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Wir haben es vor allem Volhard und Faehr zu verdanken, daB der
Begriff der Brightschen Krankheit, der noch vor wenigen Jahrzehnten
der Inbegriff aller Verworrenheit war, in eine Reihe klarer Einzelbegriffe
aufgelost werden konnte. Die unter diesem Begriff zusammengefafiten
Krankheiten sind heute klinisch wie anatomisch wohl bekannt. Sie
sind teils entziindlicher und teils degenerativer Natur, und sie spielen
sich teils hauptsédchlich an den Glomeruli, teils an den Kanilchen und
teils an den Schlagadern ab. Was sie alle eint, ist ihr beiderseitiges
Auftreten, ihre hamatogene Bedingtheit und ibre Entstehungsweise,
die eng mit der Ausscheidungsverrichtung der Nieren zusammenhingt
(Fahr).

Wenn wir aber tiefer in diese Krankheiten einzudringen versuchen, .
so stehen wir vor lauter ungelosten Rétseln. Hier stehen der Forschung
noch weite Gebiete offen, die wohl nur zum kleinsten Teil vom Kliniker
oder Pathologen allein erforscht werden konnen. Wie auf keinem anderen
Gebiet ist gerade hier engste Zusammenarbeit von klinischer und anato-
mischer Betrachtungsweise notig, und zwar nicht nur in der kasuistischen
Analyse, sondern auch im Versuch.

Die Losung aller dieser Fragen ist auch deshalb so besonders schwierig,
weil die genannten Krankheiten so hdufig miteinander vermischt auf-
treten. So bekommt man wohl kaum jemals eine Nephritis zu Gesicht,
die nicht wenigstens anatomisch durch nephrotische und in spiteren
Stadien auch durch nephrosklerotische Veranderungen verwickelt ist.
Diese Tatsache zeigt uns aber aufs neue, dall die Brightsche Krankheit
ein innerlich einheitlicher Vorgang ist. Auch lehrt sie uns, dafl wir die
Nephrosen, mit denen wir uns hier beschéaftigen wollen, nur im Rahmen
des Brightschen Krankheitsbegriffes behandeln diirfen.

1 Ausgefiithrt mit geldlicher Unterstiitzung der Ella Sachs Plotz Foundation.
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I

Wenn man die Nephrosen definieren will, kann man sich von zweierlei
Gesichtspunkten leiten lassen. Man kann unter Nephrosen eine ent-
stehungsgeschichtlich einheitliche Krankheitsgruppe verstehen; oder aber
man nennt nur solche Krankheiten Nephrosen, welche klinisch durch
einheitliche Erscheinungen gekennzeichnet sind. Natirlich 148t sich fir -
beide Gesichtspunkte manches anfithren. Auch sind wir zweifellos der
klinisch-symptomatischen Betrachtungsweise ebenso zu Dank ver-
pilichtet wie dem entstehungsgeschichtlichen Prinzip. Wenn wir aber
zu einer einheitlichen Auffassung kommen wollen, kénnen wir es wohl
nur auf Grund der Pathogenese. Denn letztes Ziel der Krankheits-
forschung ist die ursichliche und nicht die symptomatische Behandlung.

Wir wollen deshalb unter Nephrosen, dhnlich wie die meisten Unter-
sucher, alle degenerativen Erkrankungen der Nierem verstehen, soweit
sie unier den Begriff der Brightschen Krankheit follen und offenbar durch
Ausscheidung korperfremder Gifte oder ungewdhnlicher Stoffwechselprodulkte
hervorgerufen werden. Die Nephrosklerosen gehdren nach dieser Begriffs-
bestimmung nicht hierher; denn man kann sie unmdéglich auf eine Aus-
scheidung von Giften oder Stoffwechselschlacken durch die Niere zuriick-
fithren. »

In der Frage der Einteilung der Nephrosen ist bisher iiberhaupt
noch keine Einigung erzielt worden. Vielmehr hat jeder Untersucher
seine eigene Einteilung. Volkard unterscheidet z. B. zwischen priméren
und sekundéren Nephrosen, je nachdem sie durch Durchblutungsstérungen
bedingt seien oder nicht. Auf Grund seiner Anschauung sind die degene-
rative Verfettung  und hyalin-tropfige Entartung bei der Diphtherie
von denen bei der Glomerulonephritis grundverschieden und es finden
sich auch bei der Lipoidnephrose und bei dem sogenannten nephrotischen
Einschlag die gleichen prinzipiellen Unterschiede. Dabei stimmt, wie
auch von Volhard zugegeben, das klinische und anatomische Bild in beiden
Fallen vollig tiberein. Mir scheint schon aus dieser Gegeniiberstellung
hervorzugehen, daB die Einteilung Volhards keine gliickliche ist.

Fahr teilt die Nephrosen in einfache und bestimmt charakterisierte
Nephrosen ein und versteht unter den letzteren solche, bei denen ,,sich
im pathologischen Bilde ganz besondere Erscheinungen aufdringen, die
sie aus der Fiille der einfachen Nephrosen ganz bestimmt herausheben®.
Diese Besonderheiten seien weitgehend extrarenal bedingt. Fahr stellt
damit die Lipoidnephrose, die Amyloidnephrose und die sogenannten
Speicherungsnephrosen auf eine gleiche Stufe, obgleich es sich bei allen
dreien um grundsétzlich verschiedene Vorginge handelt.

Ich glaube, dafl die genannten Einteilungen etwas Unbefriedigendes.
haben. Wie wir im folgenden sehen werden, lassen sich gegen beide
Bedenken erheben. Ich mdéchte deshalb vorschlagen, die Unterscheidung
zwischen Tubulo- und Glomerulonephrosen (Fahr) weiter in den Vorder-
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grund zu stellen. Denn es ist, wie spéter genauer erdrtert werden soll,
nicht nur anatomisch, sondern auch klinisch von entscheidender Bedeu-
tung, ob sich die Entartungsvorginge hauptsachlich an den Kanilchen
oder an den Glomeruli abspielen.

