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A. Einleitung und Fragestellung.

Um die Hauptfunktion der Niere, die Ausscheidung der harnfihigen
Substanzen aus dem Blut, zu gewihrleisten, ist schon physiologisch eine
besonders innige Koppelung zwischen Kreislauf und Organ erforderlich.
Folgerichtig sind in der Niere anatomisch GefiBsystem und eigentliches
Organgewebe eng zusammengeschaltet. Die Kenntnis dieser Zusammen-
hinge mub auch fiir die Kldrung pathologisch-anatomischer, insbesondere
entzindlicher und degenerativer Nierenverinderungen in hohem Male
Beriicksichtigung finden. Unsere pathologisch-morphologische Nieren-
forschung ist aber noch heute durch das Festhalten an der grundsitz-
lichen Scheidung zwischen Nephritis und Nephrose in ihrer Entwicklung
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gehemmt, wobei sich die unklare Fassung des Nephrosebegriffes besonders
hinderlich auswirkt. Schon im Hinblick auf die hiufigen 'Uberschnep
dungen und Grenzformen beider Kategorien darf die strenge Trennung
zwischen entziindlichen und degenerativen Nierenerkrankungen nicht
voll aufrechterhalten werden. Das Gesagte gilt vor allem fiir das
Problem der sog. akuten ,,Nephrosen®.

Versteht Ta. FAHR bekanntlich unter diesem Begriff primir de-
generative glomeruldre und tubuldre Epithelschddigungen, so sind die
Tubulusverinderungen nach RANDERATH im Gegensatz zu dieser bisher
allgemein anerkannten Definition generell bei allen Nephrosen als
Folgen einer priméren Permeabilitatsinderung der Glomeruluscapillaren
aufzufassen. Die Ergebnisse der modernen Filtrations-Reabsorptions-
theorie und experimentelle Untersuchungen am Salamander (GErA®RD
und CorDIER, RANDERATH, HEIN u. 2.) bilden die Grundlagen der neuen
Definition ; extrarenale Faktoren, insbesondere Verdnderungen des Blut-
eiweillbildes stehen kausal-pathogenetisch im Vordergrund und be-
stimmen weitgehend das Krankheitsbild.

Die Begriffsbildung RanpEraTHs diirfte fiir die ,,echten‘® chronischen
Nephrosen (Lipoid-Amyloidnephrose), die sicherlich keine primére
Nierenkrankheit darstellen, kaum auf Widerspruch stoBen; sie vermag
aber in ihrer allgemeinen Fassung bei den toxisch bedingten akuten
,»Nephrosen‘ nicht zu befriedigen, 148t sie doch eine so bewihrte allge-
mein pathologische Tatsache wie die Moglichkeit direkter epithelio-
toxischer Schidigung und damit auch die Bedeutung des interstitiellen
Capillarsystems ginzlich unberiicksichtigt. Das verwickelte biologische
Gescheben in der Niere, unter anderem die Féahigkeit der Tubulus-
epithelzellen sowohl zu resorbieren als auch zu sezernieren, lillt somit
die Unzulinglichkeit jeder einseitigen Systematik nur zu deutlich werden.
Physiologisch gesehen besteht die Moglichkeit einer zweigleisigen Bahn
fir die Einwirkung von Schidlichkeiten auf die Tubulusepithelien,
einmal von der Kanilchenlichtung aus, zum anderen von aullen her aus
dem intertubuliiren Capillarsystem. Das Problem liegt nun in der Auf-
findung des jeweiligen Weges, iiber den die Tubulusschiadigung erfolgt.

Beriicksichtigt man die physiologischen Verhaltnisse und weiterhin
die oben erwihnten engen Beziehungen zwischen Gefillsystem und
Parenchym in der Niere, so mull der Versuch einer Aufklirung der
Histogenese der akuten ,,Nephrosen® zwangslidufig zum Problem der
serosen Entziindung RoOssrms fihren. Mit dieser Grenzform zwischen
,»-itis und ,,-ose ist uns auck in der Niere ein Schliissel zum
Versténdnis der wechselseitigen Schidigungen in die Hand gegeben.
Zwei Hauptformen sertser Durchlissigkeitsstérung sind in der Niere
bekannt, einmal die der intertubuliren Capillaren, die serdse inter-
stitielle Nephritis, zum anderen eine solche, hiufigere, der glomeruliren
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Capillaren, die wir als serdse Qlomerulitis bezeichnen miissen, wobei die
letztere von den ,,bestimmt charakterisierten®, d. h. chronischen Glo-
merulonephrosen abzugrenzen ist. Beide Formen kennzeichnen damit
zugleich den moglichen Weg einer gegen die Parenchymzellen gerichteten
Schadlichkeit. '

Als prignantes Beispiel einer akufen bzw. perakuten serdsen oder
seros-fibrindsen Glomerulitis und Vasculitis dirfen die Nierenverinde-
rungen bei der malignen Nephrosklerose gelten. Diese Auffassung setzt
voraus, dafl wir die Dysorie SCHURMANNs mit Rossi® lediglich als
zusammenfassenden Begriff aller Grenzstorungen zwischen Blut und
Gewebe auffassen und somit die akuten Verinderungen bei der malignen
Nephrosklerose als typische Beispiele einer Sonderform der Dysorie
zum Formenkreis der serisen Eniziindung zu rechnen sind. Die hierbes
besonders heftige und ,,giftreiche’ Form vorwiegend seroser Ausschwitzung
aus den Nierencapillaren macht die maligne Nephrosklerose zu einem
geeigneten Studienobjekt fiir die Frage der Beziehung von akuten Gefdf3-
(Capillar ) Veriinderungen und Parenchymschidigungen, fiir die Beziehung
zwischen seréser Nephritis und den sog. akuten ,,Nephrosent.

ScrtrMANN und MacMamoN gebithrt das Verdienst bei der
malignen Nephrosklerose an Hand der Dysorielehre den gefif3bedingten,
,-angiosphirischen« Charakter der Parenchymverinderungen dargelegt
zu haben, Die Beobachtungen ScHURMANNs iiber die Arten der Paren-
chymschidigung bei dieser Erkrankung beschrianken sich auf 2 Formen:
1. die kleinen akuten himorrhagischen und anidmischen Infarkte, 2. auf
das Bild des ,,langsamen Parenchymschwundes, wobei im letzteren Fall
die Entparenchymisierung mit einer ddematosen Auflockerung des
Stiitzgewebes vergesellschaftet ist*. Die tibrigen Epithelverinderungen
werden lediglich als Begleitsymptom einer toxischen Schidigung der
Nieren aufgefiihrt, jedoch nicht einer niheren formalen und zeitlichen
Analyse unterzogen unter Beriicksichtigung ihrer Abhingigkeit von den
Gefii- und Capillarverdnderungen. Wir haben uns daher die Aufgabe
gestellt, die in den letzten Jahren gesammelten Fille von maligner
Nephrosklerose, erginzt durch einige Beobachtungen terminal renal-
dekompensierter Nephrosklerosen (sog. Ubergangsfille) unter diesen
Gesichtspunkten zu untersuchen. Unser Augenmerk ist der Frage-
stellung gemiB auf alle akuten Parenchymveridnderungen zu richten,
die sich als unmittelbare Folge einer glomeruldren oder interstitiellen
Durchlissigkeitsstorung entwickeln, die aber nicht den Stirkegrad der
Infarktbildung erreichen. Die Bearbeitung dieser Frage verdient um so
mehr Beachtung, als dadurch neue Einblicke in die Entwicklung der ver-
schiedenen Nieremepithel- Degenerationen und ihre formal-genetische wie
zeitliche Beziehung zueinander gewonnen werden kinnen. Das Studium
dieser Verdnderungen verspricht wvor allem die Art und den Grad der
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Einwirkung bald da, bald dort ausgetretener toxischer (¥) Blutfliissigkeit auf
die Parenchymzellen zu kliren und den Hinflufl dieses Vorganges quf die
Entstehung der sog. ,nephrotischenss Verdnderungen zu kennzeichnen.

Die Mannigfaltigkeit der Nierenleistung, insbesondere der dauernde
Tatigkeitswechsel der einzelnen Nephrone, erkliren die Schwierigkeit,
aus der morphologischen Momentaufnahme auf den jeweiligen Funk-
tionszustand des Parenchyms zu schlieflen. Fiir die Beurteilung dieser
krankhaften Entwicklungen und Folgeerscheinungen ist aber die Be-
riicksichtigung der jeweiligen Nierenarbeit eine umerldliche Voraus-
setzung. Tm Hinblick auf diese Forderung kommt uns bei der malignen
Nephrosklerose der Umstand zu Hilfe, daBl die Nierenarbeit allein von
den wenigen hypertrophischen Nephronen geleistet wird, die sich neben
und in Verbindung mit den gefiBbedingten Parenchymuntergingen im
Nierengewebe entwickelt haben. Hier an der Stelle der gesteigerten
funktionellen Leistung fixiert sich die terminal zur Niereninsuffizienz
filhrende Schidigung vor allem; in diesen schon makroskopisch er-
kennbaren Inseln sind somit die zu beobachtenden Verinderungen in
erster Linie zu erwarten. Pathologisch-physiologisch sind uns die Ver-
hilltnisse, wie wir weiter unten erdrtern werden, weitgehend bekannt.
Wir arbeiten gleichsam an einem vereinfachten Nierenmodell, dessen
morphologische und funktionelle Groflen wohl zu iibersehen sind und
die uns dadurch — trotz der abnormen Grundbedingungen — bei
vergleichender Betrachtung weitgehende Riickschlilsse auf die formale
Entwicklung krankhafter Epithelveranderungen erlauben.

Es ist vor allem die Aufgabe der vorliegenden Untersuchung, Beweise
dafiir zu erbringen, dofi die serdse Entziindung auch in der Niere eime
gewichtige Rolle bei der Enistehung degenerativer und nekrobiotischer
Prozesse spielt. Die Parenchymverdnderungen bei der malignen Nephro-
sklerose sind hierfiir nur ein Beispiel, das uns auf Grund der erérterten
besonderen Verhiltnisse den Weg und Verlauf des akuten krankhaften
Geschehens an den Epithelien besonders eindringlich und beweiskriftig
zu vermitteln vermag. Somit sind die in der vorliegenden Arbeit mit-
geteilten Beobachtungen zugleich geeignet, unsere Vorstellungen tiber die
formale Genese akuter degenerativer Kanilchenepithelverinderungen
wesentlich zu erginzen.

B. Beobachtungsmaterial und Untersuchungsmethodik. -
Unseren Untersuchungen liegen 8 Fille von maligner Nephrosklerose
zugrunde, darunter 2 Fille von Periarteriitis nodosa, die aber, was den
Nierenbefund betrifft, entsprechend der Vielgestaltigkeit dieser Kr-
krankung vorwiegend der malignen Nephrosklerose zugeordnet werden
diirfen. Sechs Fille wurden in der Charité in den Jahren 1946—1949
beobachtet, ein weiterer 1949 in Tempelhof sowie schlieBlich 1 Fall im
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Kinderkrankenhaus am Wedding, den wir Herrn Prof. Dr. W. R. MEYER-
(dortige Pathologisch-anatomische Abteilung) verdanken, weiterhin
wurden 5 sog. Ubergangsfille (SCHURMANN), 3 davon aus dem Sektions-
gut der Charité, 2 aus dem Tempelhofer Material untersucht; aus Tempel-
hof stand weiter 1 Fall von klinisch deutlich renaldekompensierter,
benigner Nephrosklerose zur Verfiigung. Das gesamte Beobachtungs-
material erstreckt sich somit auf 14 Fille.

Wir unterscheiden dabei mit ScHOURMANN und MacMaHON zwischen einer
endogenen, der gewiohnlichen Arteriosklerose nahestehenden Form und einer
zweiten exogen-toxischen Form der malignen Nephrosklerose. Neben den beiden
Periarteriitisfillen sind 3 Beobachtungen unseres Materials (Fall 1, 5 und 6) der
letzteren exogen-toxischen Form, der malignen Nephrosklerose sensu sirictiori
(TH. FaBR) zuzurechnen. Unter den sog. Ubergangsfillen (ScrURMANN) sind
Grenzfille von_benigner Nephrosklerose zur malignen Sklerose zu verstehen, die
klinisch deutlich renal dekompensiert sind und anatomisch neben den Merkmalen
der gewohnlichen Nephrosklerose in stirkerem MaBe Teilverinderungen im Sinne
der malignen Sklerose aufweisen. Auf Grund ihrer morphologischen und kli-
nischen Kennzeichen gehoren die sog. Ubergangsfille daher eher der endogenen
Form der malignen Sklerose als der benignen Nierensklerose an.

Allen Fillen ist eine mehr oder weniger ausgesprochene Nieren-
insuffizienz gemeinsam. Die Niere steht somit eindeutig im Mittelpunkt
des Krankheitsgeschehens.

Hinsichtlich der Angabe des Geschlechts ist das méannliche Geschlecht stark
bevorzugt (12 Fille). AltersmaBig entfallt die grofte Hiufigkeit auf das Alter
von 45—60 Jahren (9 Falle), womit sich unsere Angaben mit denen des Schrift-
turms decken. Zwei Fille wurden an Kindern bzw. Jugendlichen im Alter von
14 und 18 Jahren beobachtet.

Die makroskopische Beschaffenheit der Nieren bei der malignen Nephrosklerose
ist weitgehend bekannt, so dafl sich eine neuerliche Beschreibung unter Hinweis
auf die Arbeiten von Jores, PAFFRATH, LOHLEIN, Ascrorr, Fanr, HERXHEIMER,
SCHURMANN u. a. eriibrigt. Unsere Nieren #hnelten durchweg dem Bild der
arteriolosklerotischen Schrumpfniere mit feingranulierter Oberfliche. Flach-
erhabene und stirkere Buckelbildungen neben narbig-eingesunkenen Partien
wiesen nur die beiden Periarteriitisfalle auf. Erwahnt zu werden verdient, dafB
allein von 14 Fillen (maligne Sklerose und Ubergangsfalle zusammengerechnet)
bei 4 Fallen eine Hypoplasie einer Niere (Verminderung der Nierenpapillen,
Unterentwicklung der A.renalis) neben gleichzeitiger pyelogener Schrumpfung
derselben Niere vorhanden war. (Fille: 600/47, 158/48 Charité, 134/49 und 191/49
Tempelhof). Auch in einem 5. Fall lag in einer Niere eine Fehlbildung in Form
eines anomalen GefafBverlaufes mit hierdurch bedingter Ureterabklemmung und
Entwicklung einer hydronephrotischen Sackniere vor (Sekt.-Nr. 378/49, Charité).
Die hohe Prozentzahl derartiger Fille weist auf die Bedeutung der Entwicklungs-
anomalie fiir die Entstehung der malignen Nephrosklerose hin, wie das schon von
Asg-UpMARK (1929) betont wurde. Es sei sonst zur makroskopischen Diagnostik
dieser Erkrankung der Hinweis gestattet, daB die unsere Fragestellung betreffenden
s,nephrotischen Verinderungen sich schon makroskopisch durch den mehr
gelblich-granen Farbton der Oberflichengranula bzw. Buckelbildungen und durch
die auf dem Schnitt entsprechend verwaschene und gefleckte Rinde erkennen
lassen; bei der gewdhnlichen vasculiren Schrumpfniere sind die Granula da-
gegen mehr graurstlich. Bei beiden Formen heben sie sich scharf gegeniiber den
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eingesunkenen, braunroten Partien ab. Die Schnittfliche ist meist ausgesprochen
feucht und glanzend (Odem). ‘

Die Nieren wurden in fast allen Fillen vor der Gesamtsektion, meist innerhalb
von 5 Std nach dem Tode, durch Flankenschnitt herausgenommen, um méoglichst
frisches Material zu gewinnen. Die Bearbeitung des Materials erfolgte nach Fixa- -
tion in Formalin oder Sublimat mit der {iblichen Gefrierschnittmethodik, teils
unter flottierendem Firbegang, teils aufgeklebt unter Celloidiniiberzug. Bei der
gleichzeitig vorgenommenen Paraffineinbettung wurde mit der Methyl-Benzoat-
methode und mit Alkohol-Zedernsl-Benzolentwisserung die geringste Schiump-
fung des Materials erzielt, was fiir die Beurteilung der Parenchymverinderungen
wegen der sonst héufig vorkommenden artifiziell bedingten Epithelablsungen
von besonderer Wichtigkeit war. Die Farbung der Gefrierschnitte erfolgte mit
Hiamatoxylin-Eosin- und Fettfarbung (Sudan IIT und Fett-Ponceau) sowie nach
VAN G1esoN, wihrend die Paraffinschnitte neben der iiblichen Hamatoxylin-Eosin-
Farbung vor allem mit Azan gefirbt wurden. AuBerdem wandten wir die Elastica-
Farbung nach WeicerT und HarT sowie die Kresylechtviolett-Férbung nach
A. SceuLTz an. Bei simtlichen Fillen erfolgte auferdem die histologische Unter-
suchung von Herz, Leber, Milz, Pankreas, sowie teilweise der Nebennieren, meist
in Gefrierschnitten mit den gewdhnlichen Farbungen.

Im folgenden geben wir eine kurze Zusammenstellung der wichtigsten
klinischen und pathologisch-anatomischen Daten des von uns beobach-
teten Materials. Bei der mikroskopischen Beschreibung beschrinken
wir uns entsprechend unserer Fragestellung auf die Nierenbefunde und -
haben auch bier die hinreichend bekannten Verinderungen des Gefil-
systems wie der Umbauvorginge des Parenchyms nur insoweit beriick-
sichtigt, als es zum Verstdndnis ihrer Beziehungen zu den Kanilchen-
verinderungen notwendig ist. Demgemi konzentriert sich unser Inter-
esse, das sei nochmals betont, in erster Linie auf die inselartig er-
haltenen hypertrophischen Nephren. Aus Griinden der Raumersparnis
verzichten wir bei den sog. Ubergangsfillen, die im wesentlichen gleiche
Veranderungen aufweisen, auf die Wiedergabe der einzelnen mikro-
skopischen Nierenverdnderungen und fiihren hier lediglich ein Beispiel
an, Eine zusammenfassende Betrachtung der mikroskopischen Nieren-
befunde findet sich im Anschlull an diese Zusammenstellung. Aus-
fuhrlichere makroskopische und mikroskopische Protokolle und das
ubrige Beweismaterial konnen in der Prosektur des Stédtischen Kranken-
hauses Tempelhof eingesehen werden.

Fall 1. S.-Nr. 600/47. Pat. B., 29 Jahre, ¢, 1,67 m, 49kg. I.-Med. Univ.-
Klin. (Direktor: Prof. Dr. Ta. BrRuescH). Klinische Daten: Moribund eingeliefert.
RR 140/110. Urin: Eiweil stark pos. Sediment: massenhaft Leuko, Cylinder.
Tod im Lungensdem. Klinische Diagnose: akute Glomerulonephritis, dekompen-
sierter Myokardschaden. Pathologisch-anatomische Diagnose: akute maligne
Nephrosklerose der mittelgroBen linken Niere und der Reste der hochgradig
pyelogen geschrumpften hypoplastischen rechten Niere; serdse Myokarditis mit
herdformigen Muskelnekrosen. Subakutes Lungentdem, toxisches Leberddem
(Nierengewicht: 1i. 160 g, re. 30 g).

Mikroskopischer Nierenbefund. Starker Umbau des Parenchyms; Glomeruli in
méaBiger Ausdehnung verddet, die iibrigen gut erhalten, zum Teil etwas atrophisch
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und kollabiert. Hierselbst interstitielle Sklerose mit Atrophie der Harnkanslchen
und starker capillirer Hyperdmie; daneben Inseln erhaltener hypertrophischer
Tubuli mit zugehérigen, auffallend grofien Glomeruli, schlieBlich schilddriisenartig
umgewandelte Bezirke mit weiten Kanslchen, abgeplatteten Epithelien und kolloid-
artig erstarrtem EiweiB in der Lichtung. GroBe Arterien gering hyperplastisch,
Elastose mittlerer Arterien, Hyalinose und Verfettung der Arteriolen, manchmal
mit> endarteriitischen Verschliissen. Diffuser, perakuter Schub von , maligner
Nephrosklerose* in Form einer serds-fibrinds -hémorrhagisch - nekrotisierenden
Vasculitis und Glomerulitis. GefaBverinderungen von der proximalen zur distalen
Nierenstrombahn gradmiBig an Stirke zunehmend.

Glomeruli. 1. Qlomeruli der sog. Parenchyminseln: hier die schwersten Verénde-
rungen, a) totale himorrhagische Glomerulonekrosen mit himorrhagischer Infar-
zienmg des zugehorigen Parenchyms, b) herdformige Glomerulonekrosen, zum
Teil mit diffuser Verfettung der aufgelosten Schlingen, meist bei histolytischer
Nekrose des zugehérigen Vas afferens, serds-fibrinoser KapselerguB. 2. An den
iibrigen Glomeruli seltener spezifische Veridnderungen, meist nur geringe serdse
Durchtrinkung des Mesoangiums. Parenchym: 1. in den Inseln a) himorrhagische
Infarkte, b) reichlich zum Teil fibrinés-geronnenes, in den tieferen Abschnitten
cylinderartig eingedicktes Lichtungsexsudat, stellenweise untermischt mit Erythro-
cyten. Starke Aufhellung der knppenférmig geschwollenen, feinkérnigen Epithelien,
hiufig hyaline Tropfenbildung, seltener Verfettung; stellenweise Abblassung und
beginnende Auflssung von Fetttropfechen und hyalinen Tropfen durch das Exsudat.
Beginnender Kernschwund, hier und da Kernpyknosen. Desquamation zahlreicher
Epithelien. 2. Ubriges Parenchym: Aufhellung und Schwellung der Epithelien,
héufig basale Verfettung, hier und da Ablosung mehrerer zusammenhingender
Epithelien, seltener ganzer Epithelringe von der hyalin verquollenen Basalmembran
durch interstitielles Odem von auBen. Inferstitium: interstitielle Sklerose mit
frischer seréser Durchtrankung, stellenweise kleinzellige Infiltrate, hin und wieder
geringfiigige Ablagerung doppelbrechender Substanzen.

Fall 2. S.-Nr. 158/48. Pat. Sp., 59 Jahre, 3, 1,61 m, 49 kg. I.Med. Univ.-Klin.
{Direktor: Prof. Dr. Ta. BrucscH). Klinische Daten: Seit 1936 Herzbeschwerden.
1948 stirkere Herzanfalle mit Druckgefithl und Atemnot. RR 205/130. Gesamt-
eiweiB 5,86. Urin: Esbach 2%,,. Sediment: vereinzelte Erythro., granulierte und
hyaline Cylinder. Rest-N 78,2. Tod in Urémie. Klinische Diagnose: chronische
Nephritis mit Urdmie. Pathologisch-anatomische Diagnosé: maligne Nephrosklerose
bei gleichzeitiger Hypoplasie der re. Niere (Gewicht: li. Niere 160 g, re. Niere 60 g).
Exzentrische Hypertrophie beider Herzkammern (Gewicht: 580 g). Verkalkende
Coronarsklerose. Verschwielung der li. Kammerhinterwand.

Mikroskopischer Nierenbefund. Umbau des Parenchyms. Hypertrophische
Kanslcheninseln mit groBien Glomeruli neben geschrumpften Bezirken mit inter-
stitieller Sklerose, atrophischen Kanilchen nnd etwa gewshnlich grofen zum Teil
kollabierten und hyalinisierten Nierenkorperchen. Gefife: starke Arteriosklerose
der groBen Nierenarterien mit hyperplastischer Intimaverdickung. Produktive
Endarteriitis kleiner Arterien mit frischer seréser Auflockerung der Wand, mehr-
fach Wandnekrosen mit fibrings-hamorrhagischer Durchtrinkung, letzteres be-
sonders in Arteriolen und Vasa afferentia. Glomeruli: nur wenige hyalin versdet,
viele gut erhalten, zum Teil etwas kollabiert. Mesoangium fast aller Glomeruli
bindegewebig verstirkt und frisch-serds durchtrinkt, zahlreiche herdférmige
Schlingennekrosen, Kapselexsudat, vereinzelt himorrhagische Totalnekrosen mit
hierdurch bedingten kleinen hémorrhagischen und anidmischen Infarkten. Paren-
chym: a) Inseln: Tubuli weit, mit Exsudat angefiillt. Kuppenformige Schwellung
und Aufhellung der feingranulierten Epithelien, méBige hyaline Tropfenbildung,
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geringe Verfettung, vereinzelt Desmolyse von Epithelien. b) Ubriges Parenchym:
Tubuli atrophisch, hiufig Ablésung einzelner Epithelien und ganzer Epithelringe
von der verquollenen Basalmembran durch Exsudat aus dem Interstitium. Stellen-
weise sehr weite Tubuli mit abgeplatteten Epithelien und kolloidartig eingedicktem
EiweiB in der Lichtung. Interstitéum.: Sklerose, in den sog. Parenchyminseln zart.
Stellenweise deutliches frisches Odem. Capillire Hyperamie, besonders der Mark-
rindengrenze. Markhyalinose. Hin und wieder interstitielle rundzellige Infiltrate.

Fall 3. S.-Nr. 632/48. Pat. K., 44 Jahre, &, 1,62 m, 45 kg. Innere Abteilung
des Polizei-Krankenhauses Berlin -(Dirig. Arzt: Dr. Scavrrz). Klinische Daten:
Nie ernstlich krank. Seit 1946 Hypertonus bemerkt. Aufnahme im Oktober 1948.
RR 190/145. BKS 65/73. Urin: Esbach 12%,. Sediment: Erythro, sonst o. B.
Rest-N 99 mg-%. Tod in Urédmie. Klinische Diagnose: Maligne Nephrosklerose.
Pathologisch-anatomische Diagnose (Auszug): Periarteriitis nodosa: stark nephro-
tische, flach erhabene, hyperplastische Bezirke der Nieren neben eingesunkenen
stark hyperémischen Anteilen (Gewicht: 220g). Hochgradige konzentrische
Hypertrophie der linken Herzkammer (Herzgewicht: 530 g). Periarteriitis nodosa
der Coronararterien, perivasculire Granulome von Mesenterialarterien (ohne
Darmgeschwiire). Mikroskopische Diagnose: Niere: maligne Nephrosklerose (der
Fall wird wegen der hier in erster Linie fiir die maligne Nephrosklerose typischen
Nierenverdnderungen an dieser Stelle aufgefiihrt).

