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Mit 1 Abbildung im Text. 

Bei dem im folgenden Initgeteilten Fall von Ekstrophia vesica~ 
urinariae wurde am Schleimhautfiberzug des typisehen Biirzels ein 
eigentiimlicher Befund erhoben, der auf die Wandelbarkeit yon Epithel 
iiberhaupt ein bedeutungsvolles Lieht wirft. 

•berblicken wir zun~Lchst die fiber den Feinbau der ekstrophierten 
Blasenschleimhaut bekannten Tatsachen. Am Neugeborenen lassen 
sich noch keine oder nur geringe Abweichungen des Epithels der ekstro- 
phierten gegentiber der normalen Blase feststellen, desgleiehen wohl 
auch in den ersten beiden Lebensjahren. E. Best und Gg. B. Gr~ber 
besehreiben drei Totgeburten mit Ekstrophia vesicae (neben anderen 
Hemmungsmifibildungen), die ,,im Bereich yon Harnblase, Prostata 
und Urethra" geschichtetes Plattenepithel and vorverhornendes oder 
schon verhorntes Epithel zeigen. 

Erstmalig untersuchte Enderlen das Epithel ekstrophierter Blasen 
sp~terer Altersstufen genau. Er land Verinderungen, die sich folgender- 
mal~en zusammenfassen lassen: Die oberfl~chlichen Epithellagen flaehen 
stellenweise ab, werden zu Plattenepithel, das teilweise verhornt und 
absehilfert. Daneben entsteht Zylinderepithel, das tiefe Krypten, eystische 
Hohlr~ume und Drfisenschliuehe auskleidet, Es ist stellenweise ein 
ausgesprochen ,hohes Zylinderepithel mit eingestreuten Becherzellen" 
(Enderlen). Aueh der Anteil der Muskulatur and des Bindegewebes 
am Aufbau der ekstrophierten Blase entspricht vielfach nicht der Norm: 
Die Wanddieke ist gro~en Schwankungen unterworfen, wobei der Antefl 
yon Muskulatur und Bindegewebe erheblich weehselt. 

Enderlen sah die Schleimhautver~Lnderung als metaplastischen Vor- 
gang an. Er spricht dabei yon einer Zweckmggigkeit der Metaplasie: 
Der abgesonderte Schleim soll die Mucosa vor Austroeknung schfitzen 
und bildet gleichzeitig einen Schutz gegen den sieh zersetzenden Ham, 
der das Plattenepithel macerieren wfirde. Den Versueh, diese ortfremden 
Epithelien als versprengte Keimanlagen zu erkl~Lren, lehnen Stoerlc und 

i Der medizinischen Fakulti~t der Universitat Berlin als Dissertation eingereicht. 
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Enderlen wohl mi t  Rech t  ab (siehe die Befunde bei Neugeborenen!) .  
Als auslSsendes Moment ffir diese Schleimhautgnderungen werden Reize 
angenommen,  welehe durch die Luf t  und K]eidung und  durch Austrock- 
nung hervorgerufen werden, denn fast  immer zeigt die ekstrophierte 
Blase eine chronische Entzf indung und  gleichzeitig regenerative Vor- 
ggnge. 

I n  einer grSfteren Arbeit  fiber die ortsfremden Epithelgewebe des 
Menschen sprieht Schridde (1909) die Epithelvers  der Blase 
bei BauehblasenspMtung Ms Prosoplasie und indirekte Metaplasie an. 
Er  maeht  dabei die Metaplasiefghigkeit eines Gewebes abhgngig yon 
der HShe seiner Differenzierung und fiihrt ferner die Begriffe des orts- 
dominierenden und  ortsunterwertigen OrganmerkmMs einer Zelle ein, 
durch deren Verschiebung gegeneinander die Metaplasie zu erklgren sei. 

Besonders Hamperl (1928) ha t  demgegeniiber den grunds/s 
E inwand gemacht,  dub es nicht  angehe, reife Zellen eines Organismus 
bloB auf Grund gestaltlicher Bet rachtung tells als hSher, teils als nied- 
riger differenziert zu bezeichnen. Das Mikroskop bzw. die Begutach tung  
histologischer 8chnit te enthfille uns nur  eine einzige und wahrscheinlich 
nieht  einmal die wiehtigste Seite des Zellebens. Es sei duher abwegig, 
diese einseitige und  lfickenhafte Kenntnis  zur Grundlage einer die ganze 
Zelle umfassenden Wer tung  zu maehen. Auf Veranlassung und unter  
Lei tung yon  Herrn  Prof. Hamperl wurde die folgende Untersuchung 
durchgefiihrt.  