A. Die Tubulonephrosen konnen einmal die akuten Folgen direkter
Giftwirkung auf die Nieren sein, oder mit anderen Worten primdre
Reaktionen der Nierenepithelien auf aus dem Blut stammende Gifte. Dazu
gehéren das Pneumokokkengift, das Diphtherietoxin und das Sublimat.
In anderen Fillen treten die Tubulonephrosen erst sekunddr im Gefolge
einer meist linger dauernden Ausscheidung von Stoffwechselprodukten
auf, die in der Hauptsache nur durch abnorme Anh&ufung in den Nieren-
epithelien zur Entartung fithren. Dazu gehéren Fette, Hamoglobin,
Galle u. a. Wir kénnen demnach zwei grundsétzlich verschiedene Gruppen
von Tubulonephrosen unterscheiden, die wir im folgenden als primére
und sekundidre Tubulonephrosen bezeichnen wollen.

1. Die primdren Tubulonephrosen entsprechen den einfachen Nephrosen
Fahrs oder den akuten Nephrosen Volhards (nicht aber den priméren
Nephrosen Volhards [s. o0.]). Je nach Stirke der Giftwirkung werden
drei Grade unterschieden. Bei schwachen Giften, wie beim Pneumo-
kokkengift, reagieren die Nieren mit einer tritben Schwellung, oder, wie
Fahr sagt, mit einer albumindsen Degeneration. Wéahrend nun Fahr
iiberzeugt ist, daf} es sich hierbei wirklich um einen Entartungsvorgang
handelt, vertritt Aschoff die Anschauung, dafl die trilbe Schwellung
ein progressiver Vorgang ist und zur Entziindung gehort. Ohne mich
auf diesen Streit weiter einzulassen, mochte ich hier nur soviel sagen,
dal} sich diese beiden Ansichten ja keineswegs gegenseitig ausschliefen.
Es gibt zweifellos Falle, — ich erinnere nur an die tritbe Schwellung zu
Beginn der kompensatorischen Hypertrophie bei einseitiger Nieren-
ausschneidung — bei denen die tritbe Schwellung nur Ausdruck ver-
mehrter Leistung der Epithelien ist (s. auch Groll). Auf der anderen Seite
gibt es aber auch eine fritbe Schwellung, die zum mindesten Ausdruck
einer Nephrose ist. Diese geht wohl stets mit Albuminurie einher und
ist wohl auch immer mit einer gewissen Leistungsstérung der Nieren
verbunden. AuBlerdem hat sie die Neigung, in schwerere Entartungs-
formen iiberzugehen. Ich méchte diese triibe Schwellung ganz im Sinne
Volhards auf eine primire Schidigung der NierengefiBe zuriickfithren
und annehmen, daB es z.B. im Falle des Pneumokokkengiftes dieses
Gift selbst ist, welches die Nierengefafe schidigt. Die Folge der Gefal-
schidigung ist eine abnorme Durchlissigkeit fir Eiweil, d.h. Albumin-
urie, und weiter eine Schidigung der Epithelien im Sinne einer triiben
Schwellung, sei es, daff das Eiweifi durch die Epithelien hindurchiritt
und hierbei in ihnen abgelagert wird, oder sei es, daf3 dieselbe Schidlichkest,
welche die Gefipe trifft, auch auf die Epithelien schidigend einwirks. Sollte
es sich herausstellen, daf es sich dabei sowohl um eine primére Schidi-
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gung der Epithelien als auch um eine EiweiBspeicherung handeln kann,
dann miiBten wir bei dieser triiben Schwellung auch eine primére und
sekundire Nephrose unterscheiden, oder nach der Namengebung Fahrs
eine einfache und eine Speicherungsnephrose.

Im Gegensatz zur triilben Schwellung werden die hyalin-tropfige
Entartung und degenerative Verfettung ganz aligemein als Nephrose
anerkannt. Bei ihnen handelt es sich zweifellos um eine direkte Schidi-
gung der Nierenepithelien, wie z. B. durch das Diphtherietoxin. Klinisch
werden neben der Albuminurie gelegentlich auch Odeme beobachtet;
doch sind diese wahrscheinlich nicht durch die Nieren, sondern durch
das Herz bedingt (Fahr).

Der letzte und schwerste Grad der priméren Tubulonephrosen ist
schlieflich die Nekrose der Nierenepithelien, die wir am haufigsten bei
Sublimatvergiftung zu Gesicht bekommen. Sie ist mit stérksten Blut-
umlaufsstorungen verbunden, ndmlich mit ausgedehnten Stasen und
Blutungen. Xlinisch finden sich entweder Oligurie mit hochgradiger
Albuminurie oder sogar Anurie mit Stickstoffretention und Blutdruck-
erhshung.

Das wichtigste Zeichen des sogenannten nephrotischen Symptomen-
komplexes, namlich das Odem, wird somit bei den priméiren Tubulo-
nephrosen durchweg vermiit, und zwar, wenn wir den Gedankengingen
Volhards folgen, wahrscheinlich nur deshalb, weil diese Nephrosen akut
verlaufen und die Zeit nicht ausreicht, um die Bedingungen zu schaffen,
welche zur Entstehung dieser Erscheinung notwendig sind. Denn nach
Volhard ist das nephrotische Odem die physikalische Folge einer Albumin-
abnahme des Blutes, die dadurch zustande kommt, dafl der Korper
durch die Albuminurie grofe Mengen von Albumin verliert. Und dazu
ist natiirlich eine gewisse Zeit notig.