Histologischer Nierenbefund. MaBig ausgedehnte Bezirke mit Kanilchen-
atrophie, interstitieller Sklerose und vereinzelten hyalin-verddeten Glomeruli;
mehrere Glomeruli hierselbst mit Zeichen von Schrumpfung und hyaliner Um-
wandlung - der Schlingenwénde nach voraufgegangener Histolyse, andere mit fri-
scheren Veranderungen in Form von Schlingennekrosen, Auflockerung und serdser
Durchtrankung des Mesoangiums, Auflésung der Schlingengrundhéute; haufig
Glomeruli mit Xanthomzellansammlungen in geblahten Schlingenlichtungen,
Deckzellproliferation und Kapselsynechien. In Nachbarschaft solcher ge-
schrumpften Bezirke Felder gewchnlich groBer, stark hyperamischer Glomeruli mit
miBig atrophischen Tubuli. Hier sebr starke Hyperamie der interstitiellen Capil-
laren. Die iibrigen, iitberwiegend sehr grofien Glomeruli inmitten groferer gruppen-
formiger Bezirke mit stark erweiterten Harnkanslchen. Mesoangium der Glomeruli
hier feinsklerotisch und meist frisch serds durchtréankt, Schwellung und Desmolyse
der Deckzellen, hier und da sichthare eiweiBreiche Kapselergiisse. Tubulires
Parenchym: Hauptstiickepithelien in den erweiterten Bezirken stark kuppen-
formig geschwollen, feinkérnig, meist aber mit hyalinen Tropfen beladen. In der
Lichtung ein stark eiweiBreiches Exsudat. Deutliche Abblassung und beginnende
Auflosung der lichtungsnah in den Epithelien gelegenen hyalinen Tropfen mit
Ubergangen zur Zellauflosung unter Blihung der Zelle und Kernschwund, schlieB-
lich AusstoBung des feinkdérnigen Protoplasmas, sowie der hyalinen Tropfen.
Haufige Zelldesquamation, stellenweise unter Dissezierung der Epithelsdume
von der Basalmembran durch das Lichtungsexsudat, Auflésung desquamierter
Zellen in dem letzteren. Keine Verfettung. EiweiBcylinder in tieferen Abschnitten.
In den erwihnten hyperimischen Bezirken ebenfalls ,,nephrotische’ Kanslchen:
verinderungen, jedoch weit weniger stark mit Schwellung und Trilbung der Epi-
thelien. In den atrophischen Bezirken wieder das Bild von vereinzelter, oder
lamellarer Epithelablosung durch ein interstitielles Odem unter Verquellung der
Basalmembranen der Tubuli. Hier stirkere Verfettung der Epithelien. AuBer-
dem trifft man einige Gruppen stark nephro-hydrotisch erweiterter Kanalchen mit
abgeflachten, offenbar ruhenden, atrophischen Epithelien und kolloidartig einge-
dicktem EiweiB in der Lichtung an. Interstitium: In den atrophischen Partien grob-
faserige Sklerose mit deutlichem frischen Odem. Hier und da verstreute Lympho-
cyten. (efdfle: An vereinzelten, zu den hyperdmischen Bezirken fithrenden groferen
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GefaBlen iltere endarteriitische Prozesse mit starker Einengung der Lichtung.
Elastose mittlerer GefaBe. Ausgesprochene produktive Endarteriitis der kleinen
Arterien, Praarteriolen und Arteriolen, aber nur in den atrophischen Bezirken,
meist mit frischem Odem der Wand. Stellenweise Ansammlung von Xanthom-
zellen dortselbst. Nur vereinzelt Fibrinablagerung und Wandnekrosen an Arterio-
len, selten solche Veranderungen an den Vasa afferentia.

Fall 4. 8.-Nr. 675/48. Pat. Z., 56 Jahre, 3, 1,69 m, 40,5 kg. I. Med. Univ.-
Klin. (Direktor: Prof. Dr. TH. BRUGSCH) Klinische Daten: Seit September 1948
Schwindelanfille und Atemnot, Sehverschlechterung, Hypertonus, RR 265/140.
BKS 80/115. Urin: Albumen pos., Sediment: Erythro., Epithelien, Krystalle;
Gesamteiweil 7,77%. Hb 43%. Xanthoprotein 155. Bromlaugen-N 300%/,.
Leuko 13000. Tod unter Urdmie. Klinische Diagnose: chronische Nephritis mit
Ubergang in Urdmie. Pathologisch-anatomische Diagnose: Maligne Nephrosklerose
(Nierengewicht 225g). Zeichen von Urdmie. Fleckherz (Herzgewicht 595 g).
Chronisches Lungensdem, Odem der Leber. Mikroskopischer Nierembefund:
Ziemlich gleichméBige Schrumpfung der Nierenrinde mit Atrophie des Parenchyms
bei durchweg gut erhaltenen Glomeruli. Gruppenférmig um Glomeruli angeordnete
erweiterte Harnkanalchen. Glefdfle: mittelgradige Arteriosklerose groferer Arterien
mit Intimahyperplasie und Mediahypertrophie. Elastose mittlerer Gefile. An
den kleinen Nierenarterien und Arteriolen dltere Verdinderungen mit ausgesprochener
produktiver Endarteriitis nach vorausgegangener Histolyse; daneben Hyalinose
von Arteriolen, frischer Schub in Form serdser Wanddurchtrinkung, héufig mit
Fibrinablagerungen in der Wand. Etwas seltener gleichartige Veranderungen an
den Vasa afferentia, nur ganz vereinzelt mit Ubergreifen auf Glomeruli. Glomeruli:
MiBig starke hyaline Versdung meist in der duBersten Rinde. Die Mehrzahl
gewohnlich groB, hiufig etwas kollabiert mit weiten Kapselrdumen. Feine, ziemlich
diffuse Sklerose des Mesoangiums mit frischer seréser Durchtrénkung, stellen-
weise beginnende Histolyse der Schlingenwinde. Hier und da Nekrosen mit
Fibrindurchtrankung und. Fibrinthrombosen von Schlingenwurzelgefdfen. Haufig
Verfettung der geschwollenen Glomerulusendothelien. Schlingencapillaren meist
hyperdmisch, méiBige Kapselhyalinose, ohne Epithelproliferation. Nicht selten
sichtbares Kapselexsudat. Tubulires Parenchym: Starke feinschaumige Auf-
hellung und kuppenférmige Schwellung der Epithelien in den erweiterten Tubuli;
dicht wolkig geronnenes, in tieferen Abschnitten oft cylinderartig eingedicktes
Eiweil in der Lichtung, hier und da mit Erythrocyten durchmischt. Starke
Epitheldesquamation mit Kernschwund; Abblassung und Auflésung reichlich vor-
handener hyaliner Tropfen. Keine Verfettung. An den atrophischen Tubuli basal
gelagerte Fetttropfen, hiufig teilweise und vollige ringformige Epithelablosung
durch interstitielles Exsudat. Interstitium: Feinfaserige, stellenweise grobere
Sklerose mit deutlichem, ziemlich diffusen frischem Odem. Hier und da lympho-
cytire Infiltrate. Im Mark Hyalinose und frisches Odem. Capillaren der Mark-
rindengrenze hyperamisch.

Fall 5. 8.-Nr. 30/46. Pat. S., 18 Jahre, &, 1,67 m, 49 kg. Innere Abt. des
Polizei-Krankenhauses Berlin (ehemal. dir. Arzt: Dr. Tierzr). Klinische Daten:
Tm Oktober 1945 angeblich akute Nephritis. Flucht aus dem Gefangenenlazarett.
Mehrere Wochen ohne drztliche Betreuung. Am 2. 1. 46 Aufnahme mit Anurie
im praurdmischen Zustand. RR 210/120, Hb 23 %, Urin: Albumen . Esbach
7% Sediment: Erythro +-++. Hyaline und granulierte Cylinder. Nieren-
epithelien: Rest-N 135 mg-%, Harnstoff 2,45. Harnsiure 4,5 mg-%. Xeine
Eklampsie. Anurie nur voriibergehend gelgst. Tod am 8. 1. 46 unter echter Urdmie.
Klinische Diagnose: subchronische Nephritis, Urdmie. Pathologisch-anatomische
Diagnose: Maligne Nephrosklerose mit Granularatrophie der Nieren (Gewicht 220g).
Zeichen von Urémie (urdmische Perikarditis). Konzentrische Herzhypertrophie,
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besonders links (Gewicht 445 g). Andmische Degeneration des Myokards (histo-
logisch: serése Myokarditis, frische Nekrosen).

Histologischer Nierenbefund. Ausgesprochener Umbau des Nierengewebes.
Schrumpfung, besonders der &uBersten Nierenrinde, hier mit zahlreichen hyalin
verddeten, sowie geschrumpften und kollabierten Glomeruli, Atrophie der Tubuli
und interstitieller Sklerose. Daneben unregelm#Big verstreut, in den tieferen
Rindenschichten héufiger hypertrophische Parenchyminseln mit groBien Nieren-
kbrperchen und erweiterten, buchtenreichen Hauptstiicken; schlieflich sowohl
im Cortex corticis wie in tieferen Abschnitten gelegene, stark gedehnte Kanilchen-
gruppen mit endothelartig abgeflachten, ruhenden Epithelien und kolloidartig ein-
gedickten EiweiBcylindern im' Lumen. Die zugehorigen Glomeruli fehlen. Als
auffilligstes Merkmal Zeichen einer perakuten, serds-fibrinds-nekrotisierenden
Vasculitis und Nephritis, die alle Teile des Nierengewebes in einer charakteristi-
schen Weise ergreift. Gefifsystem: An den groBeren und mittleren Arterien bei
Fehlen sonstiger pathologischer Verinderungen ein hochgradiges Odem der GefaB-
wand, besonders deutlich auch in der Muskelschicht mit Dissoziation der Muskel-
fasern und Liickenbildungen durch eine maBig eiweifireiche Fliissigkeit. Gleich-
artige, stark ausgeprigte Bilder an den kleinen Arterien, Praarteriolen und Arterio-
len neben einer Elastose der GeféBwand. Die elastischen Lamellen sind auf-
gesplittert, zwischen ihnen serése Fliissigkeit; die Gefdfwand erscheint besonders
an Prdarteriolen wie vacuolisiert, zum Teil mit groben Lickenbildungen. Die
Zeichnung der Lamellen ist verwaschen, hier und da fast aufgelost; nur selten
aber Ausfall von Fibrin und Ausbildung regelrechter Nekrosen. Uberginge zu
diesen sind aber deutlich nachweisbar. An den Arteriolen nur wenig hiufig die
gewohnliche Hyalinose und Verfettung. Glomeruli: Die in den atrophischen Ge-
bieten gelegenen nicht verddeten Glomeruli sind durchweg total nekrotisiert, zu
einer undurchsichtigen Masse zusammengesintert, andere weisen nur teilweise
Schlingennekrosen auf; die letzteren trifft man besonders an den Nierenkérperchen
der hypertrophischen Inseln, die auflerdem Kollapsbilder mit Schlingensegmen-
tation, sowie immer eine sergse Durchtrinkung des sonst zarten Mesoangiums
aufweisen. Hin und wieder Kapselsynechien einzelner Schlingen. Nicht selten
hyaline Tropfenbildung und Verfettung von Endothelzellen, hiufig abgeschilferte
stark geschwollene Deckzellen, stellenweise untermischt mit lockeren HEiweiB-
gerinnsel in den stark erweiterten Kapselraumen. Keine glomerulonephritischen
Verinderungen der Nierenkorperchen. Tubuldres Parenchym wnd Interstitium:
Hochgradiges; maBig eiweiBreiches diffuses Odem des Interstitiims mit Auseinander-
dringung der Fasern. Stellenweise deutlicher Ausfall von netzig geronnenem,
zum Teil mehr flachig ausfallenden Fibrinmassen. Letztere meist in der Umgebung
von kleinen Arterien und Arteriolen. Hin und wieder interstitielle Fettspeicherung;
die Capillaren im Interstitium meist hyperdmisch. In den atrophischen Bezirken
sehr hiufig teilweise oder totale ringformige Ablosung der Epithellamellen von der
verquollenen Basalmembran durch das intertubuldre Ezsudat. Wo eine Ablosung
noch nicht stattgefunden hat, sieht man basale, fettfreie Aufhellungen und Liicken-
bildungen im Protoplasma, stellenweise mit Ubergiingen zu beginnender Ablssung
der Epithelien. Die Kerne sind dabei teils unverindert, teils in Pyknose begriffen.
Andererseits sind bhier Epithelverfettungen nicht selten. Die stark atrophischen
Tubuli imponieren als blasige oder feinschaumige Zellhaufen mit mehr oder weniger
geschrumpften Kernen, ohne erkennbare Lichtung. Die oben erwihnten kolloid-
artig eingedickten Eiweilcylinder weisen stellenweise offenbar nach Einbruch des
interstitiellen Odems in die Kanalchenlichtung Auflssungserscheinungen auf, wobei
diese Stellen aufgelockert und deutlich blasser erscheinen. Anders das Bild in
den hypertrophischen Inseln. Hier liegt Kanélchen an Kanilchen. Die schmalen
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gefiBfithrenden interstitiellen Septen sind nur selten durch das Odem auseinander-
gedrangt. Ist das der Fall, so sieht man, wie in den anderen Teilen als Folge der
intertubuliren Exsudateinwirkungen fettfreie Aufhellungen und Liickenbildungen
der basalen Protoplasmaschichten und beginnende Epithelablésungen von der
Basalmembran. In der Regel jedoch sitzen die Zellen der Basalmembran fest auf,
sind stark geschwollen, das Protoplasma feinkornig, hiufig feinschaumig aufgehellt
unter deutlicher Kuppenbildung gegen die Lichtung mit Ubergingen zu Auflosung
der iiberdehnten Zellen unter AusstoBung ihres Inhaltes. Kerne teils unversehrt,
teils im Schwund begriffen, einige auch deutlich pyknotisch. Stellenweise auch
Desmolyse stark geschwollener Epithelien. Weniger hiaufig Verfettung und hyaline
Tropfenbildung, dabei erkennt man deutlich beginnende Auflésungen von Fett-
tropfen, offenbar unter Aufnahme einer eiweiflarmen, locker geronnenen Lichtungs-
fliissigkeit, der in vereinzelten Tubuli Erythrocyten und Leukocyten beigemengt
sind. -

Fall 6. S.-Nr. 119/49. Pat. R., 14 Jahre, J, 1,69 m. Stadt. Kinderkrankenhaus
am Wedding (Arztl. Dir.: Dr. NoLgN). Klinische Daten: Ubliche kindliche Infek-
tionskrankheiten, sonst immer gesund. Am 9. 2. 49 nach starkem Kopfschmerz
Erbrechen, starkem Durstgefiihl und fast acholischem Stuhl mit der Verdachts-
diagnose Hepatitis eingewiesen. Leber geschwollen, harter Milztumor. Blutbild:
Hb 55%, Erythro 2,02, FI. 1,03. Leuko 9300. Anisocytose, Polychromasie, Normo-

" blasten. Sternalpunktion: zahlreiche Normoblasten, Erythroblasten und Pro-
erythroblasten, zahlreiche Mitosen, auBerdem Megaloblasten. Urin: Albumen ++-,
Sediment : granulierte Cylinder, Erythro., Leuko. und Nierenepithelien. RR 145/95.
Diagnose: Chronische Nephritis. Anamie durch zahlreiche Bluttransfusionen,
Kisen- und Arsenbehandlung nicht beeinflullbar. Bei leichter Diatauflockerung
immer wieder Nephritisrezidive. Blutdruck zuletzt 215/175. Esbach bis 10%,.
Serumeiweil 3,85, Albumine 1,938, Globuline 1,93. Rest-N 48,2. Nach 4monatiger
Behandlung pseudourdmische Erscheinungen. Temperatur bis 40° Oligurie,
schlieBflich Anurie und Tod in echter Urdmie. Klinische Diagnose: Chronische
Nephritis, Urdmie. Pathologisch-anatomische Diagnose (Prof. Dr. W. R. MEYER):
maligne Nephrosklerose. .Auszug aus dem Protokoll: Nieren vergrofert, Konsistenz
fest, Gewicht re. 130 g, li. 158 g, Oberfldche glatt, braunlich-gelb. Auf den Schnitten
Rinde verschmilert, verwaschen, sehr feucht, glinzend. Herz vergroBert, 1.
hypertrophisch (Gewicht 230 g). Anamische Degeneration und Tigerung des Myo-
kards. Lungensdem. Cyanose und Odem des Gehirns. Toxisches Leberddem
(Gewicht 1360 g). Stauungsmilz,

Histologischer Nierenbefund. Typische maligne Nephrosklerose. Gefifisystem.:
An den groBen und mittleren Nierenarterien ein auffilliges Odem der Gefafwand,
vor allem der Adventitia. An den Arteriolen, Priarteriolen und kleinen Nieren-
arterien verschiedene Grade von Wandauflockerung bis zur Histolyse und Ne-
krose der GefiBwand mit Fibrindurchtrinkung. Stellenweise das Bild der pro-
duktiven Endarteriitis. Seltener Ubergreifen der Veriinderungen auf das Vas
afferens. Dagegen an den Glomeruli sehr wechselnde Bilder. Vielfach etwas ge-
schrumpfte, kollabierte und segmentierte Glomeruli, flieBende Uberginge zu offen-
bar nach voraufgegangener Histolyse in Schrumpfung und hyaliner Umwandlung
begriffener Nierenkorperchen. Zahlreiche Glomeruli vergrofiert, Schlingen weit
mit Zeichen von Pristase, stellenweise mit Fibrinmassen in der Lichtung. Grund-
substanz des Mesoangiums aufgelockert und serss durchtrankt, Uberginge zu Bil-
dern mit stdrkerer Verwaschenheit der Schlingenstruktur und zu Zelluntergingen
bis zu Schlingennekrosen. Hin und wieder Verfettungen der histolytisch verianderten
Schlingen und Auftreten von hyalinen Tropfen im Protoplasma von Endothel- und
Deckzellen. Fibrin fehlt., AuBerdem trifft man die erwihnten Ausheilungsstadien
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zum Teil mit Wucherung der Deckzellen sowie mit Kapselsynechien an. Kapsel-
rdume sehr weit, nur selten ist aber eine schwach anfiirbbare, eiweiflhaltige
Fliissigkeit farberisch darstellbar, in ihr abgeschilferte Deckzellen. Nur' ganz
vereinzelt vollig hyalin versdete Glomeruli. 7Twbuli: kein deutlicher Umbau.
Hauptstiicke im Bereich geschrumpfter Glomeruli atrophisch, Inferstitium hier
feinfaserig und deutlich ddematss durchirdnkt. Nicht selten trifft man in diesen
Bereichen teilweise oder totale Ablosungen der Epithellamellen von ihrer Basal-
membran durch eine azanblaBbliuliche, kaum sichtbare Eiweilmasse an. Epithelien
feinkornig, hell, Kerne geschrumpft. Daneben Gruppen etwas erweiterter Tubuli
mit sehr hellen zum Teil kuppelférmig geschwollenen Epithelien, meist im Bereich
von Glomeruli mit frischer Histolyse. Protoplasma der Epithelien blasig-fein-
schaumig, in Auflésung begriffen, stellenweise fast wasserklar. Kerne meist unter
Pyknose geschrumpft, zum Teil auch abgeblaBt, im Schwund begriffen. Nicht
selten Auflosung des Zellprotoplasmas in die Lichtung sowie Zelldesquamation.
Das Interstitium ist auch in solchen Bezirken stark &dematids durchtrinkt, die
Capillaren meist erweitert, leer oder mit Erythrocyten ausgestopft (Prastase).
Capillarwinde manchmal zerrissen; die anliegenden Basalmembranen sind nur
schwach darstellbar, verquollen, manchmal fast aufgelist. Sodann fallen in diesem
Bereich in dem blasigen Protoplasma der Epithelien fast grobe, fettfreie Liicken-
bildungen an der Zellbasis auf, wodurch der Zellinhalt gegen die Lichtung zu
abgedringt und der erwihnte AuflsungsprozeB offensichtlich verstarkt wird.
Im Lumen dieser Kanilchen wird auBerdem nicht selten eine feinschlierig und netz-
artig geronnene, an Fibrin erinnernde Eiweilimasse sichtbar; auch in vereinzelten
Glomeruluskapselrdumen findet sich netzartig-balkiges Fibrin. Die erwihnte
EiweiBmasse verdichtet sich an der Berithrungsfliche mit den Epithelien hiufig
zu schmalen Bandern, zum Teil auch in Form eosinroter Schollen. Dabei st66t man
auf Bilder, wo offenbar unter der unmittelbaren Einwirkung des Lichtungs-
exsudates eine Gerinnung des Protoplasmas der Epithelien nach Art der Coa-
gulationsnekrose erfolgt ist. Die Kerne der Epithelien sind ebenfalls untergegangen
oder stark deformiert, geschrumpft, pyknotisch. Zum Teil findet man sie nach
Ablosung als kleine eosin-blaulich-rote Kérnchen inmitten des Lichtungsexsudates.
Die Coagulationsnekrose trifft man vor allem auch im Bereich von Epithelien an,
die mit hyalinen Tropfen iiberladen sind, wodurch diese zu einer homogenen
Masse zusammensintern. Solche Massen coagulierter hyaliner Tropfen kénnen mit
dem LichtungseiweiB untermischt ganze Kanalchenlumina verstopfen. An anderen
Stellen finden sich bei weniger starker hyaliner Tropfenbildung Auflgsungserschei-
nungen unter deutlicher Abblassung der Tropfen in den gleichzeitig stark gebléhten
und aufgehellten Zellen. Manchmal sieht-man in demselben Nephron verschiedene
Bpithelveranderungen mnebeneinander: Koagulationsnekrosen der abgeflachten
Epithelien durch unmittelbar anliegende oder die Zellen imbibierende Hiweiffmassen,
daneben Tubuli mit stark geblihten, feinschaumigen, fast wasserhellen, in Auf-
lgsung begriffenen Zellen mit pyknotischen Kernen, Zellbilder, die etwa einer
Kolliquationsnekrose entsprechen wiirden. Soweit solche Kanilchen Epithel-
verfettung aufweisen, sind auch hier Auflssungserscheinungen an den Fetttropfen
zu beobachten. SchlieBlich findet man hin und. wieder im Bereich unversehrter
Glomeruli erweiterte Hauptstiicke mit abgeflachten, mehr kubischen oder fast
endothelartigen Epithelssumen.

Faoll 7. 8.-Nr.678/48. Pat. R., 57 Jahre, &, 1,70m 55kg. 1. Med. Univ.-
Klin. (Direktor: Prof. Dr. Tu. Brucsch). Klinische Daten: 1947 Luesinfektion,
3 Salvarsankuren. Seit 1948 Herzbeschwerden. RR 210/130. BKS 106/116.
Polyneuritis. Urin: Albumin +-, Erythro 4, Leuko 4, Ausscheidung 500 bis
700 ¢m?, Konzentration bis 1020. Bromlaugen-N 56 mg- %, Xanthoprotein 25 X,
Temperatur normal, Tod unter Herzversagen.
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Klinische Diagnose. Chronische Nephritis, Lungenddem, Herzmuskelinsuf-
fizienz, Polyneuritis. Pathologisch-anatomische Diagnose: generalisierte Arteriitis
(Periarteriitis nodosa): landkartenartig begrenzte gefiBbedingte Atrophie der
Nieren mit stark nephrotischen, hyperplastischen Bezirken (Gewicht 180 g).
Hypertonische Herzhypertrophie (510 g). Myokardverschwielung. Perikarditis.
Umbau und Narben der Leber. Arteriitische Kndtchen der Coronar- und Mes-
enterialarterien.

Histologischer Nierenbefund. GefiBbedingter Umbau des Nierengewebes:
1. altere keilférmige vernarbte Bezirke mit volligem Schwund der Kanilchen
und hyaliner Verédung der Glomeruli, narbige Obliteration der entsprechenden
Nierenarterie. 2. Ausgedehnte Felder mit mafig atrophischen Kanslchen, richtig
groBen, zum Teil kollabierten, vereinzelt auch verddeten Glomeruli, maBiger
bis starkerer interstitieller Sklerose, sowie sehr starker capillirer glomerulirer
und interstitieller Hyperimie. Bindegewebige Schlingenachse der hier gelegenen
Glomeruli etwas verstarkt, stellenweise duch herdfsrmige Schlingennekrosen,
Kanilchenepithelien geschwollen und getriibt, selten hyaline Tropfenbildung und
basale Verfettung. In der Lichtung geronnenes Eiweif. 3. Hyperplastische Be-
zirke mit grofen Glomeruli und erweiterten Harnkanilchen. Glomeruli: teils mit
zarten Schlingenwinden, blutgefiillten Capillaren, teils mit frischer serdser Durch-
trankung des leicht bindegewebig verstirkten Mesoangiums, mit Verquellung
der Schlingengrundhdute und Schwellung von Endothel- und Deckzellen. Hier
und da sichtbare serise Kapselergiisse. Nicht selten trifft man auf Glomernli
mit Schlingennekrosen nach voraufgegangener Histolyse und Xanthomzell-
wucherungen sowie mit Auftreten von intracellulir gelegenen hyalinen Tropfen.
Hierselbst hiufig Kapselsynechien, sowie Blut- und Fibrin in Kapselriumen.
Seltener sind frische Verdnderungen mit Fibrinthromben in erweiterten Capillar-
schlingen. Vereinzelte Vasa afferentia zeigen das Bild der Wandnekrose mit
Fibrindurchtrankung. Kanilchenepithelien hier durchweg hochgradig geschwollen,
meist unter deutlicher Kuppenbildung der Zellen; Protoplasma fein granuliert,
zum Teil stark aufgehellt, besonders in den Kuppen. Biirstensaum stellenweise
noch deutlich. Kerne teils erhalten, teils geschwunden. In zahlreichen Kanilchen
hyaline Tropfen, wobei diese haufig nach Uberfiillung der Zelle ausgestoBen sind,
nicht selten unter Ablésung der gesamten Zelle. In den Lichtungen reichlich,
zum Teil fibrinartig-netzig geronnenes Hiweil, untermischt mit desquamierten
Epithelien. Im Bereich histolytisch veranderter Glomeruli sieht man Kanélchen-
gruppen mit azanrotem, eingedicktern Exsudat in der Lichtung (Fibrin?), wobei
die Basalmembran offenbar nach AbstoBung der urspriinglichen Epithelien von
neugebildeten flachkubischen Epithelien umsdumt ist. In den tiefen Abschnitten
der gewundenen Kanilchen sind die Basalmembranen hiufig vom Epithel ent-
blBt, wihrend in der Lichtung inmitten reichlicher, das Kanilchen stromartig
durchfliefender Eiweillmassen ringférmig total oder teilweise abgelsste Epithel-
lamellen schwimmen. Dabei sind die Epithelkerne zum Teil noch gut erhalten.