Eigener Fall. 
Vorgeschichte. 31/2j/~hriges M/idchen, erstes Kind gesunder Eltern. In der 

Familie keine angeborenen MiBbildungen. Bei der Geburt bemerken die Eltern, 
dalt das Kind keinen normMen Abgang des Harnes aus der Blase hat, sondern stets 
die Beine mit Ham benetzt. In der Schamgegend war in der Tiefe ein roter 
Fleck zu sehen, aus dem st~ndig Urin trgufelte. Diese zun/ichst in der Tiefe gelegene 
rote Stelle wurde immer gr51~er und wSlbte sich Mlm~thlich fiber die Oberfl/iehe 
der sie umgebenden Haut vor. Das Kind war st/~ndig nail and hatte nie Urinabgang 
im Strahl. In dem letzten hMben gahr trat beim Pressen und Sehreien der Mast- 
darm etwa 5 cm hervor. Einweisung in die chirurgische Klinik des Charitd-Kranken- 
hauses, der wir auch ffir die Uberlassung der Krankengeschiehte danken. 

Au]nahmebe/und. Guter Ern/~hrungs- und Allgemeinzustand. Kopf, Thorax, 
Abdomen und irmere Organe ohne krankhaften Befund. In der Blasengegend finder 
sieh eine handflaehengroBe Vorw61bung, die yon roter Schleimhaut fiberzogen ist 
and aus der unabl/issig Urin herabsickert. Sie bleibt mit ihrem oberen Rande 
noch unter der Verbindungslinie der Spinae iliacae ant. sup. Die Uretermtindungen 
sind deutlieh zu erkennen. Die Sehleimhaut ist feucht, stellenweise spiegelnd und 
entz/indet. Die Haut in der Umgebung des Blasenfeldes, an den medialen Fl~tehen 
der Obersehenkel und der Rima ani ist ekzemat6s ver/indert. Der RSntgenbefund 
1/~l]t ein Spaltbecken mit weitem Klaffen der Symphyse erkennen. Demgema$ 
ist es aueh nicht zur Ausbildung eines Dammes gekommen. Die l~ima ani geht 
direkt in die Vulva fiber. 

Operation. Zur Vorbereitung der Operation werden Kamillensitzb/~der ange- 
wandt, worauf die Entzfindung innerhalb und in der Umgebung des Blasenfeldes 
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abldingt. Einpflanzung des Trigonum Lieu~audi in das SigTnoid n~eh Maydl. Bei 
Umschneidung des Blasenfeldes starke Blutung. Die bei der l~esektion des Blasen- 
grundes mit Ausnahme des Trigonum Lieutaudi gewonnene Blasenwand wird 
sofort in Formol fixiert (histologische Besehreibung s.u.). W/~hrend der Narkose 
und kurze Zeit darauf dreimal Kollaps. Trotz sofortiger Verabreichung yon Ceffein 
und Adrenalin [rod 4 Smnden naeh der Operation. 

Die Obduktion (S. Nr. 526/35) deekt eine starke Erweiterung der Ureteren mit 
leichter chroniseher Pyelitis, pyelogenen Schrumpfungsherden der rechten Niere, 
sts Schwellung und ausgepr/~gte I-Iydronephrose der linken Niere auf. 

Zur mikroskopischen Unters~tchung wurden dutch die Wand der ekstrophierten 
Blase an mehreren Stellen Schnittserien angelegt. 

2~bb. 1. Gelbe Zellen ia d~rm(lriiseng~hnlichen Schl/tuehen bei Ekstrophia vesicae, 
durch Versilberung nach Masson-Hamperl geschw~rzt. 