2. Bei der Besprechung der sekunddren Tubulonephmsen kann ich
mich kurz fassen. Sie treten, wie ich schon sagte, bei linger dauernder
Ausscheidung von Stoffen auf, die an und fiir sich unschadlich sind. Wir
beobachten sie bei Lipédmie, wie z. B. bei Diabetes, Phosphorvergiftung
und Basedow, ferner bei Hamoglobinimie, Cholimie usw. Eine gering-
fiigige Speicherung dieser Stoffe bedeutet noch keine Nephrose, sondern
wir diirfen erst dann von Nephrose sprechen, wenn es dadurch zu einer
Funktionsstorung der gesamten Nieren oder einzelner Abschuitte. ge-
kommen ist. Wann diese Grenze erreicht ist, kénnen wir heute noch
nicht sagen. Es scheint mir jedenfalls sicher zu sein, da} diese Grenze
nicht dort liegt, wo sie heute von den meisten Forschern vermutet wird.
Ich bin vielmehr iiberzeugt, dafl Aschoff Recht hat, wenn er annimmt,
daB jede nennenswerte Speicherung mit einer verdnderten Leistung
einhergehen muf}. Wenn wir sie nicht nachweisen konnen, so darf man
daraus nicht schlieBen, dafl die Nieren normal funktionieren, sondern
nur, dafi- unsere Methoden nicht fein genug sind, um die Leistungs-
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storung nachzuweisen. Ich glaube, da uns auch hier verfeinerte Be-
lastungsproben, wie die Harnstoffausscheidungsprobe van Slykes, weiter-
helfen werden.

B. Den Tubulonephrosen habe ich eingangs die Glomerulonephrosen
gegeniibergestellt. Fahr hat ganz recht, wenn er diesen Nephrosen eine
besondere Stellung zumiflt. Im Gegensatz zu Fahr kann ich aber nur
die Amyloidnephrose zu den Glomerulonephrosen rechnen, da bei der
Lipoidnephrose die Glomerulusverinderungen weit in den Hintergrund
treten. Zwar finden sich auch bei der Amyloidnephrose meist schwere
degenerative Veranderungen an den Kanilchen, doch treten diese erst
im Gefolge der Amyloidose auf, wie besonders deutlich aus der Fahrschen
Stadieneinteilung hervorgeht. Zu Beginn der Amyloidnephrose kénnen
EiweiBharne und Tubulusverdnderungen vollig fehlen (Fahr) oder man
findet nur eine tritbe Schwellung und eine geringe Albuminurie. Spater
beobachtet man wechselnde Grade von Kandlchenentartung mit oder
ohne erhebliche Lipoidverfettung und mit oder ohne den nephrotischen
Symptomenkomplex. :

Ich will hiermit nicht gesagt haben, dafl die Entartung der Epithelien
durch die Glomerulusversdung bedingt ist. Dagegen spricht schon der
Befund, daB eine geringe Amyloidose der Glomeruli mit einer erheblichen
Epithelentartung einhergehen kann und umgekehrt (s. u.).  Ich mochte
vielmehr hiermit zum Ausdruck bringen, dafl die Amyloidose das priméire
ist, und daf die hyalin-tropfige Entortung und die degenerative Verfettung
hierbei keine andere Rolle spielen wie bei der Glomerulonephritis. Die
Epithelentartung spielt bei der Amyloidnephrose, ebenso wie bei der
Glomerulonephritis, nur eine verwickelnde Rolle. Fiir die Amyloid-
nephrose st nur die fortschreitende Glomerulusverddung entscheidend.
Infolge der Amyloidentartung verdden die Glomeruli mehr und mehr,
um schlieflich unterzugehen; damit einher geht eine Atrophie der zu-
gehorigen Kanélchen mit schlieBlichem Untergang und Narbenbildung.
Je nachdem beim weiteren Fortschritt der Erkrankung die Glomeruli
mehr gleichmiBig oder mehr herdférmig verdden, ergeben sich gleich-
méfig granulierte oder ungleichméfig vernarbte Schrumpfnieren. Kli-
nisch kommt es schlieflich zur Urémie.

Ich mochte ausdriicklich betonen, daf es sich hierbei um eine fori-
schreitende Nierenschrumpfung infolge Glomerulusverédung handelt, und
daf3 wir keinen Grund haben, hier auch eine nennenswerte tubulire
Schrumpfung anzunehmen. Einwandfreie tubulire Schrumpfnieren
sind, abgesehen von den Nephrohydrosen, bisher nur im Tierversuch
beobachtet - worden, und zwar unter Bedingungen, wie sie beim Menschen
nicht vorkommen (Swuzuki). Dafl die primdren Tubulonephrosen nicht
zu Schrumpfnieren fithren, ist Folge ihres akuten Verlaufs. Es kommt
entweder zur Restitutio ad integrum, oder wenn Nierenabschnitte der
Nekrose anheimgefallen waren und nicht wieder regeneriert werden
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konnten, zur stationdren Narbeunbildung. Bei den sekunddren Tubulo-
nephrosen kommt es iiberhaupt nicht zu einem nennenswerten Kanilchen-
untergang. Aber auch bei der sehr chronisch verlaufenden Lipoidnephrose
ist noch keine sichere Schrumpfniére beobachtet worden. Die von
Volhard und Fehr mitgeteilten Falle kénnen nicht als einwandfrei
gelten, da Aschoff bei ihnen , Veranderungen gefunden hat, die auf
dltere entziindliche Prozesse an den Glomeruli hinweisen. Nach der
letzten Darstellung von Volkard sind iberhaupt nur die von Thann-
hauser und Krauff bei einem Fall von Bence-Jonesscher Proteinurie
beschriebenen Nieren als sichere nephrotische Schrumpfnieren anzu-
sprechen. Adschoff, der diese Nieren durch Boknenkamp nachunter-
suchen liel, kam jedoch zu dem SchluB, dafB es sich dabei nicht um
nephrotische, sondern um nephrohydrotische Schrumpfnieren gehandelt
hat. Wie an anderer Stelle an Hand eines Falles ausfithrlich berichtet
worden ist (1932), ist die Nierenschrumpfung bei Bence-Jonesscher
Proteinurie zwar als eine tubuldre Schrumpfung aufzufassen, und zwar
als Folge einer Kandlchenverstopfung mit BiweiBzylindern, von einer
nephrotischen Schrumpfung kann dabei aber keine Rede sein. Die Epi-
thelien sind dabei, wenn iberhaupt, nur sehr geringfiigiy veréindert.
Der einzige regelmaBige Befund an den Epithelien scheint eine triibe
Schwellung zu sein, die man unmoglich fiir eine Nierenschrumpfung
und Niereninsuffizienz verantwortlich machen kann.

