie in dem Handbuch von Henke-Lubarsch anfiihrt.
Dort sind sie auch lokal so angeordnet, dafl man ohne weiteres die
Schleimhautverinderungen als durch diese Arteriolensklerose bedingt
betrachten kann. Wir sehen aber, dall in den beiden anderen Fillen
von Urdmie mit Nekrosen des Verdauungsschlauches derartige degenera-
tive Verinderungen an den Arteriolen sehr geringfiigig sind, oder ganz
fehlen und nach ihrer Verteilung und Stdrke solche doch hochgradigen
Schleimhautdefekte nicht erklaren kénnen. Andererseits wiederum lassen
Untersuchungen des Darmes bei allgemeiner Arteriosklerose und ohne
Urimie den eben genannten beiden Fillen ganz dhnliche, ja sogar stirkere
GefaBstorungen erkennen chne jede reaktive Verdnderung der Schleim-
haut. Wir miissen also doch wohl annehmen, daB sich die Siegmundsche
Theorie nach diesen Untersuchungsergebnissen nicht verallgemeinern
liBt, wenn ihr eine mdogliche Berechtigung in diesem oder jenem Falle
auch nicht abgesprochen werden kann. So werden wir bei der Erklarung
der Entstehung urdmischer Nekrosen und Geschwiire vorldufig noch
immer die alte toxische Theorie als die wahrscheinlichste anerkennen
miissen. :
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