Foll 8. S.-Nr. 191/49. Pat. H., 57 Jahre, @, 1,63 m, 43 kg. Stadt. Krankenhaus
Tempelhof, Inn. Abt. (Chefarzt: Doz. Dr. OrrrEL). Klinische Daten: Seit 1947
Herzbeschwerden. Luftknappheit, zeitweise Knochelsdeme. Blutdruck erhéoht.
Anfang November 1949 nach verstérkter Atemnot bei Aufnabhme RR 215/160.
Tachykardie, absolute Arrhythmie. Hb 82%. Leuko 10400. Urin: Alb. 4%,,.
Sediment: Epithelien, Leuko. Temperatur normal. Wa.R. neg. Rest-N 112 mg-%.
RR immer konstant 230/160. Harnséure 5,4 mg-%. Ausscheidung um 400 cm?3.
Konzentration bis 1010, Tsosthenurie, BKS 80/115. Augenbefund : Papillengrenzen
verwaschen. In der Maculagegend typische Spritzerfigur nach oben zeigend. Im
Fundus sonst zahlreiche kleine fleckige Entartungsherde. Diagnose: Neuro-
retinitis angiospastica. TBI-Behandlung wegen produktiver Oberfeldtuberkulose
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rechts, danach Dermatitis. Dyspnoe. Keine Odeme. Tod in Uramie. Klinische
Diagnose: Maligne Nephrosklerose, Urdmie. Pathologisch-anatomische Diagnose:
Maligne Nephrosklerose mit frischem h&morrhagischen Rezidiv, vor allem der
vikariierend hypertrophischen, gelb granulierten rechten Niere bei hochgradiger
teilweise pyelogener Schrumpfung der hypoplastischen linken Niere (Nieren-
gewicht: li. 60 g, re. 1565 g). Hirnédem mit Abplattung der GroBhirnwindungen.
Exzentrische Herzhypertrophie (Gewicht 540 g), Plethora (1000 cm3). Arterio-
sklerose der Aorta mit tdematdsen Intimapolstern.

Histologischer Nierenbefund, Rechte Niere: ausgesprochener Umbau des Nieren-
gewebes. Hypertrophische Inseln mit groBlen zugehérigen Glomeruli und ge-
schrumpfte Bezirke mit Atrophie der Harnkan#lchen und Versdung der Glomeruli,
interstitieller Sklerose und starker intertubulérer capillirer Hyperimie. SchlieB-
lich Kanalchengruppen .mit stark erweiterten Tubuli mit abgeflachten Epithelien
und kolloidartig geronnenem Eiweifl in der Lichtung; diese Gruppen sind bis in
die ableitenden Teile verfolgbar und auch hier durch EiweiBcylinder ausgestopft.
Glomeruli: Blutgehalt der Schlingen sehr wechselnd, Mesoangium verbreitert,
ddematos durchtrinkt, hier und da mit hyalinen Tropfen. An mehreren Glomeruli
im Mesoangium Ausfall von ko¢rnig-fidigen azanroten, fibringhnlichen Massen,
die sich auch im Kapselraum finden. In einigen Kapselriumen und Kanilchen
auch Blutungen. Kapselepithelien stark hypertrophiert. EiweiBausscheidung in
die Kapselrdume und Tubuli mit lockeren, zum Teil azanroten, netzigen Eiwei3-
gerinnseln. Nicht selten histolytische Nekrosen von Glomerulusschlingen, zum Teil
Xanthomzellwucherungen nach voraufgegangener Histolyse einzelner Schlingen.
Parenchym: Epithelien stark, zum Teil kuppenformig geschwollen, abgeblaBt,
in Auflosung begriffen und haufig desquamiert, hier und da hyaline Tropfen ge-
speichert. Gefifisystem: An den grofen Gefaflen Arteriosklerose -mit starker In-
“timahyperplasie, an den mittleren Arterien eine elastische Hyperplasie der Wand
schliefilich an den Arteriolen teils das Bild der gewohnlichen Arteriosklerose,
teils seros-fibringse Wanddurchtrinkungen der malignen Sklerose, An den Vasa
afferentia nur vereinzelt solche Bilder. Niereninterstitium: zum Teil erheblich
6dematos aufgelockert mit beginnender Histolyse der Geriistfasern. Capillaren
stellenweise ‘sehr stark hyperémisch, was auf eine Thrombose einiger kleiner
Nierenvenen zuriickgefiibrt wird. :

Sogenannte Ubergangsfille:

Fall 9. S.-Nr. 45/49. Pat. Gr., 52 Jahre, &, 1,65 m, 45,3 kg. I. Med. Univ.-
Klin, (Direktor: Prof. Dr. Ta. Bruescu). Klinische Daten: 1937 Gelenkrheuma,
seit 1945 Herzbeschwerden. Seit 1947 flichtige Odeme beider Beine, Luftmangel,
RR 200/135, Urin: Albumin 4+, Sediment: Erythro, hyaline Cylinder. Verein:
zelte Leuko. BKS 50/80. Retinitis anglospastica. Ausscheidung: etwa 1000,
Konzentration bis 1008, Gesamteiweil} 6,09%. Bromlaugen-N 124 mg-%. Harn-
siure 8,6 mg-%. Xanthoprotein 63 E. Tod unter Kreislaufversagen und be-
ginnender Urdmie. Klinische Diagnose: sekundire Schrumpfnieren. Pathologisch-
anatomische Diagnose: Vasculare Schrumpfnieren mit Ubergang in maligne Nephro-
sklerose (Nierengewicht 165 g). Konzentrische Herzhypertrophie (Gewicht 565 g).
Verrukdse Endokarditis der Mitralis. Coronarsklerose. Urimiezeichen. Altere
Erweichungsherde im Gehirn. '

Fall 10. 8.-Nr. 106/49. Pat.K., 60 Jahre, &, 1,52 m, 39,9 kg. 1. Med. Univ.-
Klinik (Direktor: Prof. Dr. Ta. Bruason). Klinische Daten: Seit 1938 Kopfschmer-
zen, Herzbeschwerden und etwas Atemnot. Dezember 1948 Beinddeme, Brechreiz.
Klinisch Praurdmie. RR 230/170, BKS 103/112. Hb 64%. Leuko 5000. Gesamt-
eiweill 7,39 %. Bromlaugen-N 112 mg-%. Harnsaure 6,70 mg-%. Konzentration
bis 1020. Urin: Albumin -}, Sediment: Erythro, granulierte und hyaline Cylinder
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Esbach 4%,,. Retinitis angiospastica. Tod unter Kreislaufversagen bei beginnender
Uramie. Klinische Diagnose: dekompensierte Nephrosklerose mit Praurdmie.
Pathologisch-anatomische Diagnose: Arteriosklerotische Schrumpfnieren mit Uber-
gang in maligne Nephrosklerose (Gewicht 180 g). Exzentrische Herzhypertrophie
{Gewicht 580 g). Hirnddem. Stauungsorgane.

Fall 11. 8.-Nr. 378/49. Pat. J., 29 Jahre, &, 1,75 m, 59,2 kg. II. Med. Univ.-
Klin. Klinische Daten: Seit 1929 linksseitige Nierenbeschwerden, seit 1942 Hoch-
druck. 1949 stirkere Kopfschmerzen und Sehbeschwerden. Retinitis angio-
spastica. RR 230/185. Linke Niere rontgenologisch nicht darstellbar. Operation
1949. Linksseitige hydronephrotische Sackniere infolge Abklemmung des linken
Ureters durch abnormen Verlauf der linken Vena spermatica. Postoperativ Kreis-
laufkollaps. Oligurie (850 cm?). Spezifisches Gewicht 1014. Beginnendes Coma
uraemicum 2 Tage post op. therapieresistente Anurie. Tod im Koma. Urin:
Albumin -+, Sediment: massenhaft Erythro, hyaline Cylinder, Rest-N 80 mg-%.
BKS 7/20. Klinische Diagnose: operierte linksseitige Hydronephrose, Urémie.
Pathologisch-anatomische Diagnose (Prof. LinzBacm): Arteriolosklerose der linken
hyperplastischen Niere mit Ubergang in maligne Nephrosklerose (Nierengewicht:
re. 250 g). Zeichen von Urdmie. Hirnschwellung, konzentrische Herzhypertrophie
(Herzgewicht 610 g).

Fall 12. S.-Nr.19/49. Pat. Sch., 47 Jahre, &, 1,69 m. Innere Abt. Stadt.
Krankenhaus Tempelhof (Chefarzt: Doz. Dr. OrrreL). Klinische Daten: Immer
gesund, 1945 Hochdruck festgestellt, seit Weihnachten 1948 Kopfschmerzen,
Im Februar 1949 Sehstérungen, Neuroretinitis. RR 250/150, Aufnahme Mitte
Juni 1949. BKS 18/24, Hb 65%, Leuko 5800, Thrombo 34100, Rest-N 26,4 %,
Harnsgure 3,8 mg-%. Urin: Eiweill + 4, Sediment: zahlreiche Erythrocyten,
hyaline Cylinder. Esbach 19, Klinische Diagnose: maligne Nephrosklerose;
apoplektischer Insult. Pathologisch-anatomische. Diagnose: Arteriolosklerotische
Schrumpfnieren mit Ubergang in maligne Nephrosklerose. Apoplektische Hirn-
blutung; Herzhypertrophie. Allgemeine Lipoidsklerose (Nierengewicht 235 g),
Herzgewicht 695 g).

Fall 13. S.-Nr. 134/49. Pat. W., 564 Jahre, &, 1,73 m, 57 kg. Innere Abt:
Stadt. Krankenhaus Tempelhof (Chefarzt: Doz. Dr. OmrrEL). Klinische Daten:
Als Kind Diphtherie, sonst gesund. 1946 Nierenkoliken mit linksseitigem Stein-
abgang. Seit 1948 Kopfschmerzen, Augenflimmern, Schwindelgefiihl. Hochdruck
festgestellt. Ambulant behandelt. Nykturie. Seit Juli 1949 stirkere Beschwerden,
stationire Aufnahme Ende September 1949. RR 220/160. BKS 18/49. Hb 66 %,
Urin: Albumin -, Sediment: Leuko, Bakterien. Esbach um 3%,. Isosthenurie.
Xanthoprotein 40 % E. Harnstoff 48 mg- %, Harnséiure 6,5 mg- %, Rest-N 66 mg- %.
Augenhintergrund : linksseitige Neuroretinitis. Arterien eng, Kaliberschwankungen,
Kreuzungsphéinomene. Blutungen in der Nervenfaserschicht und in tiefen Netz-
hautschichten. Entartungsherde in der Papillenumgebung. Klinische Diagnose:
Nephrosklerose (maligne Sklerose ?) Herzhypertrophie, Niereninsuffizienz, Urdmie.
Pathologisch-anatomische Diagnose (Sektion 4 Std post mortem): Vasculdre
Schrumpfnieren mit Ubergang in maligne Nephrosklerose bei Hypoplasie und. teil-
weiser pyelogener Schrumpfung der linken und kompensatorischer Hypertrophie
der rechten Niere (Gewicht: re. Niere 130 g, 1i. Niere 65 g). Hochgradige hyper-
tonische Herzhypertrophie (Gewicht 775¢g). Plethora. Coronarsklerose, Herz-
infarkt. Etat crible der Stammganglien. Hirnédem. Histologischer Nierenbefund:
Feine Granulierung der Nierenoberfliche. Ungefiahr gleichméBiges Abwechseln
von kleinen Schrumpfungshezirken mit vélliger hyaliner Versdung von Glomeruli
und Atrophie der Kanilchen mit gut erhaltenen, meist etwas hypertrophischen
Parenchymfeldern. Glomeruli in den letzteren groB, Schlingen wechselnd, zumeist
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miflig bluthaltig. Bindegewebige Schlingenachse haufig etwas verstirkt. Auf-
fillig eine sehr starke serose Durchirdnkung des iibrigen Mesoangiums mit Schwellung
der Mesoangium- wie der Deckzellen, hiufig-mit Desmolyse der letzteren. Hier und
da knopfférmige hyaline Verbreiterung der sonst zarten Schlingengrundhaute.
Nicht selten serose Kapselergiisse. An vereinzelten Glomeruli spezifische Verinde-
rungen, dltere, in Form herdférmiger Narben am Glomerulus mit Wucherung
von Deckzellen, Schlingenerweiterungen mit Xanthomzellwucherung bei ver-
waschener und verbreiterter Schlingenzeichnung (subakute Histolyse), zum Teil
mit Zusammenfliefen solcher Schlingen. Diese Veranderungen sind vereinzelt,
jedoch &rtlich gehduft im Bereich mifig oder beginnend atrophischer Rinden-
bezirke. Frische Verdinderungen ebenso auf wenige Glomeruli beschrinkt, meist
im Bereich des erhaltenen Parenchyms mit Prastase und geringer Fibrinabschei-
dung in die Schlingenlichtung. Beginnende Auflésung der benachbarten Schlingen-
grundsubstanz, Pyknose der Endothelkerne. Gefifsystem: An den Arteriolen
iiberwiegend das Bild der gewdhnlichen Arteriosklerose mit Hyalinose und Ver-
fettung. Ganz vereinzelt sog. spezifische GefiBverinderungen mit Fibrin-
abscheidung und beginnender Wandnekrose. Dagegen an den Priarteriolen und
kleinen Arterien haufiger das Bild der produktiven Endarteriitis nach Auflockerung
und seréser Durchtrinkung der subendothelialen Grundsubstanz. Im iibrigen
sehr starke einengende, elastische und kollagene Intimahyperplasie kleiner und
mittlerer Arterien mit reichlich lockerer, zellarmer Grundsubstanz. An den groBen
Arterien sklerotische, meist ringformige Intimapolster, dabei in den lichtungs-
nahen Schichten vereinzelt junges, zellreiches Bindegewebe. Tubuldres Parenchym
und Interstitium.: Tubulusepithelien in den erhaltenen, etwas hypertrophischen
Bezirken ,,nephrotisch* verindert in Form sehr starker kuppen- zum Teil fast
zungenformiger Schwellung des feingekdrnten Epithelprotoplasmas, nicht selten
hyaline Tropfen, ganz vereinzelt basale Verfettung. Biirstensaum meist gut sicht-
bar, jedoch stark verquollen. Zellen besonders in den Kuppen stark aufgehellt,
mit zum Teil deutlicher Abblassung von feinen hyalinen Tropfen. Hiufig Auflosung -
der Zelle in die Lichtung infolge iiberstarker Schwellung, daneben Epithel-
abschilferungen. Kerne zum Teil gut erhalten, meist abgeblaBt, stellenweise auf-
gelost. In der Lichtung wolkige Eiweimassen mit desquamierten verdammernden
Epithelien untermischt, ebenso wie im Kapselraum. Haufig innige Verbackung
von Lichtungseiweil und geschwollenen Epithelien. Stellenweise Cylinderbildung.
Interstitium hier feinfaserig. Blutgehalt der Capillaren wechselnd. In den atro-
phischen Teilen eine interstitielle Sklerose, gegen das Mark zu mit Ubergang in
Hyalinose. Stellenweise, besonders an der Mark-Rindengrenze frische -serise
Durchtrinkung. Tubuli der geschrumpften Bezirke zum Teil verfettet. Basal-
membranen verstirkt und verquollen.

. Fall 14. S.-Nr. 112/49. Pat. R., 61 Jahre, 3, Gewicht 55,5 kg, GréBe 1,72 m.
Stadt. Krankenhaus Tempelhof, Innere Abteilung (Chefarzt: Doz. Dr. OETTEL).
Klinische Daten: Marz 1949 Apoplexie mit Hemiparese links. Hypertonus 240/150.
Seit Mitte August 1949 starkerer Kopfschmerz. Stationdre Aufnahme. Urin:
Albumin -+, granulierte hyaline Cylinder. Erythro 4+, Leukocyten . Esbach
2/~ Relative Aorten- und Mitralinsuffizienz. Beinddeme. Rest-N 88,4 mg-%,
Harnsidure 6 mg- %, Ausscheidung ausreichend. Konzentration bis 1017, Gesamt-
eiwei} 6,08%. BKS 124/139. Im Oktober nach zeitweiser Verschlechterung der
Nierentétigkeit Tod unter akutem Herzversagen bei Praurdmie. Klinische Dia-
grose: chronische Nephritis, Hypertonie. Pathologisch-anatomische Diagnose:
Vasculire Schrumpfnieren (Gewicht 230 g) bei ausgebreiteter allgemeiner Arterio-
sklerose. Hochgradige Herzhypertrophie (Gewicht 930 g). - Verkalkende Coronar-
sklerose mit Myokardschwielen und frischen andmischen Infarkten, Erweichungs-
herde der Briicke und des Putamens bei Hirnbasissklerose. Pleuritis.
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€. Zusammentassende Darstellung der mikroskopischen
Nierenbefunde.

Die untersuchten Nieren bieten mikroskopisch bei Ubersichtsver-
groBerung das Bild eines mehr oder weniger ausgeprégten Umbaus.
Wiahrend in einigen Fillen eine gewisse GleichméBigkeit im Neben-
einander von geschrumpften Partien und erhaltenen, meist hyper-
trophischen Anteilen ins Auge fillt, sind andere durch ausgedehnte
Schrumpfungsbezirke mit wenigen unregelméflig verteilten hyper-
plastischen Parenchyminseln gekennzeichnet.

Die Verdnderungen lassen in ihrer Anordnung ganz offensichtlich eine Ab-
hingigkeit von krankhaften GefiaBprozessen erkennen, wobei abgesehen von den
beiden Periarteriitisfillen vor allem die mehr zur Peripherie gelegenen Gefal-
gebiete befallen sind, wie schon aus der feinen Granulierung der Oberfliche hervor-
geht. Jedoch lafit sich in dieser Hinsicht keine eindeutige GesetzmiBigkeit
auffinden.

Betrachtet man die geschrumpften Bezirke mit der Lupe, so wird
deutlich, daf der Gewebsuntergang vor allem auf Kosten der Tubuli vor
sich geht. Man kann Uberginge sehen von miBig atrophischen Tubuli
iiber stirker geschrumpfte bis zu kleinen Zellhaufen ohne erkennbare
Lichtung. Die Harnkanélchen werden von einem grobfaserigen Binde-
gewebe eingeschlossen, das meist auffillig zellarm ist. Dagegen sind die
Glomeruli im Vergleich zu den Kanélchen weit geringer in Mitleidenschaft
gezogen; die Zahl der hyalin und fibrés verddeten Glomeruli ist in den
meisten Fillen nicht sebr groBl, hdufiger trifft man sie in etwas ver-
Kkleinertem, manchmal kollabierten Zustand an. Auffillig ist zumeist
eine starke capillire Hyperdmie des Interstitiums, an der sich auch teil-
weise die (lomeruli beteiligen. Unser besonderes Interesse beanspruchen
aber, worauf wir schon einleitend hingewiesen haben, die noch erhalten
geblicbenen Nierenbezirke, die in ihrer gruppen- und felderférmigen An-
ordnung als ausgesprochene Inseln imponieren und das eigentlich
funktionsfihige Parenchym darstellen.

Diese Parenchyminseln sind nach dem Grad der Schrumpfung des tibrigen
Nierengewebes zum Teil aus gewohnlich groflen, immer aber etwas erweiterten
Tubuli zusammengesetzt, zum Teil liegen deutlich hypertrophische und hyper-
plastische Kanélchengruppen vor.

AuBerdem lassen sich an den Inseln zunichst 2 wichtige Merkmale
hervorheben: 1. die Epithelien der Kan#lchen sind, soweit sie nicht
geschidigt sind, niedrig bei Erweiterung der Tubuluslichtung; auch
absolut gesehen ist die Hohe der Epithelzellen eher etwas geringer als
die der gewohnlichen Tubuluszellen. 2. Je nach GriBe und Ausdehnung
der Inseln findet man immer einen oder mehrere ebenfalls deutlich
gegeniiber der Norm vergroBerte Glomeruli. Somit stellen die Inseln
ganz eindeutig volldifferenzierte Nephren dar. Sie sind ohne Schwierig-
keiten von anderen Kanilchengruppen unterscheidbar, die sich aus dicht

Virchows Archiv., Bd. 319, 30
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liegenden, meist rundlichen, sehr stark bis in die distalen Abschnitte
erweiterten Tubuli mit endothelartig abgeflachten, atrophischen Epithe-
lien zusammensetzen. Bei den letzteren sind die Lumina durchweg mit
einer eingedickten, kolloidartig erscheinenden Eiweilmasse ausgefiillt, so
daB man an makrofollikuldres Schilddriisengewebe erinnert wird. Diese
Bezirke sind weit seltener als die oben erwdhnten Inseln und lassen
regelmifig einen intakten Glomerulus vermissen. Findet man Glomeruli,
so sind sie meist hyalin verddet oder weisen das Bild der Kollaps-
atrophie auf. Die weitere ausfithrliche Beschreibung der KEpithel-
verinderunger in den hypertrophischen Inseln erfolgt auf S. 456 ff.

Die Betrachtung der Gefifverinderungen unserer Falle bietet im wesentlichen
keine neuen Befunde gegeniiber den bisher besonders seit der eingehenden Ab-
handlung von ScEURMANN und MacMaron (1933) bekanuten Bildern. Wir konnen
uns daher diesbeziiglich kurz fassen. Die Ausbreitung der sog. spezifischen Gefif3-
prozesse ist beiden einzelnen Fallen recht unterschiedlich und differiert besonders
hinsichtlich des Stirkegrades und der Lokalisation in den verschiedenen Gef&B-
gebieten betréchtlich, wie aus der oben angefiihrten Beschreibung der Fille hervor-
geht. Bei den Ubergangsfillen sind die spezifischen Verinderungen paturgeméB
seltener. Fs laBt sich jedoch allgemein sagen, daB die Heftigkeit der auf einer
GefaBwanddurchlassigkeitsstérung beruhenden GefaBkrankheit von der proxi-
malen Nierenstrombahn gegen die distale, periphere zunimmt, um im Gebiet der
Arteriolen in Gestalt der bekannt serds-fibrinds-hamorrhagischen Wanddurch-
trankung mit Histolyse und Nekrose der getroffenen Wandschichten ihren starksten
Ausdruck zu finden. Der Prozel greift haufig auf die Glomerulusschlingen iiber
und zeigt auch hier die bekannten spezifischen Verinderungen. An den letzteren
kann man nicht selten auch ohne Beteiligung des zugehérigen. Vas afferens herd-
formige Schlingennekrosen, ja manchmal totale Glomerulonekrosen (Fall 5)
beobachten, die meist mit diffuser staubformiger Verfettung einhergehen.

Die sog. spezifischen Glomerulusverinderungen trifft man sowohl an den noch
erhaltenen Glomeruli der geschrumpften Bezirke an, als auch besonders an den
funktionstiichtigen Nierenkorperchen der hypertrophischen Anteile; die letzteren
scheinen dabel stirker befallen zu sein. Das ist jedoch keinesfalls die Regel, muf
sich hier nur wegen der geringeren Gesamtzahl solcher Nierenkorperchen {funk-
tionsfahige Nephren!) quoad vitam besonders verhingnisvoll auswirken. Hin
und wieder finden sich nach vorausgegangener Histolyse zellige Wucherungen der
Endothel- und Deckzellen sowie der Kapselepithelien, wobei die beiden ersteren
nicht selten (Abb. 1) zu Xanthomzellen durch Aufnahme von Fettsubstanzen um-
gewandelt werden. Die Bildung dieser Schaumzellen scheint, wie aus den oft
noch frischen histolytischen Erscheinungen hervorgeht, ziemlich schnell zu erfolgen.
Die histolytisch alterierten Glomeruli verfallen, wie hinreichend bekannt ist, je
nach der Ausdehnung des Schlingenprozesses einer mehr oder weniger ausgeprigten.
Schrumpfung und narbig-hyalinen Umwandlung.

Andererseits fallt an den noch nicht spezifisch ladierten Glomeruli
eine charakteristische Verinderung ins Auge, die gleichsam das Ein-
leitungsstadium der sog. spezifischen Schidigung darstellt und flieBende
Ubergiinge zu diesen aufweist. Sie betrifft vor allem die Glomerult der
hypertrophischen Parenchyminseln bzw. des erhaltenen Nierengewebes
und findet sich sowohl bei der vollausgeprigten malignen Sklerose als
auch bei den Ubergangsfillen, fiir die Inselglomeruli der letzteren ist
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sie geradezu pathognomonisch. Diese Verdnderung ist wie folgt zu
charakterisieren: die Glomeruli sind vergroBert, ihre Schlingenlichtungen
teils eng, teils erweitert; sie enthalten in der Regel nur wenige Erythro-
cyten und keine Leukocyten, dagegen eine serdse bzw. plasmatische
Fliissigkeit, die in diinnen Azanschnitten weniger deutlich ist; Endothel-
zellen springen knopfformig geschwollen in die Capillarlichtung vor,
die Grundhiute der Schlingen sind zunidchst nur leicht und ungleich-
mifig verquollen. Dagegen weist das sonst nicht darstellbare Meso-
angium eine augenfillige Verbreiterung auf, wobei diese zum Teil durch

Abb. 1. Maligne Nephrosklerose. Xanthomzellwucherung nach glomeruldrer Histolyse.
Paraffin, Azan. Etwa 450mal. Fall 7. 37 Jahre, &.

eine starke Aufquellung der Mesoangiumzellen, zum Teil durch eine
offenbar eingedrungene im Azanbild blaB bis schmutzig-graublaue
Masse bedingt ist (Abb. 2); Cytoplasma und eingedrungene Fliissigkeit
verlieren sich unscharf ineinander, so dafl eine Differenzierung nicht
immer moglich ist; beide geben bei Fdrbung mit basischen Anilinfarb-
stoffen keine Metachromasie. Die Mesoangiumzellen besitzen im Gegen-
satz zu den chromatinreicheren Endothelzellen einen fast durchsichtigen,
geschwollenen ovalen Kern mit sehr zartem Chromatinnetzwerk, nicht
selten findet man mehrere Kernnucleolen. Auch die Deckzellen sind
gleich stark geschwollen, ihre Kerne ebenfalls durchsichtig und blaB.
Haufig kommt es zur Abschilferung geschwollener Deckzellen in den
zumeist erweiterten Kapselraum (Abb. 3). Hin und wieder trifft man
im Cytoplasma der Mesoangium- und Deckzellen unregelmiBig ver-
teilte, wechselnd grofle, bei Azanfirbung blaBrote, hyalin-tropfige

30%*
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ST 1 _,... X sl 0
Abb. 2. Sog. Ubergangsfall. Serdse Glomerulitis mit serdser Durchtrénkung des Meso-
angams. Capillarschlingen leer oder mit plasmatischer Flussigkeit gefillt. EntbloBung
der Kapsel von Deckepithelien. Paratfin, Azan. 360mal. Fall 11, 29 Jahre, 3.