Die vielfach gebuckelte Sehleimhautoberfl~che wird gr5Btenteils yon mehr- 
reihigem, nieht verhornendem Plattenepithel t~berzogen, welches stellenweise 
Zeichen yon Abschilferung zeigt. Dieses Epithel kleidet auch die Einsenkungen 
zwisehen den oberfl~ehlichen Bucke]n bus und bildet auBerdem kleine, blind in 
der Submucosa endigende spaltfSrmige G&nge. Stellenweise wird dieses Flatten- 
epithel an der freien Oberfl~ehe yon einem versehieden hohen, meist mehrreihigen 
Zylinderepithel abgel5st. Es bildet aueh die Auskleidung yon cystenfSrmigen Ab- 
sehn~irungen der Seh]eimhaut, yon Itohlr~umen und Nischen, femer yon langen, 
ver~stelten, jeweils einem Driisenschlauch /~hnelnden Gi~ngen. ttier tritt das 
Zylinderepithel auch in Form gut ausgepr&gter hoher Zellen mit streifigem, ober- 
fl~chlichem Cuticularsaum auf. Dazwischen liegen einzelne bauchige Zellen mit 
Schleimpfropf, die durchaus den Becherzellen des Darmepithels gleichen. An 
manchen Stellen fehlt jeder oberfl~ehliche Epitheliiberzug: hier liegen kleine, 
ftache, yon zarten Fibrinaussehwi~zungen bedeekte Geschwiire vor. Die Schleim- 
haut und das darunter liegende Bindegewebe, das locker und in dicker Sehieht 
ausgebildet ist, sind reiehlieh mit kleinen Gef'&Ben und Capill~ren versehen, die 
stark blutgefi]llt sin& Besonders dicht sind diese Blubgef~Be gelager~ in kleinen 
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pilzkuppenfSrmigen Erhebungen der Schleimhaut, die meist keinen Epithel- 
fiberzug besitzen. 

Bis jetzt  weicht der Befund in unserem Fall in keiner Weise yon dem 
seit Enderlen bekannten typischen Bild bei der Ekstrophia vesicae ab. 

Wenn man aber in einem H/imatoxylin-Eosinschnitt an Stellen, 
wo das Zylinderepithel einen Driisenschlauch in regelm/i$iger, einreihiger 
Form auskleidet, genau durehmustert, so fallen im Epithel zuweilen 
Zellen auf, die zwar in ihrer Form nicht wesentlich abweichen, sieh aber 
durch einen helleren, intensiver roten Farbton abheben. 

Auf einem Parallelschnitt, der nach der Methode Masson-Hampert 
versilbert wurde (s. Abb. 1), ist in diesen Zellen deutlich eine durch 
Silber gesehw/s KSrnelung zu erkennen, die sehr fein, fast staub- 
fSrmig ist und in den meisten F~Lllen nur zwischen Kern und Zellbasis 
liegt. In einigen dieser Zellen legt sieh diese KSrnelung noeh zu beiden 
Seiten dem Kern an, reicht jedoch niemals hehtungsw/~rts fiber den Kern 
hinaus. In ihrer Form und GrSSe passen sich diese Zellen ganz den 
ihnen benachbarten Zylinderepithelzellen an. 

Aus der hier gegebenen Beschreibung dieser kSrnchentragenden 
Zellen ist zu ersehen, dal~ es sich um Analoga der basalgekSrnten, gelben 
Zellen handelt, wie wir sie normalerweise aus dem Epithel des Magen- 
Darmtraktes kennen. Es sind zwar (s. Clara) noch eine Reihe anderer 
Reaktionen zur sieheren Identifizierung beschrieben, die in unserem 
Fall der Fixierung wegen nicht durchzuffihren waren. Doch erscheint 
im vorliegenden Fall die Diagnose dutch Lage und f~Lrberisehes Ver- 
halten der KSrnchen geniigend erh/irtet. 