Wiahrend somit der Beweis noch aussteht, daB die Lipoidnephrose
zur fortschreitenden Nierenschrumpfung kommen kann, habe ich anderer-
seits einen Fall beschreiben kénnen (1930), bei dem die Krankheit fast
zwel Jahrzehnte gedauert hatte, ohne dafl die Nieren geschrumpft
waren. Zwar waren manche Nephrone untergegangen, das Gewicht der
Nieren betrug aber noch je 300 g. Dall es bei der echten Lipoidnephrose
nicht zu Schrumpfnieren kommt, glaube ich darauf zuriickfithren zu
miissen, dal3 diese Nephrose ungemein chronisch wverlduft. Wohl gehen
mit der Zeit manche Nephrone zugrunde, doch ist dem Gibrigen Nieren-
gewebe Zeit und Gelegenheit gegeben, sich ausgleichend zu vergréfern,
wofiir sich in den Schnitten solcher Nieren zahlreiche Anhaltspunkte
finden (Ehrich). Die Folge der kompensatorischen Hypertrophie ist
ein Erhaltenbleiben oder sogar eine Zunahme der NierengroBe.

Uber die sogenannte Syphilisnephrose, die ja meist der genuinen Lipoidnephrose
gleichgestellt wird, kann ich in diesem Zusammenhang nichts aussagen, da mir
bisher kein einschligiger Fall vorgelegen hat. Ich mochte nur darauf hinweisen,
daf3 die Nierenverinderungen bei Syphilis sehr verschiedener Natur sind, und daB
z. B. die von Munk als nephrotische Schrumpfnieren beschriebenen Falle alle Ver-
anderungen an den Glomeruluskapseln und an den Gefidfen aufwiesen, die daran
denken lassen, daB hier keine reinen Lipoidnephrosen vorgelegen haben.

Nach dem Gesagten ist es somit berechtigt, der Amyloidnephrose
eine Sonderstellung einzurdumen und sie als Glomerulonephrose von den
Tubulonephrosen abzutrennen. Sie nimmt nicht nur entstehungs-
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geschichtlich eine Sonderstellung ein, sondern auch in ihrem Verlauf,
da sie die einzige Nephrose ist, die zu einer fortschreitenden Nieren-
schrumpfung fithrt. Ob man die Amyloidnephrose zu den priméren oder
sekundiren Nephrosen rechnen muf, soll hier nicht erdrtert werden.

IL.

Was fiir eine Nephrose ist nun die Lipoidnephrose? Ist sie eine
primére oder sekundire Tubulonephrose ? Oder ist sie gar eine gemischte
Nephrose, bei der primédr degenerative und infiltrative Vorginge Hand
in Hand gehen?! Um diese Frage beantworten zu konnen, gehen wir
am besten so vor, daBl wir zundchst den sogenannten nephrotischen
Einschlag besprechen und seine Beziehungen zur Lipoidnephrose zu
ergriinden versuchen. Sollte es sich ndmlich erweisen, daf} hierbei, wie
Fahr annimmt, grundsdtzlich der gleiche Vorgang vorliegt, so diirften
wir sehr viel leichter zum Ziel kommen, da der nephrotische Einschlag
im Gegensatz zur Lipoidnephrose verhaltnismaBig hiufig zur Beobach-
tung kommt.

Man spricht bekanntlich von nephrotischem KEinschlag, wenn eine
Glomerulonephritis mit hochgradiger Albuminurie und Odembereit-
schaft einhergeht, oder mit anderen Worten, wenn sich zu den Nephritis-
erscheinungen der nephrotische Symptomenkomplex dazugesellt. Die
Nierenepithelien sind dabei herdférmig verfeitet und hyalin-tropfig
entartet und enthalten auBerdem, wie Fahr immer wieder betont hat,
zahlreiche doppelbrechende Lipoidtropfen. Bei der Amyloidentartung
der Nieren spricht man hingegen nicht von nephrotischem Einschlag,
obleich es auch hier, genau so wie bei der Glomerulonephritis, Fille mit
- und ohne Odembereitschaft und mit und ohne erhebliche Lipoidverfettung
gibt (Fakr). Da man nun die Epithelentartung, wie ich schon ausfihrte,
in beiden Féllen als eine Verwicklung der Glomeruluserkrankung auf-
fassen muB, und auch die anatomischen Verdnderungen und klinischen
Anzeichen, soweit sie mit dem Epithel in Beziehung gebracht werden
konnen, in beiden Fillen vollig miteinander tbereinstimmen, haben
wir keinen Grund, hier von verschiedenen Vorgingen zu reden, sondern
miissen vielmehr beide einheitlich bewerten und auch mit einem einheit-
lichen Namen belegen. Da man nun nicht gut von Amyloidnephrose
mit nephrotischem Einschlag sprechen kann, und da es ferner ganz
unzuldssig ist, nur die Fille mit Odembereitschaft als Nephrosen zu
bezeichnen — denn die primidren und sekundiren Tubulonephrosen
lassen, wie gesagt, dieses Zeichen vermissen —, méchte ich vorschlagen,
an Stelle von ,,nephrotischem Einschlag® von ,,Odembereitschaft” zu
sprechen, oder, wenn man den ,,Einschlag® beibehalten will, wenigstens
,Jipoidnephrotischer Einschlag” zu sagen. Denn diese Félle unter-
scheiden sich besonders durch die stérkere Lipoidverfettung der Nieren
und, wie neuere Untersuchungen gezeigt haben, durch eine wohl auch
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stets vorhandene Hypercholesterindmie. Wenn auch die Bedeutung
dieser allgemeinen Lipoidiiberschwemmung noch nicht erforscht ist,
so scheint doch sicher zu sein, daf hier Zusammenhinge bestehen.