Abb. 3. Sog. Ubergangsfall. Serése Glomerulitis: hypertrophische Schwellung der Meso-
angium- und Deckzellen mit starker Desmolyse der Deckgzellen; hyalintropfige
Speicherung (a). Paraffin, Azan, 450mal. Fall 13. 54 Jahre, &.

Gebilde an. In einem Fall (Fall 8) finden sich im verbreiterten Meso-
angium neben den erwihnten roten Tropfchen, feinstkornige bis streifige,
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ebenfalls azanrote Massen. Dabei erscheinen die Capillarlichtungen
teils leer, teils enthalten sie nur wenige Erythrocyten. Die Capillar-
winde sind unscharf begrenzt und stellenweise in Auflosung begriffen
(Abb. 4). Es liegt nohe, hier an fibrindhnliche Niederschlagsbildungen
des hindurchiretenden Plasmas zu denken. Diese Annahme wird im
gleichen Fall dadurch bestirkt, daB auch in den Kapselrdumen anderer
Glomeruli und in den Kanilchenlumina inmitten azangraubliulicher

Abb. 4. Serés-(fibringse) Glomerulitis: ungleiche Blutfille der Capillaren, Verquellung und
teilweise Histolyse der Schlingenmembranen (a), Schwellung und beginnende Auflésung der
Mesoangium- und Deckzellen (b) infolge serds-plasmatischer Durchtrinkung des Meso-
angiums (c). (Die dunklen Stellen sind azanrot!) Paraffin, Azan. Etwa 450mal.
Fall 8. 57 Jahre, 2.

Eiweilmassen azanrote Schollen und Faden ausfallen, die hiufig netz-
artige Ausliufer aufweisen und nur als fibrindhnliche Gerinnungs-
produkte gewertet werden konnen (s. auch S. 454).

Die beschriecbenen Verdnderungen weisen nun bei der klassischen
malignen Nephrosklerose an zahlreichen Glomeruli, bei den Ubergangs-
fallen seltener, flieBende Uberginge zu histolytischen Verinderungen
auf, indem die Schlingen stirker verquellen, ihre UmriBbegrenzung
verlieren, ur schlieBlich mit dem serés durchtrinkten Mesoangium
unter Verlust der Mesoangiumzellen zu kleinen, undurchsichtigen Be-
zirken zu konfluieren. Hierbei gehen auch die Endothelzellen, teils unter
Auflosung, teils unter Pyknose des Kerns unter. Diese offenbar heftigere
seros-plasmatische Durchtrinkung fithrt somit zur Einschmelzung
(Histolyse) der Capillarwand wie des Schlingengrundgeriistes. In der
Folge kommt es nicht selten zum Kollaps des Glomeruluskniuels unter
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Segmentierung der histolytischen Schlingen. Die histolytisch-nekroti-
sierten Bezirke sind meist fein staubformig verfettet, wihrend bei der
rein ser6sen Durchtrinkung des Mesoangiums jegliche Verfettung aus-
bleibt; Fibrin fehlt. ’

Heilen die ersteren unter Bildung eines hyalinen Narbenfeldes ab, so fiihrt die
Ausheilung der letzteren ohne wesentliche Zellbeteiligung zu einer Faserneubildung
(Sklerose) des Mesoangiums; denn man kann nicht selten neben frischer seriser
Durchsaftung eine Verstirkung der Bindegewebsachse, besonders in der Umgebung
des Schlingenwurzelgefafes beobachten. ’

Allen diesen Glomerulusverimderungen gemeinsom ist die Ausschwit-
zung eines serisen Ewxsudates in den Kapselrauwm. Das Exsudat kann
eiweilreich, dann meist locker und wolkig-geronnen sein, besonders bei
der rein serdsen Durchtrinkung der Ubergangsfille (Abb. 2 und 10) oder
es tritt mebr durchsichtig, feinschlierig, eiweilirmer zutage; mit Azan
farbt es sich blaBblau, bei stirkerem Kiweiligehalt mebr schmutzig-
graublau an. Bei offenbar sebr heftiger und akuter Ausschwitzung
kommt es in den stark erweiterten Kapselrdumen zum Ausfall eines
durchsichtig-feinen, oder mehr gréberen, balkigen fibrinartigen Netz-
werkes (Abb. 5 und 6). In anderen Fallen kann man dem Exsudat Erythro-
cyten beigemischt finden, besonders wenn es sich um Glomeruli mit
ausgesprochen spezifischen Verdnderungen handelt. Im letzteren Fall
zeigen die Eiweilmassen nicht selten einen leicht sudanophilen Farbton.
Leukocyten fehlen in der Regel.

An vielen Glomeruli ist das Exsudat farberisch nicht darstellbar bzw. im Kapsel-
raum nicht mehr nachweisbar; doch kann auf Grund der beschriebenen Kriterien
am Capillarkniuel, aus der Erweiterung des Kapselraumes sowie schlieflich aus
dem Vorhandensein des Exsudates in benachbarten, gleichartiz beschaffenen
Kapselraumen auf den Austritt serdser Flussigkeit aus den Glomeruluscapillaren
geschlossen werden.

Das in den Kapselraum ausgetretene Exsudat wird in den hyper-
trophischen Inseln, wo dieser Vorgang, wie erwiahnt, in erster Linie zu
beobachten ist, auf dem Kandlchenweg abgeschwemmt und trite somit in
unmittelbare Berithrung mit den Epithelien der Harnkandlchen. So findet
man in den erweiterten Kandlchenlichtungen die gleichen, teils wolkig-
schollig” geronnenen, teils mehr durchsichtig schlierigen, immer azan-
blaBgraublaven EiweiBmassen, die sich in tieferen Abschnitten ge-
legentlich zu tiefblauen oder roten Cylindern verdichten. In nicht
wenigen, insbesondere den Ubergangsfillen treten im Kanilcheninhalt
schaumartige Gebilde auf in Form von kreisrunden zum Teil optisch
leeren, zum Teil feinstkoérnigen Blischen, die durch eine homogene oder
auch mehr koérnige eosin- und azanrdtliche Grenzschicht voneinander
getrennt sind. Bei hyaliner Tropfenbildung benachbarter Epithelien
sieht man #bhnliche tropfig-kdrnige Produkte zwischen den blasigen
Gebilden. Die letzteren stehen augenscheinlich in keiner direkten

N
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Abb. 5. Perakute, serds-fibrintse Glomerulitis bei maligner Nephrosklerose. Kollaps

des Schlingenkniuels, hochgradige Verquellung und Histolyse der Schlingenwinde bei

serds-plasmatischer Durchtrankung des Mesoangiums (a), serds-fibrindses Kapselexsudat,
Verlust der Deckzellen. Paraffin, H.-E. Etwa 450mal. Fall 6. 40 Jahre, &.

Abb. 6. Perakute seros-fibrintse Glomernlitis bei maligner Nierensklerose: Schlingen-

kollaps mit Segmentierung, teilweise Histolyse der Schlingenwande (a), netzig-balkiger,

serds-fibrinGser Kapselergu3. Pyknosen der Endothel- und Mesoangiumzellen. Coagula-

tion und Kernschwund abgeschwemimnter Deckzellen im Exsudat (Pseudoglobuliten) (v).
Paraffin, H.-E. Etwa 450mal. Fall 6.
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Beziehung zu den Epithelzellen, da man die Biirstensiume noch deutlich
erkennen kann. Es scheint sich, um die Deutung vorwegzunehmen,
um die bekannten ,kolloiden Strukturen® von P. Erxsr zu handeln.
Ganz &ahnliche Formen vermogen abgeschwemmte, verddmmernde
Epithelien zu geben. Als Besonderheit fallen nun aber in einigen Fillen
inmitten des Lichtungsexsudats kleine azanrote kornig-schollige oder
mehr langlich-fadige Gerinnsel auf; sie liegen in der Regel in der Mitte des
Kanilchenlumens und zeigen nicht selten zweigférmige Auslédufer gegen
die Kuppen der benachbarten Zellen. Offenbar handelt es sich hier um
fibrinartige Eiweilgerinnungsprodukte. Dies wird deutlicher in Ka-
nélchen, deren Lumina vollstdndig durch netzformig verwebte cylinder-
artige Faserstoffgerinnsel ausgefiillt sind, wobei sich um untergehende
offenbar abgeschilferte Zellen (oder Leukocyten?) als Niederschlags-
zentren deutliche ,,Fibrinsterne® ausbilden. Die benachbarten Epithelien
sind zusammengesunken (Abb. 7 und 8).

Die Berithrung des Kanédlcheninhaltes mit den Harnkanilchen-
epithelien fithrt an diesen zu Verdnderungen, die sich offenbar nach dem
Grad der ,,Giftigkeit* des serosen Exsudates in bestimmter Weise ent-
wickeln und wie folgt charakterisieren lassen:

1. Die im unbeschédigten Zustand, wie erwihnt, niedrigen Epithelien
der gewundenen Kanilchen weisen eine auffillige Schwellung ihres
feingekornten Protoplasmas auf, wobei es fast immer zu deutlichen
‘Kuppenbildungen an der Lichtungsseite der Zellen kommt (Abb. 9).
An dieser Schwellung und Kuppenbildung vermdgen in einzelnen Féllen
(Abb. 10) auch die Bowmaxschen Kapselepithelien in ganz ungewdhn-
lichem Mafi teilzunehmen. Sie umschlieBen dann den Kapselraum
kranzformig als hoher, cylindrischer Saum. Die Kuppen kénnen so
stark sein, daBl die Tubulusepithelien als zungenférmig in das Lichtungs-
exsudat getauchte Gebilde imponieren. In diesem Stadium, das be-
sonders haufig bei den Ubergangsfillen gefunden wird, ist der Biirsten-
sawm noch gut erkennbar und stellt sich bei Azanfirbung als verquollener
und verwaschen blidulicher Streifen dar. Der Zellkern ist blaf, zart, mit
feinem Chromatingeriist versehen. Ist die Schawellung der Zelle besonders
stark, so verliert sich die feinkornige Struktur des Protoplasmas, indem die
Granula sich auflosen unter deutlicher Abblassung des Zelleibes, so daB
die Struktur des letzteren dem geronnenen Eiweill der Lichtung dhnlich
wird. Lichtungseiweil und geschwollene Epithelzellen beriihren sich
wiahrend dieses Vorganges innig und sind oft zu einer kaum unter-
scheidbaren Masse verbacken. Die erwihnte Aufhellung des Zell-
protoplasmas ist in der Zellkuppe am stirksten und kann bis zur feft-
freten Vacuolenbildung fiihren (Abb. 9 und 11). An dieser Auflosungs-
erscheinung des Epithelleibes kann der Kern teilhaben, denn man sieht
neben noch deutlich sichtbaren, nicht selten verdiémmernde, bereits
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fast vollig geschwundene Kerne. Sind in den Epithelien hyaline Tropfen
gespeichert, so erscheinen auch diese, besonders die der Lichtung am

Abb. 7, Maligne Nephroskierose. Distales gewunndenes Kandlchen eines erhaltenen
Nephrons, - Fibringerinnsel in der Kanalchenlichtung. Paraffin, Azan. Etwa 450mal.
Fall 1. 29 Jahre, 2.

nichsten oder die in den Epithelkuppen gelegenen Tropfen, deutlich
abgeblafit, sie firben sich mit Azan nur schmutzig-rotlich oder bldulich

Abb. 8. Fall 1 wie Abb. 7. Fibrindses Lichtungsexsudat (Fibrincylinder) mit , ,Fibrin-
sternen® um untergehende abgeschwemmte Zellen (¢). Paraffin, Azan. Etwa 450mal.

an. Die Schwellung der Zellen kann so stark sein, daf sich infolge Uber-
fiilllung das durchsichtige Protoplasma unter Berstung der Zellmembran
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in die Lichtung ergieBt und mit dem Exsudatstrom vermischt. Anderer-
seits kommt es hiufig zur Desquamalion von Epithelien, manchmal
mehrerer zusammenhéngender Epithelzellen, selten ganzer Ringe, zum
Teil dadurch, daB der serése Strom in eine durch Zellzerfall entstandene
Liicke eindringt und sich nun dissezierend zwischen Basalmembran und
Zellbasis unter Ablosung der Epithelien weiterwiithlt (Abb. 12). Bei
giinstiger Schnittfiibrung ist dieser Vorgang schon am Anfangsteil des
Nephrons unmittelbar im Anschlufl an die Bowmaxsche Kapsel zu

Abb. 9. Sog. Ubergangsfall. Tubuli I aus hypertrophischem Nephron. Zungenférmige

Zellschwellung (a). Verquellung des Biirstensaumes (b), beginnende Auflésung des fein-

tropfig-granulierten Cytoplasmas (¢) mit Vacuolenbildung der Zellkuppen (d). Kern-
schwund., Paraffin, Azan. Etwa 450mal. Fall 10. 60 Jahre, J&.

beobachten. Die desquamierten Epithelien werden mit dem Eiweif3-
strom weiter abgeschwemamt und kénnen sich gelegentlich an den
Kanilchenwindungen unter Verschlufl der Lichtung aufstaven; sie sind
abgerundet, oft homogen verklumpt, zum Teil noch gut erhalten, zum
Teil scheinen sie wihrend der Abschwemmung eine weitere Auflésung
zu erfahren. Bei Vorhandensein eines offenbar stérker toxischen
Lichtungsexsudates (Fall 5 und 6), das sich durch eine durchsichtige,
netzig-fadige Beschaffenheit auszeichnet und zumeist bei ausgeprigt
spezifischen Glomerulusverdinderungen gefunden wird, treten die er-
wihnten Auflgsungserscheinungen des Epithelprotoplasmas stérker
zutage. Die Epithelien sind hier blasig geschwollen, feinschaumig, fast
wasserhell, wihrend die Kerne zum Teil karyolytisch im Schwund
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begriffen sind, hiufiger aber unter deutlicher Pyknose schrumpfen und
untergehen (Abb. 13). Das feinschaumige Protoplasma 16st sich sehr
hiufig in die Lichtung auf, andererseits kommt es auch zur Abschilfe-
rung solcher Epithelien, die nicht selten als blasige, ineinandergeschobene
Gebilde die Kandlchenlumina verstopfen.

Abb. 10. Sog. Ubergangsfall. Serdse Glomerulitis: Sklerose des Mesoangiums mit frischer

serdoser Durchtrinkung. Kapselexsudat. Hypertrophie des Kapselepithels, zum Teil mit

Aufhellung (beginnende Vacuolenbildung ?) der Zellkuppen (a); verquollener Biirstensaum

(b) und Schaumblischenbildung des Kapselergusses (c¢) als Zeichen resorptiver Tatigkeit
Paraffin, Azan. Htwa 400mal. Fall 8. 57 Jahre, 2.

Auch die mit hyalinen Tropfen beladenen Zellen schwellen unter der
Einwirkung des Lichtungsexsudates an, sofern der Grad der Tropfen-
bildung eine solche Schwellung noch zulift. Dabei werden die Tropfen
innerhalb der Zelle zunéchst dissoziiert und zeigen eine blasse, undeut-
liche Fidrbbarkeit und eine unscharfe Begrenzung. In anderen Zellen
sind hyaline Tropfen unler dieser stirkeren ,,Gift*-Wirkung in Auflosung
begriffen, wobei die Tropfen entweder im Zellprotoplasma verschwinden
oder sich mit dem Zellinhalt in die Lichtung ergiefen unter Verlust
ihrer intensiven Firbbarkeit (Abb. 14 und 22).
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Abb. 11. Sog. Ubergangsfall. Gewundene Kanilchen aus hypertrophischem Nephron.

Vacuolenbildung der geschwollenen Zellkuppen (@) und halbkreistérmige Blasenbildungen

(,.kolloide Strukturen‘) (»). Azanrote schollig-streifige Verdichtungen des Lichtungs-
exsudates. Paraffin, Azan. Etwa 420mal. Fall 12. 47 Jahre, &.

Abb. 12. Maligne Nephrosklerose. Ubergangsstiick. Lamindre Dissektion des Epithel-

saumes durch das Lichtungsexsudat (@), teilweise Abblassung und beginnende Auflésung

von hyalinen Tropfen (b). Desquamierte Epithelien, frei gewordene hyaline Tropfen und

,,kolloide Blaschen im] Exsudat (¢) bei d Basalmembran. Paraffin, Azan. Etwa
550mal. Fall 1, 29 Jahre, Q.
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Abb. 13. Maligne Nephrosklerose: Tubuli I. Blasige Epithelentartung mit Kernpyk-
nosen (a). In der Lichtung coagulierte, dequamierte Epitelien (Pseudoglobuliten) (b),
serose interstitielle Nephritis bei ¢ mit Histolyse der Basalmembran, bei d mit Abhebung
eines Epithelsaumes (HENLEsche Schleife) von auBen. Paraffin, H.-E. 450mal. Fall 6.

Abb. 14. Maligne Nephrosklerose. Verfliissigung und homogene Verschmelzung hyalin-
tropfiger Epithelien (@), rechts unten (b) mit blasiger Entartung. Paraffin, H.-E.
Ftwa 420mal. Fall 6.

SchlieBlich konnen auch die in den gewundenen Harnkanilchen
basal gespeicherten Fettiropfen aufgelost werden. Die durchsichtig ge-
schwollene Zelle ist dann mit feinsten staubartigen Fetttropfchen
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durchsetzt; das Cytoplasma nimmt hierdurch bei Sudanfirbung einen
mehr diffusen, blaBgelblichen Farbton an. Einer ausgeprigten Epithelzell-
auflosung unter der Hinwirkung einer serdsen Exsudation in die Kanil-
chenlichtung fallen somit auch gespeicherte hyaline Tropfen und Feti-
tropfen anheim.

An dieser Stelle muf erwihnt werden, da andernorts nicht selten mit hyalinen
Tropfen beladene Zellen, wie gewdhnlich, infolge tropfiger Uberladung unter
AusstoBung der Tropfen zugrunde gehen. Die Stérke der hyalin-tropfigen Verinde-
rung bei den einzelnen Féllen geht aus der obigen Zusammenstellung jeweils
hervor. Die Tropfen sind durchweg ungeordnet in den Zellen gelagert; sie kommen
haufiger im distalen als im proximalen Bereich eines Nephrons vor.

2. Neben den vorstehend beschriebenen Epithelverinderungen, die
gich durch eine Schwellung der Zellen mit nachfolgender Aufhellung
und schlieBlicher Verflissigung (Cytolyse) auszeichnen, kann man —
allerdings seltener (Fall 6) — in den hypertrophischen Nephren Kanil-
chengruppen vorfinden, deren EBpithelien deutlich geschrumpft und
zum Teil vollig strukturlos sind. Solche Tubuli gehéren zu den schon
oben erwihnten Nierenkorperchen, deren stark erweiterte Kapselriume
mit einer fibrinartig geronnenen Kiweilmasse ausgefiillt sind (Abb. 5
und 6). Ahnliche Niederschlagsbildungen findet man in den Lichtungen
der zugehdrigen gewundenen Kanidlchen; sie verdichten sich an den
Berithrungsflichen mit den Epithelien hiufig zu schmalen, wie hin-
gewischt aussehenden, Streifen und Bindern, wobei die letzteren nicht
selten mit den Tubuluszellen zu einer homogenen Masse zusammen-
sintern. Nach der Art der Gerinnung hat man den Eindruck, da8 die
Exsudation perakut, mit besonderer Heftigkeit, unter starkem Druck
vor sich gegangen ist. Dabei erfolgt offenbar unter der unmittelbaren
Einwirkung des Exsudatstroms in den anliegenden Epithelien eine Coagu-
lierung des Zellprotoplasmas. Die Hypithelien sind deuilich abgeflacht,
zusommengesunken, thre Kerne teils geschwunden, teils stark deformiert
und pyknotisch geschrumpft (Abb. 15—17,19). In solchen Kanilchen
fallen. nicht selten kleine kugelige, eigenartig eosin-blaulichrote, azan-
blaurdtliche Gebilde auf, die hier und da undeutliche, deformierte und
homogenisierte zentrale Kernreste sowie manchmal kleine Vacuolen
erkennen lagsen (Abb. 6, 13, 17, 18). Es diirfte sich hier in erster Linie
um uniergehende abgeschwemmte Deckzellen und Tubulusepithelien
handeln, zum Teil auch um glomeruldr ausgeschwitzte Leukocyten,
wobel zu betonen ist, da die letzteren in der Regel vermifit werden.
Das eigenartige farberische Verhalten dieser Zellen kommt offenbar
durch toxische Schidigung, teilweise durch Niederschlag des giftigen
Exsudatstroms (Abb. 6) unter Verklumpung und Vermischung von
Kernsubstanz und Cytoplasma zustande, so dafl man in tieferen Ab-
schnitten wegen der homogenen Beschaffenheit kleine Eiweillkugeln
(Pseudoglobuliten) vor sich zu haben glaubt. Coagulationsnekrosen der
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Abb. 15. Zugehoriges Nephron bei perakuter, serds-fibrindser Glomerulitis, bei (o) Kapsel

raum mit Exsudat (s. auch Abb. 6). Coagulationsnekrosen (b) und homogene Impri-

gnierung der abgeplatteten Epithelsiume durch das glomeruldre Exsudat (¢). Serdse
interstitielle Nephritis (d). Paraffin, H.-E. Etwa 360mal. Fall 6.

Abb. 16, Direkte Epithelnekrosen durch impriagniertes Exsudat (c¢). Links unten erwei-

terter Kapselraum. Akute vacuolige Degeneration und Kernpyknosen benachbarter,

nicht imprignierter Epithelien (b). Akute serdse interstitielle Nephritis mit laminérer
Epithe.ablésung von aulen (a). Paraffin, H.-E. Etwa 420mal. Fall 6.
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Abb. 17. Maligne Nephrosklerose. Teilstiick aus hypertroph.scher ,,Insel. Dilatierte

Tubuli mit abgeplatteten Hpithelien und pykmnotischen, gerunzelten Kernen (zum Teil

frische Regeneration ?). Pseudoglobuliten in der Lichtung. Serose interstitielle Nepbritis.
Paratfin, H.-E. Etwa 360mal. Fall 6.

Abb. 18 Maligne Nephrosklerose. Ubergangsstiick. Beginnende Coagulierung und homo-

gene Verklumpung hyaliner Tropfen (a), stellenweise Zellvacuolisierung (b). Pseudoglobu-

liten (¢) und netziges Lichtungsexsudat. (Béachte die Lagerung des letzteren, Resorptions-
zeichen, Wasserentzug!) Paraffin, H.-E. Etwa 360mal. Fall 6.



Histogenese akuter Kanalchenepithelschiden bei der malignen Nephrosklerose. 465

Epithelien finden sich auch an den mit hyalinen Tropfen beladenen
Zellen, wodurch diese zu einer undurchsichtigen homogenen Masse zu-
sammenflieBen, die untermischt mit dem Lichtungseiweill stellenweise
ganze Kandlchenlumina verstopfen kann (Abb. 14, 18). Hin und wieder
kann man im gleichen Nephron neben den flachen zum Teil nekroti-
gierten Epithelien auch die oben beschriebenen blagig-feinschaumig
aufgetriebenen Zellen mit gleichfalls pyknotischen Kernen beobachten

B>

Abb. 19. Ausschnitt aus einem Nephron vei perakuter serdser Glomerulitis. Coagulations-
nekrosen der abgcpiatteten Hpithelieh durch bogenférmige Exsudatimb bition., a Blasige
Bpithglentartung mit Auflésung in die Lichtung, b beide Degenerationsfprmen im gleichen

Nephron, zum Teil (¢) im gleichen Tubulus. H.-E. Etwa 420mal. Fall 6.
(Abb. 19), die letzteren finden sich dann zumeist im distalen Abschnitt
der gewundenen Kanélchen.

Wir wenden uns nun den geschrumpfien Bezirken zu. Hier findet
man, wie schon oben erwihnt, nachfolgende, fast gesetzmilig mit-
einander vergesellschaftete Verinderungen: Interstitielle, oft sehr aus-
gebreitete, zum Teil hyalinisierte Sklerose, capillire Hyperdmie und
wechselnd stark entwickelte Atrophie der Kanilchen. Die Basal-
membranen der Tubuii sind hyalin, azan-tiefblau verquollen und
homogen verbreitert. Auch in diesem Bereich kommen, worauf wir
bereits hinwiesen, spezifische Glomerulusverinderungen vor. Tritt als
Folge dieser Vorginge Hiweil aus den Schlingencapillaren in den
Kapselraum, so ist dem Exsudat infolge teilweiser oder volliger Ver-
6dung der zugehdrigen Tubuli der Abflubweg versperrt. Das Exsudat
bleibt daher in den erweiterten Kapselrdumen liegen. Andererseits ist

Virchows Archiv. Bd. 319. 31
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nun aber bemerkenswert, daB sich in den geschrumpften Anteilen fast
regelmiBig, besonders an der Mark-Rindengrenze frische serdse Durch-
trankungen des sklerotischen Interstitiums finden. Betrachtet man
diese Bezirke mit stirkerer VergroBerung, so wird zwischen den kolla-
genen Geriistfasern eine durchsichtige, blaBblduliche Fliissigkeit sichtbar,
die um so deutlicher zutage tritt, je weniger stark die interstitielle
Sklerose ausgepragt ist. Die sonst scharf gezeichneten Fasern und Faser-
biindel erscheinen hier verwaschen und verquollen. Auch sind die
Basalmembranen der Tubuli in diesem Bereich mit der Azanfirbung
weniger scharf darstellbar. Die serdse Flissigkeit tritt offenbar aus den
intertubuldren, stark blutgefiillten Capillaren aus und ,,greift“ nun
vom Interstitium aus die atrophischen Harnkandichen ,,an. In der
Folge findet man nun hin und wieder zwischen der verquollenen Basal-
membran und vereinzelten oder seltener ringférmig abgelésten Epithelien
eine gleichgeformte Masse. Sie 188t sich farberisch schwer erfassen, ist
blafiblan, seltener deutlich blau im Azanschnitt tingiert. Bei der
Kresyl-Echtviolettfarbung nach A. ScHULTz ergibt diese Substanz
keine Metachromasie, die Fettreaktion mit Sudan oder Fettponceau
ist ebenfalls negativ.