Wh- finden also in den Drfiseng/ingen der ekstrophierten Harnblasen- 
schleimhaut drei Zellarten, die uns zusammen als die kennzeichnenden 
Bausteine der Darmdriisen bekannt sind. W/~hrend aber Beeherzellen 
und Zylinderzellen an vielen Stellen des mensehliehen KSrpers vorkommen 
k~nnen, ist der Befund yon gelben, basalgek5rnten Zellen immerhin 
fiberraschend. Solche Zellen sind n/~mlich bisher fast nur im Magen- 
Darmtrakt  besehrieben worden (siehe die zusammenfassende Darstellung 
yon M. Clara, in der auch das ganze einschl/~gige Schrifttum angefiihrt 
ist). Ihr  Sitz ist alas Epithel des Darms, vorzugsweise aber das der 
Lieberkiihnschen Krypten;  die Stellen gehs Vorkommens sind ent- 
sprechend den einzelnen Tiergattungen mannigfachen Schwankungen 
unterworfen. Im Hinbliek auf unseren Fall ist es beachtenswert, dal3 
sie nieht nur in der Magen-I)armsehleimhaut, sondern auch in den An- 
hangsgebilden des Verdauungsschlauehes als gelegentliches Vorkommnis 
angetroffen werden, zuweilen allerdings nur unter krankhaften Bedin- 
gungen. Hier und da werden bei Menseh und Tier im 0sophagus, regel- 
ms aber in den Brunnerschen Drfisen basalgekSrnte, gelbe Zellen 
beobachtet. Ferner fanden sie sich bei manchen Wirbeltieren in den 
Ausftihrungsg/ingen der Leber und des Pankreas. Beim Mensehen traf 
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man sie nur im Bereieh der Papilla Vateri, beim Tier hinauf bis in das 
Epithel der Gangdriisen. Clara will das Vorkommen im Epithel des 
Pankreasausfiihrungsganges zwanglos dureh die Tatsache erkl~iren, dab 
das Gangsystem des Pankreas vom Darmepithel abstammt und wie 
dieses die F~higkeit zur Ausbildung basalgek6rnter, gelber Zellen besitze. 
Auch im Epithel der Bursa ]fabrieii bei jungen V6geln und dem Epithel 
des lymphoiden Dottersackblinddarms bei erwachsenen VSgeln (Citterio 
1932) sind diese Zellen anzutreffen. 

Naeh neuester Angabe (Erspamer 1936) sind auch in der normMen 
menschlichen Gallenblase basalgek6rnte, gelbe Zellen zu linden. Be- 
aehtenswert im Itinbhek auf unseren Fall (ehronisehe Entziindung der 
Blasenschleimhaut!) ist die Angabe yon Erspamer: ,,In der ehroniseh 
entzfindeten mensehliehen GMlenblase, bei Cholelithiasis und Chole- 
cystitis, kann sich die Zahl der enteroehromaffinen Zellen stark ver- 
mehren, und zwar seheint diese Vermehrung in enger Beziehung mit 
der Zunahme der Epithelhyperplasie zu sein." 

Der Befund yon basalgek6rnten, gelben Zellen in der Schleimhaut 
der ekstrophierten Harnblase li~gt uns das Auftreten von Zylinder- und 
Beeherzellen in den Drfisenschl~uehen in einem neuen Licht erscheinen. 
Ws Enderlen und alle sp~teren Untersueher einfach yon ,,Drfisen" 
spreehen, mfissen wir auf Grund unserer Befunde betonen, dag diese 
Driisenschlduche in ihrer zelligen Zu,ammensetzung durchaus den Darm- 
driisen entsprechcn. Da sich also wenigstens gestaltlieh keine grundlegen- 
den Untersehiede nachweisen lassen, mfissen wit diese ,,Driisen" fiir 
heterotope Darmdriisen erkl~ren. Von heterotoper Darmschleimhaut 
zu sprechen, sind wir Mlerdings nieht bereehtigt, da die kennzeichnenden 
Bestandteile (Geriist, Sehleimhautmuskul~tur) der ganzen DarmschMm- 
haut  nicht in ihrer typischen Auspri~gung vorhanden sind. 

Als Ursache ffir diese erworbene Heterotopie - -  denn um eine solehe 
handelt es sieh - -  (siehe die negativen Befunde bei Neugeborenen) 
kommen die eingangs angefiihrten Entstehungsm6gliehkeiten bei in- 
direkter Metaplasie in Frage. Auf Grund der /~uBeren Reize kommt 
es zur Sch~tdigung der Blasensehleimhaut, zur ehronisehen Entzfindung, 
die wohl mit einer stetigen GewebszerstSrung und Neubildung einhergeht. 
Ihr unterliegt in erster Linie das Schleimhautepithel. Dieses bildet sieh 
wohl neu, wird aber infolge der ver/~nderten l~eizlage (Milieu) abwegig 
zu einem Epithel ausdifferenziert, das Mle Bausteine der Darmsehleim- 
haut und auch die fiir diese so kennzeiehnenden basalgek6rnten, gelben 
Zel]en enth/~lt: Der Naehweis dieser Zellen ist iibrigens eine seh6ne 
Bestgtigung der yon Clara ge/~uBerten Anschauung, der es geradezu Ms 
ein kennzeichnendes Merkmal ,,des entodermalen einschiehtigen Epithels 
und seiner Abk6mmlinge" ansieht, gegebenenfalls basMgek6rnte, gelbe 
Zellen hervorbringen zu k6nnen. Das Auftreten dieser Zellen in den 
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Darmdrfisen bei der Ekstrophia vesicae li~Bt es weiterhin nicht aus- 
gesehlossen erscheinen, dab genaue Nachforschungen bei anderen mit 
Epitheluntergang und Neubildung einhergehenden Blasenkrankheiten, 
wie z .B.  der chronischen Cystitis, eli1 ~hnliches, bejahendes Ergebnis 
zeitigen kSnnten. 