Bevor wir nun zu entscheiden versuchen, ob es sich bei der Lipoid-
nephrose und bei dem nephrotischen Einschlag nur wm eine Ahnlichkeit
handelt, oder ob hier grundséitzlich der gleiche Vorgang vorliegt, will
ich zunichst einige einschligige Fille von Glomerulonephritis und
Amyloidnephrose mitteilen, die in letzter Zeit in unserem Institut zur
Beobachtung kamen.

Fall 1. Sekt,-Nr. 50/32, minnlich, etwa 2 Jahre alt, 20 Stunden p. m. seziert.
Plotzlich mit Fieber erkrankt, nachdem er 14 Tage vorher mit Scharlachkranken
in einem Zimmer geschlafen hatte. Nach 4 Tagen Klinikaufenthalt Tod an Kreislauf-
schwiche. Urin: EiweiB 4+ (Esbach 3°,), Leukocyten, Epithelien, Zylinder.
Zuletzt auch Odeme an den unteren Gliedern.

Anatomische Diagnose. Akute Glomerulonephritis, Hypertrophie und Dilatation
des Herzens, Stauungsorgane, beiderseitiger Hydrothorax, Herdpneumonien in allen
Lungenlappen.

Gewicht der Nieren zusammen 140 g. Glatte Oberfliche mit einzelnen Blut-
punkten. Ziemlich feste Konsistenz. Rinde von graugelblicher Farbe.

Alle Glomeruli erkrankst, fiillen die Kapsel fast vollig aus, kernreich und blut-
leer. Schlingen schlecht voneinander abgrenzbar, stellenweise nekrotisch und stark
mit Blut gefillt. Gelegentlich kleine Halbmonde und Blutungen in den Kapsel-
rsumen. In den nekrotischen Schlingen und in den Halbmonden erhebliche Fett-
ablagerungen. — Kanilchen vielfach erweitert, gelegentlich mit Sudan rot gefirbte
Zylinder enthaltend. Epithelien der Hauptstiicke triibe und geschwollen und an
vielen Stellen herdférmig verfettet oder hyalin-tropfig entartet. Die verfetteten
Epithelien enthalten meist auch einige doppeltbrechende Lipoide. Viele Epithelien
frei in Kanélchenlichtung. — Keine Narben. Keine Verdnderungen an den Schlag-
adern.

Fall 2. Sekt.-Nr. 33/32, méannlich, 25 Jahre alt, 5 Stunden p. m. seziert. Seit
etwa 5 Jahren wegen Nierenleiden in Behandlung. In letzter Zeit Verschlimmerung.
Im Harn zuletzt EiweiB, Leukocyten, Epithelien, Zylinder. Keine Odeme, keine
Reststickstofferhéhung. Blutdruck zuletzt 270 mm/Hg.

Aantomische Diagnose. Chrowische Glomerulonephritis, hochgradige linksseitige
Herzhypertrophie, hochgradiges Lungenddem, frische Herdpneumonien, multiple
Schleimhoutblutungen.

Gewicht der Nieren rechts 170, links 215 g. Oberfliche teils glatt, teils fein
gekérnt mit zahlreichen feinen Blutungen. Rinde von gelblich-weiBlicher Farbe.

Alle Glomeruli schwer verindert, sehr ungleich groB, in allen Stadien des Unter-
gangs. Die besser erhaltenen Glomeruli kernreich und blutleer; ihre Schlingen
meist verklumpt und mehr oder weniger ausgedehnt mit dem parietalen Kapsel-
blatt verwachsen; manche Schlinger auch nekrotisch. -An vielen Stellen groBe
Halbmonde. Andere Glomeruli sind vollig hyalinisiert und oft von einer starken
Elasticaschicht umgeben. In den nekrotischen Schlingen und in den Halbmonden
reichlich Fett. Auch die verddeten Glomeruli meist fetthaltiz. — Kanélchen
bieten ein sehr buntes Bild; sind teils erweitert und teils atrophisch und in allen
Stadien des Untergangs. Epithelien der erweiterten Kanélchen stark verfettet;
einige auch hyalin-tropfig entartet. Die Verfettung sehr ausgedehnt, aber noch
deutlich herdférmig. In den verfetteten Epithelien fast diberall doppeltbrechende
Lipoide. In den Lichtungen abgestoBene Epithelien, Leukocyten und mit Sudan
rot gefarbte Zylinder; einige Zylinder auch verkalkt. Im Zwischengewebe an vielen
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Stellen mit Fett gefiillte Histiocyten. Pseudoxanthomzelien fehlen. — In der Rinde
ausgedehnte Narben mit Rundzellinfiltraten; Schlagadernwande vielfach verdickt,
Innenhaut der groBeren reich an elastischen Fasern. Die Arteriolen meist verdickt
und stark verfettet.

Fall 3. Sekt.-Nr. 89/32, weiblich, 2!/, Monate alt, 33 Stunden p. m. seziert.
Normale Schwangerschaft und Geburt. Einen Tag vor dem Tode mit beiderseitiger
Mittelohrentziindung und Pneumokokkenmeningitis in die Klinik eingeliefert.
Harn: Eiweil 4, Leukocyten, Epithelien.

Aantomische Diagnose Hitrige Cerebrospinalmeningitis, beiderseitige serds-
eitrige Otitis media, Amyloidose (2) der Milz, Amyloidnephrose (?).