Daf es sich bei diesen Epithelablosungen nicht um durch unsachgemifBe
Einbettung verursachte Kunstprodukte handeln kann, geht schon daraus hervor,
dafl an den iibrigen Tubuli die Epithelzellen, wie gewohnlich den Basalmembranen
dicht anliegen. :

Hingegen zeigen die Epithelien der atrophischen Kanilchen nicht
selten grobe und feinere Fetttropfen im Protoplasma, ihre Kerne sind
etwas verkleinert bei Erbaltung der Form und Verdichtung des Chro-
matingeriistes. Die Abhebung von Tubulusepithelien durch eine zwischen.
Basalmembran und Epithelzellen getretene serdse Fliissigheit wird augen-
falliger in solchen Fillen, die sich durch eine ausgebreitete serise Ex-
sudation n das Interstitium auszeichnen.

Der Fall 5 (s. obige Beschreibung) zeigt eine besonders heftige, alle Teile
der Niere akut ergreifende serdse Durchlissigkeitsstérung, die auch an den Arterien
deutlich zutage tritt. In simtlichen Wandschichten der Arterien sieht man unter
Auseinanderdringung und Aufsplitterung der Muskelfasern, der elastischen und
kollagenen Lamellen eine feingeronnene, kaum farbbare Fliissigkeit. Manchmal
sind die GefiBwinde wasserhell, von feinen und groben Liickenbildungen durch-
setzt; Fibrin fehlt hier (Abb.20). Das durch die Wand kleiner Arterien, Pré-
arteriolen und Arteriolen sowie aus den Capillaren ausgetretene Odem ergieft
sich nun in das Interstitium unter Auflockerung des Stiitzgeriistes. Dabei fallt
stellenweise netzig-balkig geronnenes Fibrin aus (Abb. 21). Auch im Fall 6 findet
sich eine ziemlich diffuse, serose Exsudation in das Interstitium.

Der serose interstitielle Fliissigkeitsstrom durchbricht in solchen Fillen
sehr hiufig unter Verquellung und leichter Aufsplitierung, zum Teil unter
Histolyse, die Barriere der Basalmembran und hebt sodann zusammen-
hingende Epithelien, wicht selten ganze Epithelringeab (Abb.13,16,20,21,22).
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Abb. 20. Akute serose interstitielle Nephritis bei maligner Sklerose. Ubersicht. a Per-

akute serdse Vasculitis mit seréser Wanddurchtrankung (heller Hof) und Ergufl ins Inter-

stitium; & Ausfall ,fibrinoidere Massen, ¢ Liickenbildungen einer Arterienwand (serdse

Vasculitis); d Aterionekrose, e Jaminidre Epithelablosung. Paraffin, H.-E. Etwa 150mal.
Fall 5. 18 Jahre, &.

Rl
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Abb. 21. Derselbe Fall wie Abb. 20. Ausfall von schollig-wolkigen Fibrinmassen im Inter-

stitinm (dunkle Stellen). a ,,Fibrinoide Degeneration‘ (Fibrinimpragnation!) der Binde-

gewebsfasern und Basalmembranen; Kompression und Deformierung der Tubuli von aulen;

3 mit Ablésung der Epithelien von der Basalmembran infolge Einbruch des fibrinreichen
Exsudates; ¢ Retraktionsliicken. Paraffin, H.-E. Etwa 450mal.

31%
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Dieser Vorgang ist besonders deutlich im Bereich der Markrindengrenze
ausgeprigt. Im Fall 6 (Abb. 13, 22) werden die abgelosten Epithelringe
Hexrpuscher Schleifen durch den Druck des Exsudates zum Teil
schnabelartig gegen die Mitte des Kanilchenlumens aneinandergepref3t.
An anderen. Stellen sind die Epithelien inmitten der Lichtung zu kom.-
pakten Zellhaufen zusammengedringt. Die férberische Beschaffenheit
des interstitiellen. und des zwischen Basalmembran und Epithelien

Abb. 22. Ubergangsstiick und HuxLEsche Schleifen (Mark-Rindengrenze). Serdse inter-
stitielle Nephritis mit Histolyse der Fasern und Basalmembranen (a). REinbruch in die
Tubuli mit teilweiser und ringférmiger Abhebung der Epithelsdume (b). AusstoBung von
hyalinen Tropfen nach Einbruch des Exsudates (¢), blasige Entartung der iibrigen
hyalin-tropfigen Epithelien (d). Paraffin, H.-E. Etwa 450mal, Fall 6.

liegenden Exsudates ist die gleiche. Dort, wo es nicht zur vollsténdigen
Ablésung der Epithelzellen gekommen ist, findet man an der Basis der Epi-
thelien fetifreie Liickenbildungen (Abb. 21 links oben) des insgesamt stark
aufgebellten Cytoplasmas. Die Kerne sind pyknotisch, deformiert, teil-
weise auch ohne Zeichen einer Schidigung. Infolge von Schwellung und
fast wasserklarer Aufhellung der Epithelien stellen die stérker geschrum-
pften Tubuli blasige oder feinschaumige Zellhaufen dar, deren Kerne eben-
falls mehr oder minder geschrumpft sind. Auch im Bereich des erhaltenen
funktionsfahigen Nierengewebes kann man bei offenbar sehr heftiger
Capillarschédigung eine serdse Durchtrinkung des interstitiellen Ge-
riistes finden. Dabei sind die Capillaren zumeist stark erweitert, teils
leer, teils prastatisch iiberfilllt. Die Capillarwinde erscheinen ver-
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quollen, manchmal zerrissen; die Basalmembranen der anliegenden
Tubuli sind dann schwach darstellbar, verwaschen oder in Auflosung
begriffen (Abb. 13). Die Basis der aufsitzenden Epithelien ist manchmal
bis zur Liickenbildung stirker aufgehellt, wodurch das schon in Auf-
16sung begriffene Cytoplasma der geschwollenen Epithelien gegen die
Lichtung zu abgedringt wird. Hierdurch wird der oben beschriebene
{s. 8. 459) Auflésungsprozel der Zellen ganz offensichtlich verstéirkt.

D. Beurteilung und Auswertung der Befunde.

Bei der Beurteilung der vorstehend am Beispiel der malignen Nephro-
sklerose und an sog. Ubergangsfillen (s. oben) erhobenen Befunde, vor
allem der Kandlchenepithelverinderungen sind, nachfolgende Punkte
besonders zu beachten.

L. Es gilt zunichst zum Verstidndnis der Histogenese der Tubulus-
verdnderungen die strukturellen und funktionellen Besonderheiten der
benignen und malignen Nierensklerose kurz zu erldutern und wver-
gleichend zu betrachten. .

II. Aus dem Gewebsbild 1a6t sich folgern, dal} fiir die Entwicklung
der akuten Epithelschiiden bei der malignen Sklerose und den Ubergangs-
fallen die Exsudation einer toxischen serdsen Fliissigheit aus den Nieren-
capillaren eine entscheidende Rolle spielt. Der Austritt des ,giftigen‘
Exsudates erfolgt glomeruldr und interstitiell. Die erstere Form ist die
ungleich wichtigere und wird durch bestimmte Glomerulusaffektionen
eingeleitet.

Hieraus ergibt sich: a) die Art der Glomerulusverinderung ist dar-
zulegen und insbesondere ihre Zugehorigkeit zum Formenkreis der
serdsen Entziindung zu begriinden. b) Die Folgen der akuten serdsen
Exsudation fiir die Tubulusepithelien sind zu kennzeichnen. Dabei
miissen beide Formen, 1. die glomerulire, 2. die interstitielle serds-
entziindliche Durchlissigkeitsstérung, sowie die unter I. erérterten
funktionellen Verh#ltnisse Beriicksichtigung finden.

III. Die Kenntnis der Entwicklung dieser akuten Epithelschiden
unterstreicht die allgemeine Bedeutung der serdsen Entziimdung fir das
Auftreten degenerativer Parenchymverinderungen und liefert damit zu-
gleich einen Beitrag zur Frage der Hislogenese der ,,akuten Nephrosen.

I. Kurze Vorbemerkung zur Morphologie und Physiologie der benignen
und malignen Nephrosklerose.

Die morphologische Struktur der vasculiren Schrumpfnieren is
weitgehend bekannt, jhre Darlegung vor allem an die Namen von JorREs
und HARTMANN, RIBBERT, LOHLEIN, PONFICK, STOERCK, STAEMMLER
und Famr gekniipft. Es sei daher hier nur das Wesentliche und fiir
unsere Problemstellung Wichtige kurz skizziert.

Virchows Archiv. Bd.319. 3la



470 Cr.-J. LUDERS:

Die Verinderungen an den Glomeruli wurden iibereinstimmend als unmittelbar
von den GefiBerkrankungen abhingig gewertet, im Gegensatz dazu bestehen
hinsichtlich der Deutung der fiir die Schrumpfnieren charakteristischen Umbau-
vorgange am Parenchym unter den Untersuchern keine ganz einheitlichen Ansichten
(s. hierzu auch ScuiRMANN). Wihrend Poxrick, AscHOFF und JorEs die Kanal-
chenatrophie als Inaktivititsatrophie, ihre Hypertrophie mit einer vermehrten
Beanspruchung erkliren, sehen Fauwr, LOBLEIN, STOERCK und STAEMMLER in
der Atrophie in erster Linie die Folge einer durch mangelhafte Blutversorgung
bedingten Ernghrungsstérung. Von Bedeutung ist in diesem Zusammenhang
der zuérst von STAEMMLER gemachte Hinweis, daB im Gefolge einer GefalBschadi-
gung zuerst die hockempfindlichen Kandglchen zugrunde gehen, bzw. atrophisch
werden, wohingegen die Glomeruli noch gut erhalten sein kinnen. Hatte RIBBERT
die Verinderungen im Interstitium als primére Entziindung und den Untergang
des Parenchyms als Folge dieses Vorganges gewertet, so fait FanRr sie gegensitzlich
als reparative Entziindung, als Ausgleichswucherung auf. Nach Ricker werden
die interstitiellen Prozesse mit den Kanilchenverinderungen gemeinsam als
Auswirkung eines perstatischen Zustandes der terminalen Strombahn gedeutet.
Eine einheitliche Betrachtung der Schrumpfungsvorginge, wie sie von Jorms
aus dem Vergleich mit den zur Lebercirrhose und Arteriosklerose fithrenden Vor-
gingen gefordert wurde (Metallaxie), hat keine allgemeine Anerkennung gefunden.
Erst ScEURMANN konnte fiir die Nierenschrumpfung bei der malignen Nephro-
sklerose durch die Entwicklung der Dysorielehre zeigen, dafi auch die Umbau-
vorginge am Organgewebe in unmittelbarer Abhingigkeit von den GefiaBerkran-
kungen zustande kommen. Die Heftigkeit und Lokalisation des GefifBprozesses
bedingt dabei zugleich die Starke und Ausdehnung der Parenchymunterginge.
Entscheidend ist nach ScmtiRMany der Grad der Dysorie am Gefifisystem, so
daB bei einem besonders plotzlichen Wegfall der Schranke zwischen Blut und Ge-
webe das sich ergieflende Blut seine verdauende, parenchymvernichtende Fahigkeit
entfalten kann und das Bild des vollstindigen Infarktes zeitigt. Bei schwicherem
Grad der Dysorie entwickelte sich dagegen der Komplex des ,,unvollstindigen
Infarktes® mit ,langsamem Schwund des Parenchyms” und einer Auflockerung
des interstitiellen Stiitzgewebes. Die letztere geht im weiteren Verlauf in eine Organ-
sklerose iber.

Ohne an dieser Stelle auf die Erorterung kausalgenetischer Fragen
niher eingehen zu wollen, sei bemerkt, daf die Auflockerung des Inter-
stitiums entziindlichen Charakter trigt, wie aus den oben aufgezeigten
unmittelbar schédlichen Folgen fiir das Parenchym und das intersti-
tielle Gertist selbst klar ersichtlich ist. Die durch diese ddematése
Durchtrinkung bedingten Verinderungen entsprechen dem Gewebsbild,
das ROsSSLE mit dem Ausdruck Desmolyse und Histolyse umrissen hat.
Hieraus ergibt sich die Berechtigung, die serdse Durchtrinkung des
Interstitiums genau wie die Gefifiverinderungen bei der malignen
Sklerose zum Formenkreis der serdsen Entziindung zu rechnen. Dieses
Geschehen ist in der Regel herdformig ,,vasosphirisch lokalisiert und
fast immer mit capillirer Hyperdmie und Tubulusatrophie vergesell-
schaftet, kann aber, nach der Analyse unserer ¥ille, auch in diffuser
Ausbreitung vorliegen, gerade dann, wenn die toxische Schidigung des
GefiBl- und Capillarsystems besonders deutlich ist (s. oben Fall 6). Es
geniigt aber unseres Erachtens nicht — und dieser Einwand wire mog-



Histogenese akuter Kanélchenepithelschiden bei der malignen Nephrosklerose. 471

lich — die capillire Hyperimie und das interstitielle Odem bei der
malignen Sklerose einfach als Entlastungshyperdmie und -6dem nach
Kollapsatrophie der Tubuli aufzufassen. Das Geschehen ist zu kom-
plex, insofern-als — auf den Gesamtvorgang bezogen -— kreislauf-
dynamisch (RickERr, ScHURMANN) und toxisch (FamR) bedingte Fak-
toren miteinander verkniipft sind!. Keines von beiden, weder die
Kollapsatrophie der Tubuli noch der interstitielle Fliissigkeitsaustritt
sind primir maligebend und voneinander abhingig: sie entwickeln sich
vielmehr gleichzeitig als Folge einer im iibergeordneten Gefilbezirk
aufgetretenen entzimdlichen Durchlissigkeitsstorung (serdse Vasculitis).
Dieser Vorgang muf} einmal fir die hochdifferenzierten und empfind-
lichen Tubuli zur plotzlichen Ausschaltung aus der Nierenarbeit, zur
Inaktivitdit und gleichzeitigen Erndbrungsstérung fihren; die Folge
ist ihr Kollaps, ein Zustand, der ihnen gerade noch gestattet, ,,am
Leben zu bleiben®, chne funktionell titig zu sein. Zum anderen wird
sich versténdlicherweise die dysorische toxische Schidigung, graduell
abgestuft, gleichzeitig auch an den peripher gelegenen intertubuldren
Capillaren auswirken. Es kommt somit iiber die intertubuldre ,,pré-
statische Hyperdmie“ zum Austritt plasmatischer Blutbestandteile in
das Interstitium, wodurch gleichzeitig die Sauerstoffversorgung der
Epithelien infolge zu langsamer Diffusion in die Zellen gefiihrdet ist.
Die kollabierten Epithelien miissen so einer schleichend fortschreitenden,
durch die Inaktivitit und Ernihrungsstéorung bedingten Atrophie
anheimfallen. Die bei stirkerem Grad entziindlich-6dematoser Durch-
trinkung auftretenden direkten Epithelschddigungen mit ihren ver-
schiedenen Formen sollen weiter unten besprochen werden. Die sertse
interstitielle Durchtrinkung kann schlieBlich ohne entsprechende Ver-
mehrung von Fibroblasten zur Sklerose des Interstitiums fithren, in
gleicher Weise wie das von RosspLe an anderen Organen hinreichend
gekennzeichnet ist2

Im Zuge dieser plotzlichen und langsam fortschreitenden Paren-
chymunterginge kommt es andererseits zur Entwicklung kompensa-
torischer Vorginge am erhaltenen Parenchym mit Ausbildung hyper-
trophischer und hyperplastischer Kanilchengruppen (Famr, Bogsr,
ASCHOFF, STOERCK, JoRES und HARTMANN wu.a.), wobei die hyper-
plastischen Prozesse allerdings, wie Faar ausdriicklich betont, bei den
Nierensklerosen infolge der Langsamkeit des Parenchymunterganges

! Das Problem des Hochdrucks, der malignen Hypertension und deren Be-
deutung fiir die Pathogenese der in Rede stehenden krankhaften Verinderungen
soll hier nicht erértert werden. Siehe hierzu ScatrMANN und MacManmow, Vor-
HARD, LINZBACH u. a.

2 Siehe auch Rossig, ,,Serdse Entziindung®, Verh. Dtsch. Path. Ges. 1944,
S.17, Abb. 12. ,,Sklerose des Interstitiums bei abgelaufener serdser Nephritis
{maligne Sklerose).
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weniger deutlich als bei der sekundéren Schrumpfniere in Erscheinung
treten. Die hypertrophischen Inseln sind um zugehérige, ebenfalls
vergroBerte Glomeruli gelagert (JorkEs und HARTMANN, ASCHOFF,
Fasur). Die OberflichenvergroBerung der Kanilchen mit den zum Teil
erheblich niedrigeren Epithelien wird einheitlich als Ausgleichsvorgang
angesehen; die Tubuli sollen nach Ausfall zahlreicher Glomeruli unter
Angleichung an die Bauart der sog. Glomerulusepithelien deren Funk-
tion iibernehmen. Das ist aber eine Hypothese und unseres Erachtens
keine gute, denn schon iiber die Funktion der sog. Glomerulusepithelien
ist wenig bekannt; wir wissen heute — RANDERATH hat das ausfiihrlich
auseinandergesetzt —, dalB sie lediglich als Deckzellen, Epicyten oder
Pericyten (v. MOLLENDORFF, CLARA, BARGMANN u. a.) zu bezeichnen sind
mit einer gewissen Féhigkeit zur Speicherung (PrumL, RANDERATH),
daB ihnen aber morphologisch betrachtet wie auch ihrer Funktion nach
kein epithelialer Charakter zukommt. Abgesehen von dieser falschen
Voraussetzung wird das Widerspruchsvolle der Fanrschen Deutung
offenbar, wenn man. sich vergegenwirtigt, dall FagR anscheinend unter
den gleichen Voraussetzungen (Glomerulusuntergang!) auch die Atrophie
bzw. den Untergang der Tubuli erklirt. Es fehlt hier zum mindesten
die Erldvterung, warum es einmal unter gleicher Bedingung zum
Untergang, das andere Mal zu Hypertrophie und Uberfunktion kommen
soll. Auf diese Diskrepanz hat Lixzeacw schon kiirzlich hingewiesen.

Man mufi demgegeniiber in erster Linie festhalten, daf die hyper-
trophischen Kandlchengruppen immer um zugehdrige, gleichfalls ver-
groferte Glomeruli gelagert und somit als eindeutig woll funktionsfihige
Nephren anzusehen sind.

Die auch in unserer obigen Beschreibung erwihnten bis in die
distalen Abschnitte stark erweiterten Nephren mit den endothelartig
abgeflachten Epithelien sind fast immer mit kolloidartig eingedickten
EiweiBcylindern ausgefiillt, ihre Glomeruli in der Regel untergegangen
oder in Schrumpfung begriffen. Sie sind ohne Zweifel nicht mehr
funktionsfihig, bzw. aus der Nierenarbeit ausgeschaltet und gehdren
zum Bild der vor allem an der Plasmocytomniere studierten Nephro-
hydrose (EarLIcH, APITZ). Gerade solche Kandlchengruppen sind aber,
wie aus den Abbildungen von Fanr! hervorgeht, als Stiitze seiner Auf-
fassung von der kompensatorischen Glomerulusfunktion herangezogen
worden.

Wie sind aber die niedrigen Epithelien der hypertrophischen Nieren-
kandlchen in der Schrumpfniere zu erkliren? ‘

Jeder Versuch einer Analyse der morphologischen Struktur des
hypertrophischen Parenchyms setzt voraus, da die besonderen funk-
tionellen Verhiltnisse der Schrumpfniere Beriicksichtigung finden, wie

1 Famr, TH.: In K. BEcEER, Nierenkrankheiten, Bd. 1, S. 627. Jena: Gustav
Fischer 1944.
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sie sich aus der Anwendung der modernen Filtrations-Reabsorptions-
theorie ergeben. Nach Ausfall zahlreicher Niereneinheiten mufl in der
Schrumpfniere die Nierenarbeit allein von den erbaltenen inselartigen
Anteilen geleistet werden. Das bedeutet fur diese noch arbeitenden
Nephren eine erhebliche Erhohung des effektiven Filtrationsdruckes,
der durch die begleitende Hypertonie weiter verstirkt wird. Es liegt
also im Stadium der Kompensation nach GREMELS eine Druckpolyurie
vor, wobei es gelingt, die Schlackenstoffe des Korpers in hinreichender
Menge auszuscheiden. Das Filtrat passiert den Kandlchenweg mit sehr
hoher Geschwindigkeit, wodurch sich die mangelhafte Konzentrations-
fahigkeit solcher Nieren erkliren 148t. Wie GREMELS betont, wird in
der normalen Niere die Harnkonzentration durch Steigerung der Wasser-
reabsorption unter Einflufl des antidiuretischen Hypophysenhinterlappen-
hormons bewirkt. In der Schrumpfniere kann man aber durch Hypo-
physenhinterlappenhormon keine Zunahme der Konzentrationskapazitit
erzielen. Der Grund liegt nicht etwa in der fehlenden Ansprechbarkeit
der Zellen auf das Hormon, sondern einzig in der hohen Tubulus-
passagegeschwindigkeit, die den Tubuluszellen eine wesentliche Resorp-
tionsleistung gar nicht gestattet. Sie miissen somit durch den hohen
Binnendruck abgeplattet und infolge der hohen Passagegeschwindigkeit
in ihrer resorptiven Arbeitsleistung eingeschriankt werden. Das morpho-
logische Strukturbild entspricht nun in der Tat dem physiologischen
Geschehen. Die Niedrigkeit der Epithelien solcher Harnkandlchen 1486
sich zwanglos als Druckatrophie deuten; Dilatation und VergréBerung
dieser Tubuli sowie die erwiahnten Neubildungsvorgéinge sind die Folge
des hohen intratubuliren Druckes und der unverhdltnismifig groflen
Filtratmenge, die von den Kanilchen kaum gefalit werden kann. Zum
anderen kann die Parenchymhyperplasie dazu dienen, durch Vergrifie-
rung der Oberfliche eine hohere Reabsorptionsleistung zu erzielen.
Durch die Berticksichtigung und vergleichende Betrachtung der funk-
tionellen Vorgéinge finden die strukturellen Verhiltnisse eine einfache
und zwanglose Erklarung. Die Druckpolyurie vermag nur bei einer
geniigenden Anzahl noch funktionierender Niereneinheiten eine aus-
reichende Entschlackung des Kérpers zu gewihrleisten. Bei einem
weiteren Ausfall funktionsfihiger Nephren im Verlaufe der Krankheit
muf} es zur Dekompensation kommen. ,,Die filtrierende Flache wird
trotz des hohen effektiven Filtrationsdruckes zu klein“ (GREMELS).
Eine Retention harnfihiger Substanzen, besonders des Harnstoffes und
der Phenolkérper, ist die Folge, die Urdmie das Finale. Die Schidigung
bzw. der Untergang weiterer Niereneinheiten wird bei der malignen
Nephrosklerose durch bestimmte Verdnderungen am GefiBsystem und
an den Glomeruli eingeleitet und zieht durch die Ausscheidung ,.giftigers
seroser oder plasmatischer Blutbestandteile aus den Nierencapillaren
Schadigungen am Kanidlchensystem nach sich.
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II. Serise Nierenentziindung und Tubulusepithelschidigung
bei der malignen Nephrosklerose und den ,,Ubergangstillenc.

a) Serose Glomerulitis.

Unsere Beobachtungen sind, wie wir einleitend betont haben, ent-
sprechend unserer Fragestellung allein auf akute Vertinderungen des
GefiBlsystems und des Parenchyms gerichtet. Dies gilt auch fiir die
Glomeruluslisionen. Neben den hinreichend bekannten von ScHUR-
MANN und MacManoxN zuletzt eingehend analysierten sog. spezifischen
Glomerulusverinderungen haben wir in der obigen Beschreibung auf
eine akule Glomerulusaffektion hingewiesen, deren wesentliches Kenn-
zeichen in einer serdsen bzw. plasmatischen Durchirdnkung des glomeru-
liren Qeriistes besteht und die ibrerseits von einer Exsudation gleich-
artiger Bestandteile in den BowmanNschen XKapselraum gefolgt ist.
Diese Verdnderung betrifft vor allem die Glomeruli des noch erhaltenen
inselartigen Parenchyms und ist sowobl bei der ausgeprigten malignen
Sklerose als auch besonders bei den sog. Ubergangsfillen, d.h. im
Stadium deutlicher renaler Dekompensation zu finden.

Die Existenz eines glomeruliren Interstitiums, des Mesoangiums ist
heute sowohl von normal-anatomischer Seite (ZIMMERMANN, V. MOLLEN-
DORFF, PrusHL, CrLARA, BARGMANN) als auch durch das Studium
pathologisch-anatomischer Verinderungen (z. B. diabetische Glomerulus-
sklerose) als erwiesen erachtet und allgemein anerkannt (KIMMELSTIEL
und Witson, Famr, W.H.GUNTHER, SPUHLER und ZOLLINGER,
ZOLLINGER (1945) u. a.).

Das Mesoangium ist unter normalen Verhiltnissen nur schwer darzustellen
und wurde daher lange in Zweifel gezogen. Es besteht nach Prumr lediglich
aus Zellen, denen Speicherfahigkeit zukommt; sie stellen eine Art Aufréumungs-
apparat dar und konnen sich auf Reize hin vergréBern und schlieflich unter
scholligem Zerfall zugrunde gehen. PrunL stellt sie ihrer Funktion nach den Re-
ticulumzellen an die Seite, was auch nach ihrem fiarberischen Verhalten berechtigt
erscheint.

MoGrEGOR (1930), der sich mit den Glomerulusverinderungen bei der
essentiellen Hypertonie naher befalt hat, gibt an, daB in der renal-dekompen-
sierten Gruppe seiner Félle (Tod durch Urdmie) etwa 70 % der Glomeruli arteriolo-
sklerotische Verinderungen aufweisen, wihrend etwa 20% als normal anzusehen
sind. Diese letztere Angabe ist hinsichtlich der Differenzierung zu den arteriolo-
sklerotisch verinderten Glomeruli sicherlich richtig; doch wir vermogen
McoGrEGoOR sonst in bezug auf die Formulierung ,,normal® in keiner Weise zuzu-
stimmen, denn gerade ein solcher als ,,normal“ deklarierter Glomerulus weist in
der beigegebenen Abbildung die typischen Kennzeichen einer serdsen Durch-
lissigkeitsstorung auf mit serdser Durchtrankung des Geriistes und der Schlingen-
membranen sowie mit EiweiBaustritt in den Kapselraum, dabei keine Stauungs-
hyperdmie der Glomeruluscapillaren! Gleichzeitig sind an den benachbarten
Tubuli ,,nephrotische” Epithelverinderungen klar ersichtlich.