Wenn wir also daran festhalten, dab im Bereich der ekstrophierten 
Harnblasenschleimhaut durch indirekte Metaplasie heterotope Darm- 
drfisen entstehen, so kann es uns nicht verwunderlich erscheinen, wenn 
auf dem Boden der steten Gewebszerst6rung und Neubfldung, wie an 
zahlreichen anderen Orten, ge]egentlich einmal krebsiges Wachstum 
sich entwickelt. Solche Krebse werden ebensogut Plattenepithel- wie 
Drfisenkrebse sein kSnnen, wobei die ]etzteren durchaus den Drfisen- 
krebsen der Darmschleimhaut entsprechen mfiBten. In der Tat  erw~hnt 
Gg. B. Gruber 19 im Weltsehrffttum niedergelegte Fi~lle yon Krebsent- 
wicklung in ekstrophierter Harnblasenschleimhaut. 5 davon waren 
Plattenepithelcarcinome, die anderen 14 dagegen Drfisenkrebse, die 
wir yon unserem Standpunkt aus den Drfisenkrebsen des Darmes an die 
Seite stellen m6chten. 

Schwierig w~Lre es, das Vorkommen yon Darmdrfisen in der Harn- 
blase unter dem Gesichtspunkt der Schriddesehen Namensgebung zu 
bezeichnen. Ist Blasenepithel h6her oder niedriger stehend als das 
Darmepithel ? Wir sehen in der Darmschleimhaut Ireflich mehr gestalt- 
liche Besonderheiten aufscheinen als im geschichteten Ubergangsepithel 
der Harnblase, aber wer dfirfte es desh~lb wagen, das eine Gewebe fiber 
das andere zu stellen, wo beide im l~ahmen des Gesamtorganismus ihre 
bestimmte Aufgabe zu erffillen haben, jedes ffir seinen Ort hSchste 
Zweckm~Bigkeit darstellt, wenigstens unter normalen Bedingungen. 
Besser ist und bleibt es, die Ergebnisse rein gestaltlicher Betrachtung 
nicht zu fiberwerten und beseheiden yon erworbener tIeterotopie bzw. 
indirekter Metaplasie zu sprechen. 

Zusammenfassung. 
1. In der Harnblasenschleimhaut eines Falles von Ekstrophia vesicae 

urinariae wurden in den seit Enderlen bekannten Drfisenschli~uchen 
neben saumtragenden Zylinderzellen und Becherzellen auch basal- 
gek6rnte, gelbe Zellen naehgewiesen. 

2. Da diese Drfisen somit gestaltlich den Darmdriisen vollkommen 
gleichen, werden sie als heterotope Darmdrfisen aufgefal3t. 

3. Ihr Auftreten ist als erworbene Heterotopie zu bezeichnen und 
wohl als abwegige Differenzierung im I~ahmen von chronischem Zell- 
untergang und Neubildung zu erkli~ren, woffir die veri~nderte Reizlage 
der Umgebung verantwortlich zu machen ware (indirekte Metaplasie). 
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4. Der Befund yon  basMgekSrnten, gelben Zellen zeigt erneut die 
Wandlungsf/ihigkeit  des entodermMen Epithels auch der Harnblase und 
bildet eine sch6ne Best/itigung der Anschauung yon Clara, dab die F/~hig- 
keit, gegebenenfalls gelbe Zellen hervorbringen zu k6nnen, eine Mlgemeine 
Eigenschaft  des Entoderms  darstellt. 

5. Die prospektive Potenz des Harnblasenepithels,  die demnach 
gegebenenfMls auch die Bildung yon  Darmdrfisen umfaBt, ist also weit- 
aus grSBer Ms seine prospektive Bedeutung.  
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