" o -

Abb. 1. Fall 3, won Gieson-Elastica, 180fache VergroBerung. Xrhebliche Amyloidose (?2)
der Glomeruli und Vasa afferentia bei einem 2!/, Monate alten Kinde.

Gesicht der Nieren rechts 25, links 32 g. Glatte Oberflache, blaBgraurstlich
gefleckt. TFeste Konsistenz. Rinde von grauroter Farbe.

Glomeruli’ und Vasa afferentia alle schwer verandert. Die Schlingen vollig
miteinander verklumpt, filllen die Kapselriume vollsténdig aus. Unter den Kapseln
reichlich Kerne. In simtlichen Schlingen und in der Wand der Vasa afferentia
dicke mit van Gieson gelb gefirbte Massen, die weder die Jod-, noch die Methyl-
violettreaktion geben, sich in allen tibrigen Punkten aber wie Amyloid verhalten
(Abb. 1). Ungefahr die Hilfte aller Glomeruli blutleer. — Kanilchen sehr ver-
schieden weit. Ihre Epithelien zum Teil geschwollen und tritbe. Nirgends Fett-
ablagerungen oder hyalin-tropfige Entartung. In den Kandlchen spirlich Zylin-
der. — Keine Narben, keine Veranderungen an den grofleren Schlagadern.

Fall 4. Sekt.-Nr. 73/32, méannlich, 46 Jahre alt, 2%/, Stunden p. m. seziert.
Vor 3/, Jahren offene Lungentuberkulose festgestellt. Im letzten 1/, Jahr zu-
nehmneder Verfall. Tod an Kreislaufschwiche. Im Harn zuletzt Eiweil -
(Esbach 12%,), vereinzelte weiBle und rote Blutzellen, reichlich hyaline Zylinder.

Virchows Archiv. Bd. 287. 23
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Anatomische Dingnose. Beiderseitige Lungentuberkulose, dltere Kavernen im
rechten Oberlappen mit frischer Blutung, schwielige Schrumpfung des rechien Unier-
lappens, frische lymphogene und intracanaliculdre Aussaat in beiden Lungen, ver-
kasende gelatindse Herdpneuwmonten tm linken Unterlappen, zahlreiche kleine tuber-
kulose Geschwiire vm Ileum, allgemeine Amyloidose, Amyloidnephrose.

Gewicht der Nieren rechts 185, links 180 g. Leicht unebene Oberfliche mit
zahlreichen feinen narbigen Einziehungen. Sehr feste Komnsistenz. Rinde von
graurdtlicher Farbe.

Glomeruli alle von gewdhnlicher Gréfie. In den Vasa afferentia und in einigen
Glomerulusschlingen reichlich Amyloid abgelagert. Methylviolettreaktion positiv.
Sonst kein ungewohnlicher Befund. — Kanilchen teilweise erweitert. Epithelien
der Hauptstiicke vielfach geschwollen wnd triibe; herdweise ziemlich erheblich
hyalin-tropfig entartet. Stellenweise auch geringe basale Verfettung. Keine doppeli-
brechenden ILipoide. In den Lichtungen stellenweise Zylinder und abgestoBene
Epithelien. — In der Rinde einige strichférmige Narben. Die groferen Schlagadern
mit mafig elastisch-hyperplastischer Intima.

Fall 5. Sekt.-Nr. 15/32, minnlich, 25 Jahre alt, 23 Stunden p. m. seziert,
seit mehreren Monaten krank, nur die beiden letzten Tage vor seinem Tode in
klinischer Behandlung. Im Harn Eiweif +4-4. Sonst nichts vermerkt.

Anatomische Diagnose. Beiderseitige chronische Lungentuberkulose mit aus-
gedehntem kavernisem Zerfall beider Oberlappen, Kavernen auch im rechten Mittel-
lappen, zahlreiche frischere wnd dltere Aspirationsherde in beiden Oberlappen, im
Mittellappen und spirlichere auch in beiden Unterlappen, Spontanpneumothorax links
infolge Durchbruchs einer Kaverne, frische tuberkulise Geschwiire vm Ileum und Dick-
darm, allgemeine Amyloidose, Amyloidnephrose, keine Odeme.

Gewicht der Nieren rechts 185, links 175 g. Glatte Oberflache. Steife gummi.
artige Konsistenz. Rinde von gelblichroter Farbe.

Glomeruli von gewdhnlicher Grofe, enthalten alle fast mehrere amyloide
Schlingen; Arteriolen sehr reichlich Amyloid. Methylviolettreaktion positiv. In den
Glomeruli iiberall einzelne mit Fett beladene Zellen. — Kanalchen vielfach erweitert.
Epithelien der Hauptstiicke oft erheblich geschwollen und tritbe; stark verfettet
und gelegentlich hyalin-tropfig entartet. Die Verfettung sebr ausgedehnt, aber noch
deutlich herdférmig. In den verfetteten Epithelien meist auch doppeltbrechende
Lipoide. In den Lichtungen Zylinder und zahlreiche abgestofene und verfettete
Epithelien. Im Zwischengewebe reichlich mit Fett beladene Histiocyten. Keine
Pseudoxanthomzellen. — Keine Narben, keine Verinderungen an den gréSeren
Schlagadern.

Fall 6. Sekt.-Nr. 20/32, weiblich, 39 Jahre alt, 15 Stunden p. m. seziert.
Vor 17 Jahren Spondylitis. Seit einem Jahr hiufig Schwellungen der GliedmaBen
und Kopfschmerzen. Die letzten 14 Tage in klinischer Behandlung. Odeme. Tod
in Bewupftlosigheit unter krampfartigen Zustinden. Im Harn Eiweil -+, zahl-
reiche Epithelien, einige weiBe und rote Blutzellen. Blutdruck 100/50 mm/Hg.
Reststickstoff 110 mg%.

Anatomische Diagnose: Gibbus, tuberkulése Spondylitis mit offener Fistel, Miliar-
tuberkulose der Lungen, tuberkulése Geschwiire in Dimn- und Dickdarm, allgemeine
Amyloidose, Amyloidschrumpfnieren.