Die serdse Durchirimkung der Glomeruli wird bei der malignen
Sklerose offenbar durch Kreislaufstérungen eingeleitet, die eine falsche
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Zusammensetzung des Schlingenblutes hervorrufen, so dafi die Schlingen-
capillaren oft nur mit Serum oder Plasma gefiillt sind, kaum rote Blut-
kérperchen und auch keine Leukocyten enthalten. DafB die Plasmafillung
der Schlingencapillaren in hamatoxylin-eosin- und azangefiirbten ditnnen
Paraffinschnitten weniger deutlich ist, diirfte als ein durch das histo-
logische Verfahren entstandenes Kunstprodukt zu werten sein. Die
nachfolgenden Verdnderungen sind zunéchst durch Jeichte Aufquellungen
der Schlingengrundhéute, auffillige Schwellung der Mesoangium- und
Deckzellen, serése bzw. plasmatische Durchtrinkung des Mesoangiums
und schlieBlich durch Austritt ebensolcher Fliissigkeit in den Kapsel-
raum, nicht selten unter Desquamation der Deckzellen gekennzeichnet.
Sie zeigen flieBende Ubergiinge zu stiirker alterativen Veréinderungen,
wobei es zur Histolyse der Schlingenmembranen, zur Auflosung der
Mesoangium- und Deckzellen sowie zu Kernpyknosen, vor allem der
Endothelzellen kommt. Schlingenwand, Mesoangium- und Deckzellen
verschmelzen so zu undurchsichtigen nekrobiotischen Bezirken, die eine
nihere Differenzierung nicht mehr erlauben. Es liegen also neben der
serés-exsudativen Komponente mehr oder minder ausgeprigte degenera-
tve Kennzeichen vor; hypertrophische Vorginge finden sich nur in Form
der Mesoangium- und Deckzellschwellung, echte Proliferationen werden
ebenso wie zellige Exsudationen im akuten Stadium vermiBit. Wir
miissen darauf hinweisen, dafl zwischen der Hypertrophie der Meso-
angium- und Deckzellen und ihrem degenerativen Zerfall nahe Be-
ziehungen und flieBende Ubergiinge bestehen; der letztere ist mit einer
Histolyse der Schlingenmembran und des glomeruldren Geriistes ver-
bunden und als Folge einer heftigeren ser6sen Durchlissigkeitsstérung
anzuseben. Offenbar vermégen die Zellen bei einem geringeren Grad
serdser Durchtrinkung unter Schwellung des Protoplasmas die ihnen
angebotenen Stoffe aufzunehmen und zu verarbeiten, wihrend eine
starkere ,,Giftigkeit des Exsudates ihren unmittelbaren Untergang
(Kernpyknose, Karyolyse) oder, vermutlich nach voraufgegangener
Stoffauthahme, ihre Auflésung nach sich zieht. Ob die dabei nicht selten
im Protoplasma der Zellen gefundenen hyalinihnlichen Kérnchen und
Tropfen (s. auch Famr) als reversible Entmischungsphinomene des
Cytoplasmas (Coacervate, BUNGENBERG DE JoNg) infolge Speicherung
bestimmter Eiweillbestandteile oder als echte Degenerationsprodukte
des Zellprotoplasmas aufzufassen sind, kann mit unserer histologischen
Methodik nicht entschieden werden. In diesem Zusammenhang er-
scheint uns aber der Hinweis wichtig, daB diese Tropfenbildungen bei
einer mit histolytischen Erscheinungen einhergehenden serdsen Durch-
trankung aufgelost werden konnen, ein Phinomen, das uns auch bei der
Besprechung der Tubulusverinderungen wieder begegnen soll. Anderer-
seits glauben wir mit unseren Beobachtungen gezeigt zu haben, dafl es
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sich bei einem Teil der im Mesoangium vorliegenden azanroten kornig-
fadig-streifigen Massen um fibrindhnliche Niederschlagsbildungen des
durchtretenden Blutplasmas handelt. Auch dieser Vorgang ist mit
Histolyse der Schlingenwinde gekoppelt. Im Gegensatz zu den Be-
funden an den Mesoangium- und Deckzellen fillt auf, dafl an den Endo-
thelien kaum hypertrophische Zustinde, als Ausdruck einer vermehrten
Stoffaufnahme, sondern eher degenerative Zeichen (Kernpyknosen) zu
beobachten sind.

Ahnliche Verinderungen laufen gemeinhin wegen der vorherrschenden
degenerativen Kennzeichen unter der Diagnose akute Glomerulonephrose
(Fanr, RANDERATH, ZOLLINGER, dort weiteres Schrifttum). Sie
wurden. andererseits aber auch in den Frihstadien der diffusen experi-
mentellen und humanen Glomerulonephritis, insbesondere der Kriegs-
nephritis beobachtet (LOELEIN, Kvczynski, Masvar, TH. FAur, RANDE-
RATH, G, W. GONTHER, LETTERER). Wir schlagen vor, diese Glomerulus-
affektion mit ROssLE serdse Glomerulifis zu benennen und glauben damit
ihrem Charalkter als Gremzform zwischen Qlomerulitis und Glomerulose am
besten gerecht zu werden.

Im Rahmen dieser Arbeit kann auf eine nihere differentialdiagnostische
Besprechung der serosen Glomerulitis und der Glomerulonephrose nicht eingegangen
werden; die sich aus unserer Auffassung ergebende Kritik des Begriffes der Glo-
merulonephrosen (FARR, RANDERATH, ZoLLINGER) soll in anderem Zusammenhang
erfolgen.

Zur Begrindung unserer Anschauung seien aber hier wnfer Be-
riicksichtigung der Kriterien ROsSLEs fiir die serdse Entziindung nach-

folgende Punkte kurz angefiihrt:

1. Die historisch und wuntersuchungstechnisch bedingte einseitig
cellularpathologische Betrachtungsweise der Xntziindung hat auch am
Glomerulus zur Verkennung serdser Entzindungsvorginge gefiihrt.
Dabei sind rein theoretisch besonders am Glomerulus bedingt durch
seine Ausscheidungsfunktion serds-entziindliche Durchlissigkeitssto-
rungen zu erwarten. Erkennt man eine interstitielle ser6se Entziindung
an, und das ist seit langem der Fall, so muf} erst recht eine serése Glo-
merulusentziindung abzugrenzen sein.

2. Die Diagnose der serosen Glomerulusentziindung hat nach dem
krankheitsgestaltenden Prinzip zu erfolgen, das in einer Durchflutung
des Glomerulusknguels mit flissigen Bestandteilen des Blutes gegeben
ist. Etwa dabei auftretende alterativ-degenerative Kennzeichen sind
als Begleiterscheinungen dieses Vorganges zu werten und damit nicht
primérer Natur.

Die serose Glomerulitis ist ein akut-entziindlicher Vorgang, der eine
primiire Capillarschidigung voraussetzt. Der Grad der Capillarschédi-
gung, kenntlich an der offenbar akuter Verquellung und schlieBlichen
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Auflésung der Schlingengrundhiute und an der Degeneration der
Endothelien, ist abhingig von der Stdrke des Entziindungsreizes, der
Reizdauer und bestimmt wesentlich die Art der Entziindungsprodukte.
Dies wird gerade bei der malignen Nephrosklerose beispielhaft deutlich.
Die akute serdse Glomerulitis kann somit eine abgeschwichte, vollig
reversible Form der Entziindung (z. B. bei den sog. Ubergangs-
fallen) sein, andererseits ist sie der Ausdruck einer heftigen perakuten
Schédigung.

4, Die Entzindungsprodukte liegen teils in Form eines fliissigen
oder pricipitierten Exsudates im glomeruliren Bindegewebe (inter-
capillire bzw. interstitielle Glomerulitis) oder nach Passage desselben
im Kapselraum vor, teils filhren sie zu Speicherungen in den Meso-
angium- und Deckzellen sowie zu Verquellungen am Fasergewebe.
Dabel kommt es als Folgeerscheinung auch zur Desmolyse der Deck-
zellen und bei schwerer Reizung zur Histolyse der Schlingenwéinde und
des glomeruliren Grundgeriistes bis zur Nekrose. Die Ubergiinge von
leichter zu schwerer Schiddigung sind flieBende. Das Endstadium ent-
spricht den bekannten sog. spezifischen Glomerulusverdnderungen
(Farr, ScrtrMaNNy und MacMaHON u. a.).

5. Hieraus geht hervor, dall die ganze Skala der von ROssLe als
Begleit- und Folgeerscheinung der serdsen Eniziindung aufgestellten
Kriterien am GQlomerulus nachzuweisen ist: Desmolyse der Zellen und
des Bindegewebes, Schwellung der Zellen, hier der Mesoangium- und
Deckzellen durch celluldre Aufnahme (Verdauung?) des Exsudateiweifes
bis letztens zur Histolyse und Nekrose der Zellen und Geriistsubstanzen.

6. DaB es sich bei den Entzindungsprodukten tatsdchlich um Be-
standteile des Blutserums, bzw. Plasmas handelt, geht auch daraus
hervor, daf3 diese, wie oben von uns dargelegt, in Form fibrinartiger
Kérnchen und Streifen im Mesoangium ausfallen kénnen. Auch lassen
die teils feinnetzig, teils grobbalkig geronnenen Eiweifimassen in den
erweiterten Kapselriumen (Abb. 5, 6) eine andere Deutung nicht zu.

7. Die im Mesoangium abgelagerten exsudierten EiweiB3stoffe kénnen
bei lingerer Dauer der schidlichen Einwirkung als Reiz fir die Ent-
stehung vermehrter Bindegewebsfasern wirken. So entsteht eine inter-
stitielle Glomerulosklerose, die sich am starksten in der Umgebung des
Schlingenwurzelgefdfies entwickelt und sich meist fingerférmig im Meso-
angium der einzelnen Schlingenlobuli ausbreitet. Auch hier fehlt, wie
bei anderen chronischen serésen Entziindungen, ein eigentliches zelliges
Granulationsgewebe.

8. Bei fast allen untersuchten Fillen erfolgte der Tod aus renaler Ur-
sache. Schon daraus 148t sich folgern, daB Kreislaufstérungen mit passiver
Transsudation von Eiweill bei Herzdekompensation fiir das Zustande-
kommen der Glomerulusverinderung keine oder nur eine untergeordnete



478 CL.-J. LUDERS:

Rolle spielen, ganz abgesehen davon, daf rein morphologisch die Glo-
meruli bei chronischer Blutstauung anders beschaffen sind.

Unsere Hinweise betreffen vor allem formal-genetische Gesichts-
punkte. Auf die kausal-genetischen Zusammenhinge soll im allge-
meinen Teil eingegangen werden.

b) Folgen akuter seréser Exsudation fiir die Harnkanélchen-
epithelien.

Aus der Darlegung unserer Befunde (s. S. 454 ff.) geht hervor, daB
bei der malignen Sklerose und den Ubergangsfillen der Austritt seroser
bzw. plasmatischer Fliissigkeit aus den Nierencapillaren akute Kandlchen-
epithelschiiden zur Folge baben kann. Die morphologische Struktur des
umgebauten Nierengewebes gibt dabei zwangsliufig Ausgangspunkt und
Richtungsbahn der schiddlichen Einwirkung an: der unmittelbar von
der Tubuluslichtung aus erfolgenden Berithrung von Exsudat und
Epithelzellen im Bereich der hypertrophischen funktionsfdhigen Nephren
steht eine Einwirkung von seiten des Interstitiums in den mehr oder -
minder atrophischen Bezirken gegeniiber. Im ersteren, dem in bezug aunf
die Funktion der Niere ungleich wichtigeren Fall, erfolgt die Exsudation
aus den Glomeruluscapillaren, wihrend das Exsudat im zweiten die
intertubuldren Capillaren verlidt.

Diese beiden Formen und ihre Folgen sollen auch in diesem Abschnitt einer
getrennten Besprechung unterzogen werden, wenn wir auch nicht verkennen
wollen, daBl in manchen Fallen (s. S. 469) das Endresultat der Epithelschidigung
auch in den erhaltenen funktionsfihigen Teilen durch Summation beider Vor-
gange bedingt wird.

Die in der Folge der ,.giftigen” Exsudation auftretenden Epithel-
veranderungen tragen ausgesprochen akul-degenerativen Charakter und
lassen sich nach ihrem Stirkegrad und der geltenden Ubereinkunft als
triibe Schwellung, vacuolige Degeneration, blasige Entartung und schlieflich
als Coagulationsnekrosen bezeichnen. Dagegen scheinen die gleichzeitig
nicht selten gefundenen hyalin-tropfigen Zellverinderungen und die
Verfettung von Epithelien nicht in unmittelbarer Beziehung zu dem oben
geschilderten akuten Vorgang zu stehen; sie interessieren uns in diesem
Zusammenhang nur insoweit, als sich an ihnen sekundir Folgeerschei-
nungen der toxisch-serdsen Fliissigkeitseinwirkung nachweisen lassen.
Das fiir die letztgenannten Zellversnderungen Gesagte gilt auch -in
gewissem Grad fiir die ,tritbe Schwellung™ (s. weiter unten).

Zunichst sollen hier vor der weiteren Analyse der formalen Genese
dieser Epithelschiiden die aus dem. Schrifttum bekannten Angaben tiber
die Tubulusverinderungen bei der malignen Nephrosklerose und den
Ubergangsfillen kurz zur Diskussion gestellt werden.

Bei Durchsicht der Protokolle der zahlreichen, dem Studium der malignen
Sklerose gewidmeten Arbeiten — es handelt sich in erster Linie um die grund-
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legenden Abhandlungen der alteren Untersucher wie TH. Farr, LOHLEIN, JOoRES
und HerxeEMER — fallt auf, daBl den Tubulusverinderungen, soweit sie nicht
mit den Umbauvorgingen zusammenhingen, wenig Beachtung geschenkt wird.
Bei Ta. Fanr werden die Parenchymveranderungen allgemein abgehandelt, ohne
genauere Beriicksichtigung der unterschiedlichen Struktur der Kanilchen in den
verschiedenen Anteilen der Schrumpfniere. FAHR erwihnt aber die eiweilireichen
Kanilchenexsudate mit Cylinderbildung und fithrt vor allem das hiufige Vor-
kommen tropfiger Degeneration sowie die Zelldesquamation mit Haufung der
abgestofenen Zellen im Lumen an; Verfettung sei seltener, in den Ubergangs-
fillen hingegen hiufiger. HERXHEIMER trennt zwischen Verinderungen in den
erhaltenen, hypertrophischen und in den geschrumpften Anteilen und weist darauf
hin, daff die niedrigen Epithelien mehr Fett, die hohen mehr hyaline Tropfen
enthalten. Die letzteren werden, ebenso wie auch von LOnLEIN und Gross, in
Analogie zu den hyalinen Tropfen in den Glomeruli als Zeichen akut einsetzender
Unterernihrung gedeutet, wihrend Famr sie als hdmatogen-toxische, auf dem
intertubuliren Wege verursachte Degenerationsprodukte auffa3t. Ascrorr deutet
die Epithelschiden, allerdings bei der sekundéaren Schrumpfniere, ebenfalls tozisch,
meint aber, daB die ,,Stockung des mit giftigen Stoffen und Abfallmassen ge-
schwingerten Harnstromes die Ursache sei! Die Arbeiten der itbrigen Forscher
{Ascuorr, 0. MEYER, SJ0VALL, BELL and CrawsoN, STERNBERG, MURPHY und
Grir, Hcxer, E. Aporrus) enthalten nur beigeordnete Angaben, die sich auf
die Erwahnung von Epithelverfettung, hyaliner Tropfenbildung und Zelldesquama-
tion beschrinken. M. Krmin (1931) fiihrt in den Protokollen einer Arbeit iiber
Schrumpfnieren (maligne Sklerose) im Kindesalter an, daB in den erhaltenen
Kandlchen das Evpithel neben Abplattung auch geschwollen, gekornt und verfettet
sei; im Lumen fande sich geronnenes, teilweise mit Zellen untermischtes Eiweifl
(unser Kursiv). Abbildungen fehlen leider. Diese Bemerkung ist aber in bezug
auf die von uns beobachteten Fille 5 und 6 von Interesse.

Erst die eingehende Studie von P. ScEURMANN und MacMamon (1933) schenkt
auch den Organgewebsverinderungen bei der malignen Sklerose gréflere Auf-
merksamkeit. Wie schon einleitend erwihnt, betont er die Abhéngigkeit der Paren-
chymschéden von den Gefdlverdanderungen und entwickelt ihre Entstehung mit
Hilfe der Dysorielehre. Die Organgewebsverinderungen sind in Analogie zu den
Gefiafiverdnderungen zu setzen: dem Infarkt des Organgewebes entsprechen die
sog. spezifischen Veranderungen der GefaBwand, der Gesamtheit der iibrigen
GefaBwandverinderungen (Hyperplasie, Grundsubstanzauflockerung, Histolyse)
sind der ,,langsame Parenchymschwund® und die Hyperplasie des Parenchyms
als gleichartig an die Seite zu setzen. Bei der Aufzeichnung so klarer und eindeutiger
Beziehungen zwischen Gefal- und Parenchymverdnderungen erscheint es ver-
wunderlich, daf nicht auch die Entstehung der dbrigen Epithelverdnderungen in
Abhingigkeit von dysorischen Vorgingen aufgefaBé wird, zumal ScHURMANKNs Be-
schreibung dieser Kanalchenschiden eine solche Betrachtungsweise geradezu
herausfordert. Sie werden aber nur im Kleindruck summarisch aufgezihlt und
offenbar ebenso wie von FARR nur als attributive direkte toxische Schidigungen
angesehen. ScHURMANN und MacMawvON schreiben: ,,Die Hauptstiicke konnen
im Bereich insclartiger Bezirke vergroflert sein, ihre Epithelien sind dann ge-
wohnlich hoch, ihr Protoplasma enthélt nicht selten hyaline Troplen, in der
Lichtung konnen Blut, Fibrin, etweifireiche Flissigheit, verfettete oder gar verkalkte
Epithelien liegen. Von diesem Zustandsbild bis zur villigen Epithelnekrose finden
sich alle Uberginge* (unser Kursiv).

Auch KreMpERER und OTaNI duBern sich (1931) in einer groBeren Arbeit in
ahnlicher Weise.
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Welche Kriterien berechtigen uns nun aber, die Entwicklung der
oben geschilderten Epithelverdnderungen als die Folge der Exsudation
seroser bzw. plasmatischer Flissigkeit aus den Nierencapillaren an-
zusehen?

1. Intratubulire Epithelschidigung durch glomeruldres Exsudot.

Die Beantwortung dieser Frage erfordert wiederum die Beriick-
sichtigung der vorliegenden funktionellen Verhéltnisse (s. hierzu S. 472.).
Auf Grund der in den hypertrophischen Inseln vorherrschenden Druck-
polyurie sind die Epithelien dieser Kanilchen abgeflacht; die Filtrations-
und Passagegeschwindigkeit des Harnstroms ist eine betréchtliche.
Wird nun durch eine plotzlich auftretende Schidigung der betreffenden
Glomeruli in Form einer serds-plasmatischen Durchlissigkeitsstorung
(serdse Glomerulitis) der Filtrationsaki behindert, so muf dieser Vorgang
eine Herabsetzung des Filirationsdruckes bet gleichzeitiger Verlangsamung
des Harnstromes zur Folge haben. Die Tubulusepithelien vermigen nun
nach Fortfall des abnorm hohen intratubulidren Druckes ihre eigentliche
Tatigkeit, die Riickresorption wieder aufzunehmen, zumal sie nicht eigent-
lich geschidigs und auf die resorptionsférdernde Tatigkeit des Hypo-
physenhinterlappens (s. 8. 473) noch ansprechbar sind. Fiir diese Vor-
stellung spricht die verdnderte morphologische Struktur der Epithelien,
die mit der oft fast zungenformigen Schwellung und der Verbreiterung
des Biirstensaumes typische Kennzeichen florider riickresorptiver Tiitig-
keit aufweisen (H. BECHER u. a.).

Nach der Art der besprochenen Glomeruluslision kann man auf das
Vorliegen einer ,.giftigen’ Binwirkung - schliefen. Welcher Art diese
toxische Noxe ist, 188t sich generell nicht absehen; wahrscheinlich
spielen in erster Linie bei den Ubergangsfillen und bei der endogenen
Entwicklungsform der malignen Nephrosklerose (SCHURMANN) retinierte
Stoffwechselschlacken eine wesentliche Rolle, wihrend bei der exogenen
Form (unsere Fille 5 und 6) ebenso wie bei der Periarteriitis die &dtio-
logischen Momente unsicher, hier aber die Reaktionslage und damit der
Faktor der Allergie {TH. FAHR) von ausschlaggebender Bedeutung sind.
Die in den Kapselraum und Kandlchenweg ausgetretene eiweilireiche
Fliissigkeit enthilt somit giftige Substanzen, deren Beriihrung oder
Aufnahme fiir die Kanglchenepithelien nicht ohne Folgen bleiben kann.
Die Schwere der sich hieraus akut entwickelnden Epithelschiden ist
ganz offensichtiick abhingig 1. vom Zeitfaktor, d. h. von der Plotzlich-
keit des Auftretens der glomeruliren Durchlissigkeitsstérung, 2. vom
Grad der ,,Giftigkeit” der ausgeschwitzten toxischen Flussigkeit.

a) Tritbe Schwellung. In dieser Hinsicht 4Bt sich sagen, daf bei
den Ubergangsfallen eine offenbar mehr schleichend aufgetretene Form
der serésen Glomerulitis vorliegt, die sich, wie oben dargelegt, durch
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eine glomerulire Zellschwellung, eine nur leichte serése Durchtrinkung
des Mesoangiums und durch ein eiweiBreiches Kapselexsudat aus-
zeichnet. In ganz analoger Weise findet man in den zugehorigen Ka-
nilchen die im Glomerulus ausgeschwitzte eiweireiche Fliissigkeit und
an den Epithelien das Bild einer starken Schwellung mit mehr oder
minder starker Tritbung der Epithelien. Man wird die auffillige
Schwellung der vorher durch die Druckpolyurie abgeplatteten Epi-
thelien als Ausdruck einer vermehrten resorptiven Tatigkeit deuten
miissen. Die Aufnahme dieser Tétigkeit ist aber erst durch die nach
Auftreten der serdsen Glomerulusentziindung verinderten Filtrations-
verhiiltnisse, -insbesondere durch die Verlangsamung des Harnstroms
ermdglicht und fithrt ihrerseits nun zu einer schleichenden Retention
von Stoffwechselschlacken. Dementsprechend sind diese Fille klinisch
durch eine langsam fortschreitende ,,stille” Urdmie gekennzeichnet!
Es liegt nahe, die Triibung der durch die Wasserresorption geschwollenen
Epithelien auf die Aufnahme von FEiweilstoffen aus der Kanilchen-
lichtung zuriickzufithren. Die ,tritbe Schwellung® — ihre theore-
tischen Grundlagen sollen hier nicht erneut diskutiert werden — trigt
somit auch hier zunichst keinen akut-degenerativen Charakter und
kann durchaus im Sinne RaNDERATHs als Ausdruck einer vermehrten
Titigkeit (intracellulire Eiweillumsetzung) gewertet werden. Doch
muB im vorliegenden Fall das Faktum einer gesteigerten Leistung
_ unseres Erachtens wegen der ,giftigen* Natur der angebotenen Stoffe
(geloste Stoffwechselschlacken) schon im Beginn den Keim einer De-
generation in sich tragen, zumal von der triiben Schwellung fliefende
Ubergiinge zu stirkerer Durchsichtigheit und Aufhellung des Zellproto-
plasmas mit Verlust seiner feinen Granulierung (hydropische Schwellung)
bestehen. Die letztgenannte Verinderung sehen wir als Folge einer
terminal aufgetretenen, frischen, serésen Durchtrinkung des Glomerulus
(Abb. 2) an; sie stellt, immer ganz analog der Glomeruluslision, neben
der tritben Schwellung den leichtesten Grad einer akut-degenerativen
Epithelschidigung dar. '

b) Vacuolige Entartung und Epitheldesquamation. Zugleich mit der
vorstehenden Verinderung bilden sich hiufig Vacuolen in den Kuppen
der Zellen. Diese Zustandsbilder beruhen mit grofler Wahrscheinlich-
keit auf eiher Aufnahme ,giftigen’ Harnwassers, eine Annahme, die
dadurch gestirkt wird, daB die EiweiBmassen in der Mitte des Kanilchen-
lumens kérnig-schollig verdichtet erscheinen, mit fadigen Ausldufern
gegen die vorspringenden Zellkuppen (Wasserentzug!). Freilich miissen
wir uns beziiglich der Vacuolenbildung den kritischen Einwand machen,
daB diese moglicherweise das Ergebnis eines akuten Sauerstoffmangels
sind (BtcmxEr und Mitarbeiter); denn wir wissen auch aus den
theoretischen Berechnungen Lixzeacms, daB die Sauerstoffversorgung
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der Tubulusepithelien in den oberen Abschnitten zu einem nicht
unwesentlichen Teil durch den Harnstrom vor sich geht, aber gerade von.
dieser Seite bei serdser Glomerulitis gestdrt sein muB. Dennoch erscheint.
es uns berechtigt, wegen der deutlichen Ubergiinge von Vacuolenbildung
zu blasiger Entartung der Tubulusepithelien (s. unten) die Vacuolen
in erster Linie als Ausdruck einer Dekomposition des Cytoplasmas nach
Resorption von hier giftigem Harnwasser anzusehen. Eine Entscheidung,
inwieweit sich beide Vorgénge verflechten, und welchem das Primat
zu erteilen ist, diirfte letztens mit der histologischen Methodik nicht,.
moglich sein. ' ;

Die auBerdem recht hiufig beobachteten Blasen- und Schaumbildungen des
Lichtungsexsudates, die, lange Zeit als Sekretionsprodukte der Zellen angesehen,
von P. ErNsT als ,,kolloide Strukturen® des Harnstroms gedeutet wurden, stehen
mit den Epithelverinderungen in keiner direkten Beziehung, insbesondere sind
sie-nicht mit den von uns erwahnten Zellkuppenvacuolen identisch. Die physi-
kalisch-chemische Seite dieser Schaumbildung kann hier nicht erértert werden.
Der Vorgang der Wasserriickresorption (RANDERATH) spielt mdoglicherweise . fiir
das Zustandekommen der verschiedenen Dispersititszustande (kolloide Phasen)
der im Harnstrom vorhandenen EiweiBlkorper eine wichtige Rolle.

Daf es sich bei diesen Epithelveriinderungen um regressive Vorginge
handelt, geht aus dem gleichzeitigen Kernschwund und der Tendenz
zur Desmolyse und Auflosung solcher Zellen hervor. Die Abschilferung
der Epithelien — das ist ein sehr wesentliclier Punkt unserer Beobach-
tungen — ist gelegentlich direkt durch das Lichtungsexsudat ver-
ursacht, indem der serdse Strom in eine durch Zellzerfall verursachte
Liicke des Epithelsaumes eindringt, um nun diesen lamellenférmig von
der Basalmembran abzuheben und weiter abzuschwemmen. Desqua-
mierte Hpithelzellen konnen im Kanilchenlumen vollstéindig aufgeldst
werden, ein weiterer Beweis fiir die Giftigkeit des eiweifireichen Harn-
stromes.

Die Bedeutung der sertsen Exsudation fiir die Desquamierung von Tubulus-
epithelien hat schon PosNER (1880) in einer wertvollen und offenbar in Vergessenheit
geratenen Studie iiber pathologische Exsudatbildung betont, nur meint er, daB
die partiellen und totalen Epithelablésungen von den interstitiellen Capillaren
aus verursacht wiirden. Die beigegebenen Abbildungen lassen unseres Erachtens
aber vielmehr eine Ablosung der Epithelien durch den intracanaliculdren Exsudat-
strom vermuten! Dagegen hat ROsSLE in seinem Breslauer Referat 1944, unseres
Wissens erstmalig, eindrucksvolle Abbildungen von ringformigen, durch Ex-
sudation aus den intertubuléren Capillaren verursachte Epithelabhebungen wieder-
gegeben. Wir werden in einem spateren Abschnitt auseinandersetzen, unter welchen
Bedingungen und welchen Orts bei der malignen Nierensklerose eine laminére
Epithelablosung auch auf dem Wege iiber eine interstitielle Exsudation erfolgen,
kann.

¢) Blasige Entartung. Die katabiotische Natur der Epithelver-
dnderungen wird deutlicher in Féllen, die sich durch eine mit histo-
lytischen Erscheinungen einhergehende heftigere Form der serdsen Glo-
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merulitis auszeichnen. Die durchsichtige Schwellung der Tubulus-
epithelien des zugehtrigen Nephrons kann hier bis zu feinschaumiger,
fast wasserklarer Aufhellung, zur blasigen bzw. hydropisch-vacuoliren
(W. DoERR) Entartung gesteigert sein. Haufiger Zerfall, Auflsung in
die Lichtung und Kernpyknosen vervollsténdigen das Bild einer akuten
Zelldegeneration.

Beziiglich der Nomenklatur dieser Epithelverinderung méchten wir W. DoErR
gegeniiber KETTLER durchaus zustimmen, wenn er meint, dafl wegen der hdufig

vorhandenen Uberginge eine grundsitzliche Trennung zwischen vacuoliger und
blasiger Entartung nicht berechtigh sei.

Diese gegeniiber den vorher erwdhnten Zustandsbildern nur graduell
gesteigerte Zellverinderung darf ebenfalls auf die Aufnahme ,,giftigen®
Harnwassers bezogen werden, eine Erklarung, die nach den bisherigen
Vorstellungen iiber die Morphogenese der blasigen Entartung (Wasser-
vergiftung B. FiscrERs) kaum Widerspruch hervorrufen wird. Auch
KertiEr (1948) erkennt die Bedeutung einer ,giftigen” Einwirkung
fiur die Ausbildung dieser Zelldegeneration an. — Inwieweit man nun
berechtigt ist, mit W. DoERR nach den Vorstellungen FLECKENSTEINS
den Zellhydrops auch in der Niere als Ausdruck einer priméren Schidi-
gung der Zellatmung mit nachfolgender Verschiebung der K-Na-Ionen-
bestéinde anzusehen, sei noch dahingestellt. Dabei erhebt sich von neuem
die schon einleitend diskutierte Frage, auf welchem der beiden méglichen
Wege die schiddigende Noxe an die Zelle herangebracht ist, und von
wo aus die Flissigkeitsverschiebung in die Zelle erfolgt ist. W. DOERR
geht auf dieses Problem bei der durch die Oxalsidurevergiftung ver-
ursachten hydropisch-vacuoliren Entartung der Tubulusepithelien nicht
ein. Fiir unseren Fall wird man auf Grund der schon erérterten funk-
tionellen Bedingungen den Vorgang der Riickresorption nicht aufer
acht lassen diirfen und somit eine zwanglose Erklirung fiir den Zell-
hydrops finden.

Uberblickt man die formale Entwicklung der vorstehend besprochenen,
mit einer Volumenzunahme einhergehenden Epithelverinderungen, so
geht deutlich hervor, daBl sich die Zelldegeneration unter Mitwirkung
der Zelle selbst vollzieht. Die Aufnahme einer unter physiologischen
Bedingungen adiquaten Resorptionstitigkeit muf in der Schrumpf-
niere als undkonomisch an sich schon zu einem verhingnisvollen Cir-
culus vitiosus fiir den Gesamtorganismus fiihren; sie zieht gleichzeitig,
da die angebotene exsudierte Fliissigkeit mehr oder minder ,,giftig*
beschaffen ist, lokal an den Tubulusepithelien unvermeidlich eine
Schidigung, ja letztlich die ,katastrophale Selbstvernichtung®, die
Cytolyse nach sich. Wair jolgern aus diesen Befunden, daf sich die ein-
zelnen Zellschidigungen, ,triibe Schwellung‘, vacuolige Degeneration und
schliefflich die blasige Entariung in einer fortlaufenden Reihe entwickeln
konmen und somit genetisch zueinander in enger Beziehung stehen.

32*
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d) Coagulationsnekrose. Im Gegensatz dazu scheint sich die Coagu-
lationsnekrose von Epithelien bei der malignen Nephrosklerose unab-
hiingig von dieser Entwicklungsreihe auszubilden. Die -abgeplatteten
Epithelien werden hier, gleichsam nichts abnend, von dem vernichtenden
Exsudatsirom erfaft und fallen rein passiv unter dem Bild der Nekrose
des Cytoplasmas und Pyknose der Kerne dem Unlergang anheim. Ent-
scheidend fiir das Auftreten der Nekrose ist die Plotzlichkeit der Glo-
merulitis, die auch durch die Art der Gerinnung des Exsudatstromis
unterstrichen wird (Abb. 5 und 6, 15); eine ,,Reaktion’ der Zelle ist
gar nicht mehr mdéglich, bzw. nur dort, wo sie nicht direkt vom Exsudat-
strom angegriffen wird. Der seros-plasmatische Ergufs wird durch den,
Filtrationsdruck - zu bandartigen und scholligen Massen umgeformt, die
sich entsprechend dem Verlauf der Tubuluswindungen den Epithel-
sdumen bogenférmig anlegen und oft mit diesen zu einer homogenen,
nicht unterscheidbaren Masse verschmelzen. Die vom Exsudat nicht
direkt alterierten und imbibierten Epithelien des gleichen Nephrons,
zumeist sind es die distalen Abschnitte, zeigen dagegen das Bild der
blasigen Degeneration. Diese Gegensitzlichkeit ist gelegentlich in ein
und demselben Tubulusring zu beobachten.

Ahnliche Bilder sind uns nur von der himoglobinurischen Nephrose bekannt.
TH. FaBr gibt im Handbuch von Hexkk-Lusarscu (Bd. VI/I, S.281, Abb. 38)
eine solche Abbildung wieder, wo sogar die ganze Kanalchencircumferenz, unter
Aufhebung jeglicher Zellgrenzen gleichméaBig mit Hémoglobinmassen impragniert
erscheint. Er meint, aus diesen Bildern auf den Ort der Ausscheidung schlieen
zu konnen. Wir glauben, fir unser Material bei gleichartigen Bildern den ein-
wandfreien Beweis erbracht zu haben, da8 die Epitheldegenerationen unmiitelbar
durch den giftigen Exsudaistrom der Lichtung verursacht sind. Das diirfte auch
fir die Hb-Nephrose zutreffen, zumal nach den stichhaltigen Untersuchungen
von Lisox als Ort der Hb-Ausscheidung allein der Glomerulus in Frage kommt.

Auch die nekrotisierten Epithelien konnen desmolytisch abge-
schilfert und durch den Exsudatstrom mitgerissen werden. Wéihrend
‘wie oben erwihnt, abgeldste geschwollene Epithelien im Kanilchenlumen
durch das Exsudat gelegentlich eine vollstdndige Cytolyse erfahren
konnen, runden sich die coagulierten Tubuluszellen ab. Sie imponieren,
da die Kerne hiufig mit dem Cytoplasma zu einer undurchsichtigen
Masse verklumpt und als solche nur schwer erkennbar sind, als kleine
Eiweiplkugeln, so daB man versucht ist, wegen der Ahnlichkeit mit den
von BrAss in der Plasmocytomniere beschriebenen Globuliten an
Eiweillcoacervate zu denken. Wir méchten unsere Partikel daher als
Pseudoglobuliten bezeichnen, zumal das ExsudateiweilB, offenbar durch
schalenartige Imprignation, die kugelige Form und Homogenisierung
der Zellen verursacht. Das Schicksal der abgeschwemmten Epithelzellen
vollzieht sich also je nach der Grundverinderung grundsitzlich gleich-
artig, wie das der noch ortsstindigen Epithelien. Die geschrumpften
Zellreste abgeschwemmter, nekrotisierter Epithelien verdienen besondere
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Beachtung, insofern als sie die Coagulationszentren fiir in den Ka-
nélchenlumina ausfallendes Fibrin bilden konnen. Auf diese Weise
kommen echte cylinderartige Fibrinausgiisse der Kanélchenlumina zu-
stande. Wir wollen aber nicht absolut ausschlieBen, dafl auch exsudierte,
untergehende Leukocyten zu Niederschlagszentren fiir Fibrin werden
kénnen, obgleich wir sie nur hochst selten in unserem Material auf-
finden konnten. Unwillkiirlich dréngt sich bei diesen sternformigen
Niederschlagsbildungen des Fibrins ein Vergleich mit den schénen
Untersuchungen von W.W.MgevER auf, der bei der ,,Blutplasma-
phorese® in der Aorta solche ,,Fibrinsterne um untergehende Intima-
zellen beobachten konnte.

Echte Fibrincylinder sind, wie schon SENATOR (1874) und Posxer (1880)
betonen, ein hochst seltenes Ereignis. Hiufiger findet man die z. B. bei Rezidiven
chronischer Nephritis auftretenden, mit Fibrinfiden verfilzten Bluteylinder.
ScatrMaNy und auch TH. FARR erwihnen bei der malignen Sklerose Fibrin-
abscheidungen in die Kanilchenlumina; Abbildungen wie die unsrigen fehlen
jedoch bisher, soweit wir aus dem Schrifttum ersehen konnten.

Die Untersuchungen W. W. MeyERs iiber die serds-fibrindse End-
aortitis bieten dariiber hinaus in bezug auf die Folgeerscheinungen der
In(Ex)sudation, auf die Histolyse und Nekrose des intimalen Geriistes
manche wertvollen Parallelen zu unseren Beobachtungen. Wir miissen
das besonders betonen im Hinblick auf die allgemein-pathologische
Bedeutung, die dem Eindringen offenbar toxischer flissiger Blut-
bestandteile in das umliegende mesenchymale und parenchymatiose
Gewebe zukommt.

e) Hyaline Tropfenbildung. Was nun schlieflich die Frage der
Epithelverfettung und hyalinen Tropfenbildung angeht, so vermdégen
wir uns an Hand des Beobachtungsmaterials nicht davon zu iiberzeugen,
daB diese Zellsubstrate ebenfalls akute Zelldegenerationen darstellen, die
sich im Gefolge einer serésen Durchlissigkeitsstorung entwickelt haben.

Hyalintropfige Kanilechenverdnderungen sind nicht so selten, bei der malignen
Sklerose und den Ubergangsfallen etwa gleich haufig, aufzufinden; hauptsichlich
sind sie in den distalen Abschnitten der gewundenen Kanélchen und in den Schalt-
stiicken lokalisiert. Die Tropfen sind proximal seltener, feiner beschaffen und mit
tritber Schwellung der Zellen vergesellschaftet, distal sind sie grob gestaltet und
immer ungeordnet gelagert; die Zellkerne iiberdeckt oder geschwunden. Neigung
zu Zellzerfall vermutlich infolge tropfiger Uberladung der Zellen mit Freiwerden
der Tropfen besteht haufig. Man muB hier sicher von einer Degeneration, von einem
regressiven Prozef sprechen.

Die heil umstrittene Frage der Herkunft und Entstehung der
hyalinen Tropfen soll im folgenden nur kurz erértert werden. Form
und Lagerung entsprechen den vom Salamanderexperiment her be-
kannten Bildern. Wir miissen demnach am ehesten annehmen, daB die
hyalinen Tropfen auch hier Speicherungsprodukte glomerulir aus-
geschiedener plasma- und nierenzellfremder Eiweilkérper darstellen



486 CL.-J. LUDERS:

und zwar, nach der Tropfengréfe und der vorwiegenden Lokalisation
im distalen Abschnitt zu schlieflen, um solche grobmolekulirer, globulin-
artiger Natur (RANDERATH).

Leider fehlen zur Erhirtung dieser Annahme in unseren Féllen Angaben iiber
die fraktionierten Plasmaeiweifiverhaltnisse. Verinderungen des Bluteiweil-
bildes bei der malignen Sklerose, insbesondere bei der exogen-toxzischen Form,
sind ahnlich wie bei der chronischen Nephritis denkbar, klinisch aber noch wenig
untersucht. Grunze, OETTEL und Tavscuwitz erwidhnen bei Periarteriitisfallen
mit der Ammonsulfat-Fallungsmethode Vermehrungen der Plasmaglobuline, also
eine Verinderung quantitativer Natur. Rchte grobere qualitative Stérungen des
Plasmaeiweillbildes sind bei der malignen-Sklerose unseres Wissens nicht bekannt.
Auf Grund der morphologischen Befunde wissen wir aber, wie schon Faar betont,
da8 der sog. nephrotische Einschlag bei der malignen. Sklerose insgesamt gegeniiber
dem bei der chronischen Nephritis zuriicktritt. Wir konnen diese Angabe an Hand
von Vergleichsmaterial nur bestétigen. Klinisch wird auch entsprechend der sog.
nephrotische Symptomenkomplex bei der malignen Sklerose vermifit.

Die vorwiegende Speicherung der hyalinen Tropfen in den Uber-
gangsstiicken (Abb. 12) stimmt auch mit den von uns dargelegten Ver-
hiltnissen der Druckpolyurie iiberein, die den Epithelien der Haupt-
stiicke im Stadium der renalen Kompensation eine wesentliche resorp-
tive Speicherung gar nicht gestattet. Mit dem Vorhandensein der
Tropfen ist freilich die so wichtige Frage nach dem Zeitpunkt ihrer
Entstehung nicht gekldrt. Ein Kriterium fiir den Beginn der renalen
Manifestation einer Stérung des PlasmaeiweiBbildes, einer Hetero-
proteinose im Sinne RANDERATHs besitzen wir in der Regel nicht, da
das Erscheinen solcher EiweiBkorper im Urin nicht zugleich ihre intra-
renale Speicherung und umgekehrt bedeutet und auflerdem die glomeru-
lire Ausscheidung solcher Proteine auf Grund ihrer MolekulargroBe
ohne oder nur mit geringer sekundédrer Schidigung der Glomerulus-
capillaren (RANDERATH) vorsichgehen kann. -Der Vorgang dieser sicher
nicht akut verlaufenden passiven Infiltration der Glomeruli mit ab-
artigen Proteinen spielt im Hinblick auf das Gesamtgeschehen bei der
malignen Nephrosklerose nur eine untergeordnete Rolle; sicherlich ist
er nicht mit dem Substrat der ser6sen Glomerulitis identisch, die wir
als ein akutes entziindliches Geschehen mit gradweise abgestufter
Schidigung der Glomeruluscapillaren und histolytisch-alterativen Folge-
erscheinungen gekennzeichnet haben. Diese Unterscheidung ist deshalb
besonders wichiig, weil sie die berechtigte Abgrenzung von serdser Glomeru-
litis und Glomerulonephrose unterstreicht.

Daraus geht aunch in Ubereinstimmung mit den klinischen Harnbefanden
hervor, daBl die Albuminurie bei der malignen Sklerose hauptsichlich entziindlicher
Natur ist, d.h. ihr Auftreten schwankt je nach der schubweise eintretenden
Alteration der verschiedenen Niereneinheiten.

Genau wie fiir das Auftreten der trilben Schwellung, ist bei der
malignen Sklerose und den Ubergangsfillen auch fiir die Entstehung der
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gelegentlich gefundenen feintropfigen Granulierungen von Hauptstiick-
epithelien (Abb. 9) das Substrat der serdsen Glomerulitis, und zwar in
seiner schwachen Form, eine wesentliche Voraussetzung. Erst die mit
diesem Vorgang verbundene Veréinderung der Filtrationsverhiltnisse
ermoglicht wieder resorptive Leistungen der Epithelien und damit die
Entstehung der erwdhnten Epithelverdnderungen. Die Tropfenbildungen
verdanken dabei moglicherweise ihre Entstehung der Resorption poly-
peptidartiger Eiweillsubstanzen (RANDERATH), wie sie als Ausdruck
eines toxisch(?) bedingten pathologisch gesteigerten Zerfalls von
korpereigenem Eiweill (TERBRUGGEN) im Blut aufgetreten und glomeru-
ldr ausgeschieden sein kornen. Funktionell gesehen bedeutet die Auf-
nahme einer erhohten resorptiven Titigkeit wie erwihnt, den Beginn
der Niereninsuffizienz, da nun eine ausreichende Entschlackung des
Kérpers nicht mehr gewahrleistet ist, im Gegenteil auszuscheidende
Giftstoffe durch die Resorption zuriickgehalten werden. Wir sind
demnach unseres Erachtens berechtigt, bei den Ubergangsfillen und
bei der endogenen malignen Sklerose, die beide durch eine schleichende
Niereninsuffizienz gekennzeichnet sind, aus den ersten klinischen An-
zeichen einer Retention von Stoffwechselschlacken (Rest-N u. a.) auf das
Auftreten der serdsen Glomerulitis und ihrer Folgeerscheinungen am
Tubulusepithel zu schlieBen. Die Entwicklung der in Rede stehenden
Epithelverdinderungen an den gewundenen Tubuli ist somit auf Grund der
erdrierier. besonderen funktionellen Verhiltnisse anndhernd zeitlich zu
bemessen. Offen bleiben muf} in diesem Zusammenhang aber die Frage
des zeitlichen Beginns der grofitropfigen Speicherung in den distalen
Kanillchenabschnitten, da hier andere funktionelle Bedingungen, ins-
besondere andere Druckverhiltnisse vorliegen.

Wesentlich fiir die Problemstellung unserer Arbeit ist jedoch in
bezug auf die hyalintropfige Zellverdnderung, daf sich auch an solchen
Zellen, offenbar als Folge eines akuten Schubes glomerulirer Exsudation
(serose Glomerulitis), grundsitzlich die gleichen Folgeerscheinungen wie
an den triibgeschwollenen Zellen nachweisen lassen. Dabei findet man
an den feintropfig granulierten Hauptstiickepithelien vermutlich durch
den Vorgang der Resorption toxischen Harnwassers, ein Abblassen und
schliefliches Schwinden der feinen Tropfen, bis das Cytoplasma, wie
oben dargelegt, vollkommen durchsichtig erscheint. Die Lage und Grofle
der Tropfenbildung spielt augenscheinlich fiir die Loslichkeit der Tropfen
eine wesentliche Rolle. Bei starker und grober Tropfenbildung, vor
allem in den Ubergangsstiicken, blassen die Tropfen ab (ungleiche
Farbbarkeit!) und werden nur teilweise verflissigt. Bei sehr heftiger
toxischer Schidigung verschmelzen sie nach Auflésung ihrer Struktur
zu einer mehr homogenen Masse nach Art eines Coagulates. Andernorts
kénnen, wie aus den Abbildungen hervorgeht, auch tropfig-degenerierte
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Zellen bei perakuter (lomerulitis vermutlich durch Aufnahme giftigen
Harnwassers vacuolisiert werden und blasig entarten, dabei gelangen
durch Berstung der inneren Zellmembran h#ufig alterierte, aber noch
nicht aufgeloste Tropfen in den Harnstrom. Es erscheint moglich, dafl
auch diese (Abb.7%) gelegentlich einmal Niederschlagszentren fiir
Faserstoffgerinnsel bilden kénnen.

) Verfettung. Das fiir die Auflésung von hyalinen Tropfen durch
das Exsudat Gesagte gilt auch fiir gespeicherte Fetttropfen, nur mit
der Einschrinkung, daf das letztgenannte Ereignis wegen der geringeren
Héaufigkeit der Epithelverfettung in den erhaltenen funktionsfihigen
Nierenbezirken und auf Grund ihrer fast ausschlieflich basalen Lagerung
weit seltener ist. (In unserem Material lediglich im Fall 6.) Solche durch
In(Ex)sudation bedingte Auflosungen von abgelagerten oder gespeicher-
ten Fettsubstanzen konnte W. W. MEYER bei der ,,Blutplasmaphorese
in der Aorta ebenfalls beobachten. Bei der Auflésung solcher Fett-
tropfen nimmt das Cytoplasma bei Sudanfirbung einen fast diffusen,
feinstkérnigen, gelblichen Farbton an. Bei der Frage der Entstehung
der Epithelverfettung mull man bedenken, daff bei akuten Durch-
lassigkeitsstorungen bekanntlich (M. B. ScamipT, W. W. MEYVER, ZOL-
LINGER u.3.), zusammen mit den EiweiBanteilen auch die Fettsub-
stanzen des Blutplasmas die Glomeruluscapillaren verlassen, was auch
firberisch, besonders bei sehr heftiger Exsudation in dem leicht sudano-
philen Farbton des Kapsel- und Kanilchengusses zum Ausdruck kommt.
Entsprechend sind auch die geschwollenen Epithelzellen der gewundenen
Kanilchen manchmal diffus gelblich getént. Man wird hier nabeliegend
schlieBen diirfen, daB auch die besonders bei den Ubergangsfillen
(milde Form der serdsen Glomerulitis) hier und da basal gelagerten
Fetttropfen ihre Entstehung einer intracellulir erfolgten Abtrennung
der Fettkomponente vom Eiweilvehikel mit sekundédrer basaler Spei-
cherung verdanken. Die — allerdings nicht bei der malignen Sklerose
gemachte — Angabe TERBRUGGENs, dafl die basale Verfettung hiufig
mit hyalin-tropfigem Zerfall vergesellschaftet sei, konnten wir an unserem
Material nicht bestétigen.

g) Evpithelregeneration. Nennenswerte Neubildungen der Epithel-
siume nach Absterben bzw. Desquamation der alten Epithelien konnten
wir nicht beobachten. Im Fall 6 finden sich im Bereich von histolytisch
geschidigten Glomeruli Kanidlchengruppen, die mit zum Teil endothel-
artig flachen Epithelien ausgekleidet sind, wobei auffillt, daf die Zahl
der Kerne innerhalb der Tubulusringe gegeniiber der Norm vermehrt
ist. Das letztere darf als Zeichen einer Regeneration gedeutet werden.
Andererseits weisen aber diese Epithelien ebenfalls Zeichen von to-
xischer Schidigung mit Kernpyknosen auf, so dafl eine Entscheidung
schwer ist, ob es sich um Neubildungen oder um abgeplattete, toxisch
geschidigte urspringliche Epithelien handelt.
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2. Eaxtra(peri Jtubuldre Evpithelschidigung durch interstitielles Exsudat.

In der Darlegung dieses Kapitels kénnen wir uns kiirzer fassen,
da ein wesentlicher Teil, ndmlich die Frage der Entstehung der inter-
stitiellen serésen Exsudation und ihre Einordnung in den Kreis der
ser6sen Entziindung bereits oben in den Bemerkungen zur Morphologie
und Physiologie abgehandelt ist. Es bleibt uns hier die Aufgabe, die
feingeweblichen Veriinderungen am Geriist und Parenchym als Folge
dieses Vorganges niaher zu analysieren. A

Zuvor aber, in Erginzung zu dem bereits Gesagten, noch ein Wort
iiber die Bedeutung der Markrindengrenze fiir die serése Durchflutung
des Interstitiums. Im Bereich der dort gelegenen sog. Gefifbiischel
findet schon physiologisch im Zuge der Wasserriickresorption eine
starke interstitielle Saftstromung statt. Wir verdanken diese wichtigen
Kenntnisse, neben der Aufklirung der feineren Anatomie des Gefil-
verlaufes durch Vircmow, v. MOLLENDORFF, GANSSLEN und SPANNER,
vor allem der eingehenden, groBenteils experimentellen Studie von
Focs und Porprr (1938). Nach diesen Untersuchern gelangt das in
der Konzentrationsperiode in den HeNrEschen Schleifen riickresorbierte
Wasser iiber die interstitiellen Gewebsspalten in die mit eiweillreichem,
postglomerulirem, Blut gefiillten, benachbarten Gefdlibiischel, die als
Rete mirabile venosum resorbens zu bezeichnen sind; die letzteren ent-
halten zugleich die druckregulatorisch wichtigen Endverzweigungen der
Arteriolae rectae verae, die sich auf der Hohe der Diurese 6ffnen und
zwecks Senkung der Wasserriickresorption mit paraglomerulirem,
wasserreichem Blut anfiillen. Man kann sich nun unschwer vorstellen,
daB es bei toxischer Capillarschidigung, wie sie bei der malignen Nephro-
sklerose vorliegt, an dieser Stelle des physiologischen Wasserwechsels
besonders leicht zu einer serds-entziindlichen Exsudation kommt, die
sich von hier aus in das Rindeninterstitium ausbreiten kann. Damit
wird der wohl ausgewogene Pendelrhythmus der GefifBbiischelfunktion
zwischen Konzentrations- und Verdiinnungsperiode durchbrochen und
es entsteht ein Circulus vitiosus: das riickresorbierte, harnstoffreiche
{(Hauptort der Harnstoffresorption!) toxische Harnwasser stromt gleich-
zeitig in das Interstitium ein, wo es durch das eiweireiche Exsudat
kolloidosmotisch gebunden wird, eine Resorption desselben in die Blut-
babn im Bereich der GefiaBbiischel ist aber nicht mehr mdoglich, da
der onkotische Druck des postglomeruliren Blutes infolge des starken
gleichzeitigen glomeruliren Eiweifiverlustes herabgesetzt ist. Auf diese
Weise kann die serdse Nephritis durch das resorbierte giftige Harn-
wasser verstirkt werden.