Gewicht der Nieren rechts 140, links 160 g. Unregelmifiig gestaltete Ober-
fliche. Neben breiten graurdtlichen Einziehungen mit granulierter Oberflache
breite erhabene Teile mit glatter, blaBgelblicher Oberflache. Steife, gummiartige
Konsistenz. Rinde von teils blaBgelblicher, teils graurdtlicher Farbe mit opaken
Streifen und Stippchen.

Das Gewebebild sehr mannigfaltic. Den erhabenen Rindenabschnitten ent-
sprechen Bezirke mit stark erweiterten Kanilchen und der gewohnlichen Zahl
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Abb, 2. Fall 6, Himatoxylin-Sudan, 160fache VergriBerung. Mochgradige Amyloidose
eines Glomerulus mit sichelformiger Fettablagerung im Kapselraum, Das Fett ist zum
Teil doppeltbrechend.

Abb. 3. TFall 6, Himatoxylin-Sudan, 160fache VergroBerung. Stark erweiterte gewundene
Kanilchen mit vorwiegend basaler Verfettung. Das Fett ist groBtenteils doppeltbrechend.
In den Lumina teils lipoidverfettete Leukocyten und Epithelien.

23%
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Glomeruli; in den eingesunkenen Abschnitten atrophische und untergegangene
Kanalchen und zahlreiche dichtgelagerte Glomeruli. Glomeruli alle hochgradig
verdndert, sind diffus mit Amyloid beladen. In den erhabenen Rindenteilen ihr
Bau meist noch deutlich erhalten, wenn auch die Schlingen vielfach miteinander
verklumpt, ihre Lichtungen noch reichlich mit roten Blutzellen gefiillt. In den
Kapselrdumen dieser Glomeruli stellenweise sichelformige Fettablagerungen
(Abb. 2). In den eingesunkenen Rindenabschnitten die Glomeruli in zusammen-
héngende Amyloidschollen umgewandelt. Gelegentlich in ihnen noch ein weit
offenes GefaB, so dafl man den Eindruck gewinnt, daBl selbst diese Glomeruli noch

Abb. 4. Fall 6, Hamatoxylin-Sudan, 180fache VergréBerung. Hochgradige interstitielle
Lipoidverfettung. Dielipoidhaltigen Zellen sind wie Epithelien gelagert. Auch die Tubulus-
epithelien sind gréBtenteils lipoidhaltig.

fiir Blut durchgingig sind. Auch in der Wand der Arteriolen iiberall Amyloid,
doch hier an Massigkeit zuriicktretend. Methylviolettreaktion positiv. — Auch die
Kanilchen von sehr wechselndem Verhalten. Die Epithelien der Hauptstiicke zum
Teil stark abgeflacht, an anderen Stellen vergréfert und hyalin-tropfig entartet.
Einige Kanilchen auch nekrotisch. Uberall in den Kanslchen herdférmige Fett-
ablagerungen. Das Fett ganz unregelmiBig in den Epithelien verteilt, liegt teils
basal und teils diffus angeovdnet und sowohl in geschwollenen als auch in ab-
geflachten und hyalin-tropfig entarteten Epithelien. Uberall reichlich doppelt-
brechende Lipoide. In den Kandlchen zahireiche homogene Zylinder und abgestoBene
und verfettete Zellen (Abb. 3). — Zwischengewebe besonders in den eingesunkenen
Rindenabschnitten erheblich verbreitert und massenhaft mit doppeltbrechenden
Lipoiden beladene Zellen enthaltend. Diese Zellen teils spindelig wie Histiocyten
gebaut, teils vom Bau der Pseudoxanthomzellen. Diese vielfach noch wie Epithelien
gelagert (Abb.4) und stellenweise sogar von einer ringférmigen Bindegewebs-
schicht umgeben. Alle Uberginge von untergehenden Kanslchen zu Pseudoxanthom-
zellen. — Die gréfleren Arterien mit maBig elastisch-hyperplastischer Intima.
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Fassen wir unsere Befunde noch einmal kurz zusammen, so konnen
wir feststellen, dafl 5 unserer 6 Félle von Glomerulonephritis und Amyloid.-
nephroge mit einer mehr oder weniger schweren degenerativen Verfettung
und hyalin-tropfigen Entartung kompliziert waren; und zwar waren diese
Verdnderungen im allgemeinen um so ausgedehnter, je schwerer die
Glomeruli erkrankt waren. Und doch lieB sich keine gesetzmiBige
Abhéngigkeit der Kandlchenentartung von der Glomeruluserkrankung
feststellen. Im Fall 3 z. B. war iiberhaupt keine sichere Epithelentartung
nachweisbar, obgleich die Glomeruli und Arteriolen eine hochgradige
Amyloidose zeigten und etwa die Halfte der Glomeruli blutleer waren.
Im Fall 5 andererseits fand sich eine hochgradige Epithelentartung
trotz nur sehr geringer Amyloidose. Daraus geht hervor, dafl die dege-
nerative Verfettung und hyalin-tropfige Entartung auch bei der Amyloid-
nephrose unméglich von der Erkrankung oder Durchblutung der Glome-
ruli abhingen kann, und daB auch hierbei Ernidhrungsstérungen héch-
stens eine untergeordnete Rolle spielen. Ich glaube deshalb annehmen
zu miissen, daB die Tubulusdegeneration bei der Amyloidnephrose ebenso
wie bei der Glomerulonephritis auf direkte toxische Einfliisse zuriick-
getfithrt werden muf3 (Fakr ) und daber als eine die Glomeruluserkrankung
komplizierende primére Nephrose vom 2. Intensitdtsgrad aufzufassen ist.

Was nun die Lipoidverfettung betrifft, so konnen wir bestétigen,
daB man bei der Glomerulonephritis und Amyloidnephrose alle Uber-
ginge von der einfachen Verfettung zur Lipoidverfettung findet. Die
Lipcidablagerung war bei unseren Fallen um so ausgedehnter, je schwerer
die einfache Verfettung war (s. die Fille in Reihenfolge 3, 4, 1, 5, 2, 6).
Im Fall 6 war die Lipoidverfettung sogar so hochgradig, daf man fast
von einer diffusen Lipoidverfettung reden konnte. Nur in diesem letzten
Fall war auch klinisch der lipoidnephrotische Symptomenkomplex
beobachtet worden. Ich glaube deshalb, dafi Fahr recht hat, wenn er
annimmt, daB sich der lipoidnephrotische Einschlag aus einer priméiren
Nephrose entwickelt und somit gewissermalen eine der Ausgangs-
moglichkeiten des 2. Grades darstellt. Ob es sich hierbei aber um einen
zwangsliufigen Ablauf handelt, in dem Sinne, dafi jeder 2. Grad bei
gentigend langer Dauer zu einem lipoidnephrotischen Einschlag werden
muB, miissen wir dahingestellt sein lassen. Die klinischen Beobachtungen,
daB es gewissermafen 2 Typen von Nephritiden und Amyloidnephrosen
gibt, von denen die einen von Anfang an durch Neigung zur Wasser-
sucht charakterisiert sind und die anderen wihrend ihres ganzen Ver-
laufs keine nennenswerten Odeme zu haben brauchen, sprechen mehr
dafiir, daB es sich beim' lipoidnephrotischen Einschlag nicht um eine
reine Nephrose vom 2. Grad handelt, sondern da noch etwas Besonderes
dazu kommen mufl. Dafiir spricht auch der Befund, dafl diese Fille
wohl stets mit einer Cholesterinimie einhergehen und anatomisch neben
der herdférmigen degenerativen Verfettung meist auch eine stéirkere,
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mehr oder weniger diffuse Lipoidverfettung aufweisen. Zwar waren
die doppeltbrechenden Fette, welche wir in Fall 1, 5 und 2 beobachtet
haben, zweifellos nur deswegen zur Ablagerung gekommen, weil die
Epithelien degenerativ verfettet waren. Bei den Féllen mit dem lipoid-
nephrotischen Symptomenkomplex, wie bei unserem Fall 6, diirfen wir
aber auBerdem — auf Grund der Cholesterinimie und der stérkeren
Lipoidverfettung — auch eine infiltrative Lipoidverfettung annehmen,
d.h. eine Cholesterinspeicherung infolge Cholesterindmie ganz ent-
sprechend der Fettspeicherung infolge Lipédmie wie bei Diabetes. Wir
diirfen uns deshalb jenen Forschern anschliefien, welche in dem lipoid-
nephrotischen Einschlag eine gemischte Nephrose sehen, d.h. eine
Verbindung einer primdren und sekunddren Tubulonephrose.

Was nun die Lipoidnephrose betrifft, so liegt bei der groBen Uber-
einstimmung ihres klinischen und anatomischen Befundes mit dem des
lipoidnephrotischen Einschlags nichts néher als anzunehmen, dafl wir
auch hier eine gemischte Nephrose vor uns haben. Daf es sich hierbei
nicht einfach um eine sekundire Nephrose infolge Cholesterinimie
handelt, wie besonders Liwenthal angenommen hat, geht schon daraus
hervor, daB es bei Cholesterindmie allein {iberhaupt nicht zur Lipoid-
nephrose kommt. Ich erinnere nur an den Diabetes oder an die akute
gelbe Leberatrophie, bei der es sogar zu einer diffusen Cholesterin-
verfettung der Nieren kommen kann, ohne dal sich die klinischen oder
anatomischen Zeichen einer Lipoidnephrose entwickeln (M. B. Schmidt).
Die Frage, ob die Lipoidnephrose eine Erkrankung eigner Art ist oder
ob sie aus einer akuten Nephrose vom 2. Grad oder gar aus einer sehr
mild verlaufenden Glomerulonephritis hervorgeht, wie manche Forscher
glauben, kénnen wir heute noch nicht sicher entscheiden. Die gegen eine
entziindliche Entstehung sprechenden Befunde sind von Fahr austiihr-
lich erdrtert worden. Gegen die Entstehung aus einer akuten Nephrose
spricht besonders die Tatsache, da selbst von einem so erfahrenen
Kliniker wie Volhard niemals Uberginge von einer akuten Nephrose
zur Lipoidnephrose gesehen worden sind. Wie dem auch sein mag,
wir diirfen jedenfalls schlieflen, daf wir es hier mit priméren Entartungs-
vorgingen einerseits und infiltrativen Speicherungsvorgingen anderer-
seits zu tun haben. Wir miissen deshalb auch der Lipoidnephrose wie
dem lipoidnephrotischen Einschlag eine Sonderstellung unter den Tubulo-
nephrosen einrdumen und sie den priméiren und sekundiren Tubulo-
nephrosen als gemischite Tubulonephrosen an die Seite stellen.

Zusammenfassung.

Auf Grund der bisherigen Erfahrungen und eigener Untersuchungen
erscheint es zweckmiBig, folgende REinteilung der Nephrosen vorzu-
nehmen:
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A. Tubulonephrosen.

1. Primére Tubulonephrosen: a) Triibe Schwellung (1. Grad), b) hyalin-
tropfige Entartung und degenerative Verfettung (2. Grad), ¢) Nekrose
(3. Grad).

2. Sekundére Tubulonephrosen: a) Nephrose durch Fettinfiltration,
b) Nephrose durch Hiamoglobininfiltration, ¢) Nephrose durch Galle-
infiltration usw.

3. Gemischte Tubulonephrosen (primir plus sekundir) (Lipoid-
nephrose).

B. Glomerulonephrosen mit oder ohne lipoidnephrotischen Einschlag
(Amyloidnephrose).
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