Wir vermogen RANDERATH, der den Vorgang der serésen Exsudation
ins Interstitium allein als Folge des durch den glomeruliren Eiweif-
verlust reduzierten kolloidosmotischen Druckes der postglomeruliren
Capillaren erkliren will, in dieser Hinsicht nicht zu folgen. Zwei
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gewichtige Griinde sprechen gegen die Auffassung RANDERATHS: 1. Unter-
stellt man die Gultigkeit seiner These, miiite dann nicht das inter-
stitielle Odem ein viel hiufigeres Ereignis sein? HiweiBverlust aus den
Glomeruli ist bekanntlich nicht selten und. sehr verschiedener Ursache
oder Folge, aber doch wohl nur sehr zufillig mit interstitiellem Odem
vergesellschaftet; eine GesetzmiBigkeit besteht empirisch betrachtet
unseres Erachtens nicht. 2. Wenn, wie RANDERATH folgert, die serése
interstitielle Exsudation nur einen nach kolloidosmotischen Gesetzen
ablaufenden Wasserwechsel in das Interstitium darstellt, darf man
dann iberhaupt von seroser Entziindung sprechen? Bei den in Rede
stehenden Fillen liegt aber eindeutig ein serds-entziindliches Geschehen
vor, wie die desmo- und histolytischen Folgeerscheinungen am Mesen-
chym und Parenchym beweisen. Man wird daher zur Aufklérung dieses
Substrates um die Annahme einer toxischen Schidigung der inter-
tubuliren Capillaren als primum agens der serSsen Exsudation nicht
herumkommen, sei sie nun diffuser oder nur herdférmiger Natur. Zum
mindesten gilt das fiir die serdse Nephritis bei der malignen Sklerose,
wo die Capillarschidigung histologisch deutlich ersichtlich ist.

Wir méchten an dieser Stelle, um MiBverstindnissen vorzubeugen, betonen,
daB sich unsere Betrachtungen nur auf die interstitielle serdse Exsudation als
Begleitsymptom der malignen Sklerose und nicht auf die eigentliche serdse Ne-
phritis (TH. Faug, H. SceMIpT, A. SCHULTZ u.2.) bezichen; die letztere ist als ein
eigenes Krankheitsbild zu werten, dessen Atiologie, funktioneller Ablauf und mor-
phologisches Erscheinungsbild noch der endgiiltigen Kiarung bedarf und hier nicht
erdrtert werden soll.

Wir kommen nun zur Analyse der Gewebsverinderungen, die wir
bei der malignen Sklerose im Gefolge einer interstitiellen Exsudation
beobachten konnten. Dabel erscheint es zweckmiBig, wie oben bei der
Glomerulitis, auch hier die Geriist- und Parenchymschiden in der
Reihenfolge nach dem Stirkegrad der serdsen Nephritis zu betrachten.
Die schwiichste, von ScmirMANN und MacMamwox als ,langsamer
Parenchymschwund® gekennzeichnete Form besteht, wie schon dar-
gelegt, in einer Auflockerung des Stiitzgeriistes, in hyaliner Verquellung
der Basalmembran mit Abhebung der Epithelien durch eine zwischen
Grundhaut und Zellen getretene Masse; die Epithelien riicken hdufchen-
féormig in der Tubulusmitte zusammen. Es ist nun die Frage zu
kldren, ob es sich bei dieser Masse um eine fliissigkeitsreiche Grund-
substanz, die unter normalen Verhiltnissen nicht sichtbar ist, oder
um ein Odem handelt. ScutrmMaNNy und MacMamox lassen diese
Frage unbeantwortet und sprechen in der Regel von einer grundsub-
stanzibnlichen Masse, die eine Neigung zur Verfettung habe.

Eine Verfettung haben beide Untersucher jedoch fast nur bei den gewthn-
lichen Arteriosklerosen und hier besonders an den Schleifenteilen beobachtet. Die
beigegebene Abbildung (S. 126) 148t unseres Erachtens aber nicht sicher erkennen,
ob eine Verfettung der fraglichen subepithelialen Grundsubstanz oder eine solche
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des urspriinglichen Epithelprotoplasmas — die Kerne sind gegen die Mitte ab-
gedringt — vorliegt. Wir haben trotz eifrigen Suchens an unserem Material
eine verfettete Grundsubstanz nicht nachweisen konnen.

Von Bedeutung erscheint uns, daB mit der Kresyl-Echtviolett-
fairbung von A. ScHurTz der Nachweis einer Metachromasie dieser
Substanz nicht zu erbringen ist. Wir mdchten daher aus dem firbe-
rischen Verhalten und aus der Gleichartigkeit dieser Substanz mit der
zwischen dem verquollenen Fasergewebe des Interstitiums gelegene
Masse auf das Vorhandensein eines Odems schlieBen, das nach den
desmo- und histolytischen Folgeerscheinungen nur als entzindliches
Kennzeichen, als serdse Nephritis angesprochen werden kann.

Bei stiirkeren Graden serdser Nephritis wird die formale Genese
der zwischen Basalmembran und Epithelien auftretenden Substanz
kaum Schwierigkeiten bereiten. Die Schidigung der intertubuliren
Capillaren ist hier sehr deutlich mit Verquellung, Histolyse und teil-
weiser Zerreifung ihrer Grundhiute verbunden. Das interstitielle Ex-
sudat fitlhrt zu deutlicher Verquellung des interstitiellen Fasergewebes
und der Basalmembran und schligt sich nach Abdringung ganzer
Epithelringe ebenso wie zwischen den Geriistfasern auch zwischen
Basalmembran und abgeléstem Epithelsaum als feinschlierige Masse
nieder. Der Vorgang lamindrer Epithelablosung ist augenscheinlich
abhingig von der Hohe des extra- bzw. intratubuliren, durch das jeweilige
Exsudat verursachten Druckes. Dadurch wird verstindlich, dafl die
atrophischen Bezirke und die distalen Kanélchenabschnitte, in denen
ein viel geringerer intratubuldrer Druck herrscht, in erster Linie solche
Bilder erkennen lassen (Abb. 13 und 22). In den durch starken intra-
tubuliren Harnstromdruck erweiterten gewundenen Tubuli fehlen da-
gegen die durch Exsudateinwirkung von auBlen verursachten Epithel-
ablosungen vollig, selbst auch dann, wenn sich an den Epithelien, wie
oben dargelegt, intracanaliculir verursachte krankhafte Prozesse ab-
spielen. Man wird daraus indirekt schliefen diirfen, dafl der intra-
canaliculire Druck in den gewundenen, funktionsfdhigen Tubuli auch
im Fall frischer glomeruldrer Durchlassigkeitsstérung noch gréfer ist
als der intertubuldr herrschende Druck. Der interstitielle Exsudatstrom
vermag aber an solchen Tubuli, ohne die Epithelien in toto abzuheben,
durch Histolyse der Basalmembran und Vordringen in das Cytoplasma
die schon im Fluf befindliche Zelldegeneration zu verstidrken (Abb. 13).

Wesentlich fiir die Deutung der interstitiellen Exsudation bei der
malignen Sklerose als entziindlichen Vorgang scheint uns die Beobach-
tung des Ausfalls von Fibrin inmitten des Exsudates mit sog. ,.fibrinoider
Degeneration® der Geriistfasern und Basalmembranen. Wenn es sich
hierbei auch um eine Einzelbeobachtung handelt, die durch eine besonders
heftige perakute Gefillwand- und Capillarschiddigung ausgezeichnet ist,



492 A CL.-J. LUDERS:

g0 geht aus dem Befund doch die allgemeine Berechtigung der von
W. W. MEYER in der Aorta beschriebenen interstitiellen fibrindsen Eng-
ziinduny als weitere Stufe der serdsen, interstitiellen Entzimdung hervor.

Eine Argentophilie der fibrindurchtrankten Bindegewebsfasern konnten wir
in FErmangelung von Reservematerial dieses Falles leider nicht nachweisen.

T11. SchluBbetrachtung, zugleich iiber die allgemeine Bedeutung serdser
Nierenentziindungen fiir die Histogenese der akuten Nephrose.
Die Betrachtung des CGewebsbildes der malignen Nephrosklerose

und der sog. Ubergangsfille hat unser Augenmerk auf akute Versinde-

rungen des Nierenparenchyms gerichtet, die in dem SchluBakt des
dramatischen Geschehens dieser zu Insuffizienz der Niere fiihrenden

Erkrankung und damit fiir das endgiiltige Schicksal des Erkrankten

von wesentlicher Bedeutung sind.. Die Histogenese dieser Tubulus-

verdinderungen steht, wie wir gezeigt haben, in engem Zusammenhang
mit der Frage serds-entziindlicher Durchlissigkeitsstérungen im Ca-
pillarbereich der Niere, unter denen insbesondere die der Glomerulus-
capillaren hervorzuheben sind. Ja, die Epithelverdnderungen sind zum

Teil direkt durch exsudierte, offenbar toxische, fliissige Blutbestandteile

verursacht, oder sie entwickeln sich in unmittelbarer Folge auf dem

Wege der Resorption solcher giftiger Substanzen. Der Wert unserer

Beobachtungen liegt nicht so sehr in der gestaltlichen Neuheit der Einzel-

befunde an sich — sie sind an anderen Objekten groBlenteils beschrieben

und gedeutet worden — wie vielmehr in der Verfolgung ihrer formalen

Genese. Das Beispiel der malignhen Sklerose darf als ein geeignetes

Testobjekt fiir die Frage der Beziehung von serdser Nephritis zu den

nephrotischen Parenchymverinderungen angesehen werden, insofern es

uns gestattet, den wesentlichen Faktor der Nierenarbeit (s. oben) mit
in Rechnung zu stellen und damit eine vergleichende morphologische
und funktionelle Betrachtung zu ermdglichen. Unsere Befunde be-
rechtigen daher unseres Erachtens zu allgemeineren Schliissen zum

Nephritis serosa-Nephroseproblem, das im folgenden in seinen Um-

rissen skizziert werden soll. Im Hinblick auf die Besonderheit unseres

Beispiels kann es sich dabei natiirlich nicht um eine eingehende Stellung-

nahme mit Beriicksichtigung aller formal- und kausalgenetischen Fak-

toren handeln; manches darf nur angedeutet werden. Wir mdchten
aber durch betonte Profilierung unseres Standpunktes zur Kritik an-
regen und damit zur Klirung der Problematik beitragen. Durch eine
einheitliche Betrachtung der formalen Histogenese werden auch die
kausalgenetischen Gesichtspunkte enger gefaBit und auf den Angel-
punkt des Geschehens, die capillire Durchlissigkeitsstérung konzentriert.

Die Definition der Nephrosen hat unter dem zunehmenden EKinfluf
der Filtrations-Reabsorptionstheorie und den Salamanderexperimenten
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ihren Schwerpunkt in einer Anderung der Permeabilitit der Glomerulus-
capillaren gefunden (Govarrrs, RANDERATH, VoLHARD 1936 u.a.).
Das morphologische Substrat am Glomerulus ist als Folge, nicht als
Ursache dieses Vorganges aufzufassen; sein Auftreten ist abhingig von
extrarenalen Faktoren, d. h. von der Teilchengréfle der durchtretenden
plasma- und nierenzellfremden EiweiBBkérper. Die Verdinderungen am
Tubulusepithel sind Folgeerscheinungen der glomeruliren Durch-
lissigkeitsstorung und beruhen auf resorptiver Aufnahme glomerulér-
permeierter Stoffe. Diese Definition findet heute immer breitere An-
erkennung, sie gilt nach RANDERATH ebenso fiir die chronischen wie
fitr die akuten Nephrosen; bei den letzteren ist das glomerulire Substrat
fliichtiger, aber grundsitzlich gleichartigz. RANDERATH unterscheidet
nun weiter bekanntlich 2 Funkiionsstiorungen im Bereich der Glo-
meruli, 1. die reine Durchblutungsstorung, die zum typischen Bild der
Glomerulonephritis fithrt, 2. die Permeabilitdtsstorung mit der Folge-
erscheinung der Glomerulonephrose. Vom klinischen Standpunkt be-
deutet die Unterscheidung zweier Funktionsstérungen (Betriebsstorungen
VoLHARDs) einen Gewinn; dennoch bedarf der Begriff der doch recht
unverbindlichen ,,Permeabilititsstérung® einer niheren Analyse, ins-
besondere erhebt sich die wichtige Frage nach der Ursache der erhhten
Permeabilitdt. Zwei Faktoren sind dabel zunichst zu beriicksichtigen,
einmal eine -direkte Toxinwirkung auf die Capillarmembranen, die in
der Folge erst die Permeabilititsstorung nach sich zieht (C.v.Coro-
~NiN1); zum anderen die Anwesenheit blutfremder Eiweilkérper mit
sekunddrer Schidiging der Membranen. Die erstere Annahme ent-
spricht, wenn man die toxische Schidigung auf die funktionswichtigen
Endothel- und Deckzellen (E. ALsrrcH) ausdehnt, der urspriinglichen
Konzeption von TH. FaHR. RANDERATH tritt dagegen entschieden fiir
die letztere Auffassung ein. Zorninger diskutiert beide Faktoren,
kommt aber ~— nicht ohne erhebliche Widerspriiche, die an dieser Stelle
im einzelnen nicht erdrtert werden kénnen — zu dem SchluB, dafl die
,,Ursache der ...... Vorginge bei der Glomerulonephrose in den
durchtretenden (Blut-Urin) pathologischen Eiweifistoffen‘* zu erblicken
ist. LeTTERER und MassHOFF (,,Erythrolytische Nephrose®) erkennen
beide Moglichkeiten an, pflichten aber letzten Endes der Auffassung
RANDERATHs bel, ndmlich, daB das Substrat der Glomerulonephrose
die Folge und nicht die Ursache des glomeruldren Eiweilldurchtritts sei.

Erkennt man ursichlich die beiden erwdhnten Moglichkeiten an,
so mul} unseres Erachtens auch die Frage gestellt werden, wann und
unter welchen Bedingungen die eine oder die andere zutreffend ist. Das
reine morphologische Substrat vermag uns in dieser Hinsicht wenig zu
helfen, dagegen erscheint der Zeitfakior, d. h. die Zeitspanne der Sub-
stratentwicklung einerseits und die Art der Blutverinderung andererseits
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fiir die begriffliche Kldrung dieser Frage von entscheidender Bedeutung.
Auf Grund dieser Uberlegungen kommen wir zu dem SchiuB, da zwischen
den echten chronischen Nephrosen und den sog. akuten Nephrosen grund-
sitzliche- Unterschiede bestehen, sowohl im bezug auf die im Angelpunkt
der Frage stehende glomeruliire Durchliissigkeitsstorung als auch hin-
sichtlich der prdrenalen Verdmderungen. Das ist in groBen Ziigen wie
folgt  zu begriinden:

ad 1. Die chronischen Nephrosen sind durch bestimmte, methodisch
erfaBbare (Elektrophorese, Aussalzung) grobe quantitative und quali-
tative Verdnderungen des Plasmaeiweibildes gekennzeichnet, wobei
die einzelnen EiweifBifraktionen des Blutes unterschiedlich beteiligt sein
konnen. Das hat von klinischer Seite (LicBTwirz, NONNENBRUCH,
WUHRMANN u.a.) zur Abgrenzung verschiedener Nephroseformen ge-
fihrt. Bei vorwiegendem Betroffensein der Albuminanteile des Blutes
(Hypalbuminémie) resultiert das eigentliche nephrotische Syndrom, das
in klassischer Form bei der Lipoidnephrose (MUNk) und Amyloid-
nephrose, aber auch bei nephrotischen Zustinden nach chronischen
Infektionen und chronischen Intoxikationen und bei der Pseudonephrose
der chronischen Glomerulonephritis angetroffen wird. Hierher gehéren
auch die Nierenschidden bei chronischen Lebererkrankungen (OETTEL)
sowie die bei der gichtischen und diabetischen Stoffwechselstérung
auftretenden Veriinderungen, die sog. gichtische (Korrer und Zor-
LINGER) und die diabetische (SPUHLER und Zorrineer) Glomerulo-
sklerose. Als Paradigma einer vorwiegenden Verinderung der Globulin-
anteile des Blutes [Hyper(Para)proteinimie bzw. -globulinimie] darf
die Nephrose beim Plasmocytom (Apitz, BrRass, WUHRMANN, RANDE-
RrATH) angesehen werden. Es liegt also bei den genannten Erkrankungen
primir ein Stoffwechselleiden, eine Dyskrasie des Blutes vor, dessen
klinischer Ausdruck neben den PlasmaeiweiBiverinderungen hiufig der
nephrotische Symptomenkomplez (NoNNENBRUCH) ist. In diese Dys-
kragie ist die Leber wesentlich eingeschaltet, worauf besonders QOETTEL
und WUBRMANN hingewiesen haben. Morphologisch schwer faBbare
Funktionsstérungen dieses Organes fihren auf Grund mannigfacher
Wechselbeziehungen zu schweren Storungen des Plasmaeiweifkorper-
systems und der Nieren (hierzu s. auch WUBRMANN). Die Nieren
sind nur sekundédr befallen, insofern als die plasmafremden Eiwei3-
korper auf Grund ihrer Molekulargr6Be die Glomeruluscapillaren —
ohne diese primir zu schidigen — passieren konnen, sodann in den
Harnstrom gelangen, um von hier aus durch die Tubuluszellen in ver-
schiedenen kolloidalen Zustdnden resorptiv gespeichert zu werden. Das
Ganze ist ein chronischer, langsam fortschreitender Prozef3, der, morpho-
logisch zundchst ohne deutlichés Erscheinungsbild, schliefilich zu einer
passiv-infiltrativen Ablagerung der durchtretenden Proteine im Glo-
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merulus selbst, insbesondere im Mesoangium und damit zu sekundérer
Capillarschidigung fithren kann. Fir diese Formen besteht also in
Ubereinstimmung mit der klinischen Auffassung von NONNENBRUCH,
WUHRMANN u. 2. die Definition von RANDERATH und ZOLLINGER vollig
zu Recht.

ad 2. Anders liegen die Verhéltnisse bei den sog. akufen Nephrosen.
Das Spektrum dieser akuten Form ist ungleich breiter; es reicht von
den akuten Nierenaffektionen bei zahlreichen, zum Teil experimentell
studierten Vergiftungen, iiber die akuten Nierensymptome bei ver-
schiedenen Infektionskrankheiten (Typhus, Diphtherie, Ruhr, Cholera
u. a.) bis zu den akuten Nierenschidigungen bei der Verbrennung, der
Schwangerschaftstoxikose und schlieBlich zu den Hémolysenieren. Ein
gleichartiges morphologisches und . Jklinisches* Substrat ergeben experi-
mentelle Studien zur Masugi-Nephritis mit spezifischem Antinierenserum,
wobei es gelingt, bei entsprechender Dosierung das Bild der sog. Glomerulo-
nephrose oder das der akuten Nephritis zu erzeugen (LETTERER). Auch
die Umstimmunggversuche von APiTz am Kaninchen zeitigen ganz
entsprechende Bilder. Die Atiologie dieser Nierenaffektion ist somib
vielgestaltig; das Gemeinsame aller der genannten Erkrankungen liegh
aber in dem Vorhandensein eines foxischen Momentes, das nun sowohl
eine primdr humorale als auch primdr renale Wirkung haben kann. Es
ist aber in dieser Hinsicht unseres Erachtens nur von untergeordneter
Bedeutung, ob das Blut, sei es durch Alferation der Erythrocyten
(Hdmolyse) oder durch akut gesteigerten Zerfall der Plasmaeiweil3-
kdrper, primir toxisch geschidigt wird oder mit seinen Bestandteilen
nur Transportorgan fiir das Toxin ist — der Schwerpunkt liegt in einer
akulen Schidigung der Glomeruluscapillaren, entweder direkt durch das
Toxin oder durch die toxisch geschidigten Blutbestandteile. Beide
Komponenten werden sich im HEinzelfall bei der Analyse des renalen
Substrates schwerlich auseinanderhalten lassen. Wir diirfen aber
jolgern, daf} dem extrarenalen Geschehen bei der sog. akuten Nephrose
wegen seiner zeitlichen und qualitativen Unbesiimmbarkeit nicht die grund-
sdtzliche, den Krankheitsablauf bestimmende Bedeutung zukommen darf,
die es bei der chronischen Nephrose zu Recht einnimmi; es ist vor allem
ginzlich anderer Natur als bei den chronischen Nephrosen. Dort liegen
abartige Zusammensetzungen des PlasmaeiweiBbildes im Sinne einer
falschen Synthese, einer Fehlbildung der Eiweilkorper (Aprrz, RANDE-
RATH), zum mindesten aber grobe quantitative Verschiebungen der
letzteren vor, wihrend der extrarenale Faktor der akuten Nephrose nur
den Charakler eines accidentellen Momentes der toxischen Schidigung
trdge und noch dazu unsicher ist. Wir sind unseres Erachtens nicht be-
rechtigt, wie RANDERATH es will, aus dem gelegentlichen Auftreten
hyalintropfiger, vermutlich polypeptidartiger Eiweiflsubstanzen in den
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Hauptstiickepithelien — und das ist das einzige, durchaus nicht obli-
gatorische histologische Substrat fiir die prérenale Schidigung (!} —
die sog. akute Nephrose als polypeptidimische Nephrose unter die
Heteroproteindmie einzuordnen. Dieser Definition steht auch klinisch
das Fehlen des nephrotischen Syndroms entgegen, ebenso sind auch die
Bluteiweibverdnderungen zu fliichtig und inkonstant. Es handelt sich
nur dann um ein echtes, nephrotisches Geschehen, wenn, wie WuaRMANN
betont hat, die Alterationen im EiweiBlstoffwechsel lingere Zeit andauern
und zu krankhaften, klinisch falbaren Auswirkungen gefiihrt haben.

Steht somit im Mistelpunkt des Krankheitsgeschehens bei den sog.
akuten Nephrosen eine toxische Schidigung der Glomeruluscapillaren mit
hierdurch bedingter Durchlissigkeit fiir seros-plasmatische Blutbestandteile,
so ergibt sich die Frage, ob dieser Vorgang als abgeschwichte Form der
Entziindung zu bezeichnen ist und damit dem Formenkreis der serisen
Entziindung zugeordnet werden darf und ob eine solche Definition,
falls sie morphologisch gerechtfertigt erscheint, auch funktionell und
fir die klinische Symptomatik zutreffend ist. Wenn wir mit Raxpr-
RATH zwei verschiedene Funktionsstérungen, die entziindliche Durch-
blutungsstérung bei der akuten Glomerulitis einerseits und die nicht-
entziindliche Permeabilititsstorung bei den sog. Nephrosen andererseits
in die Glomeruli verlegen, so liegt es anf der Hand, daBl es Grenzfille
zwischen Glomerulonephritis und Nephrose geben mufl. Auch RANDE-

RATH und Vormarp (1936) erkennen diese Moglichkeit an, indem sie
ein isoliertes Vorkommen der einen oder anderen und Kombinationen
beider Storungen annehmen. Wir stimmen dem zu, da uns das Vor-
kommen von Uberschneidungen beider Erkrankungen im chronischen
Stadium nicht dazu berechtigt, die an sich als Arbeitshypothese wert-
volle Aufstellung der beiden Funktionsstérungen und damit die be-
griffliche Scheidung von Nephritis und Nephrose — nur um der Grenz-
formen willen — aufzugeben. Dennoch darf streng genommen die
Postulierung der beiden gegenséitzlichen FunktionsstGrungen nur mit.
Einschrinkung gelten: der echten chronischen Nephrose liegt. zwar
primér eine reine Permeabilitétsstérung im Sinne RANDERATHs zu-
grunde, wohingegen andererseits bei der Nephritis als Folge der entziind-
lichen Capillaralteration neben einer Durchblutungs- zugleich auch eine
Permeabilitiitsstorung vorhanden sein kamn. Daraus geht hervor, dafl
die beiden in Rede stehenden Funlkiionsstorungen nicht unbedingt zu-
einander im Gegensatz stehen miissen, ja die Art der toxischen Capillar-
schidigung kann es mit sich bringen, daf eine entziindliche Permeabilitéts-
stérung gegeniiber zugleich auftretenden Anderungen der capilliren
Blutdurchstrémung in den Vordergrund tritt!

Die einzelnen ursachlichen Faktoren fiir das abgestufte Bild entztindlicher
Vorgange im Glomerulus kénnen im Rahmen dieses Umrisses nicht naher erbrtert
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werden. Stirke der Giftdosis, die Dauer der toxischen Einwirkung, die aligemeine
und ortliche Reaktionslage spielen dabei eine Rolle. Das macht auch verstédndlich,
daB solche Bilder grundsétzlich durch direkte toxische Schidigung, wie auch im-
Rahmen allergischer und parallergischer Vorginge sich entwickeln kénnen. Es
diirfte dabei gleichgiiltig sein, ob diese Stérung der Capillarfunktion mit oder ohne
Vermittlung des Nervensystems vor sich geht, wie auch Massrorr kiirzlich betont.
Entscheidender ist der Grad der Reizintensitist.

Man wird daher bei den akuten toxischen Glomerulusalterationen
nicht von 2 verschiedenen Funktionsstérungen, sondern nur von zwei
verschiedenen Graden ein und derselben, d. h. entziindlichen Funktions-
stérung sprechen kénnen. Wir folgern aus diesen Uberlegungen, daB die
sog. akute Glomerulonephrose, die als Folge einer toxisch bedingten
Capillarschidigung eine akute Durchlissigkeitsstérung aufweist und
sehr hdufig mit glomeruldren Durchblutungsstérungen einhergeht,
funktionell und morphologisch dem Formenkreis der Entziindung zu-
zuordnen ist. Hier liegt eine abgeschwiichte Form der Entziindung vor,
die wir als serdse Glomerulitis bezeichnen miissen. Morphologisch haben
wir diese Anschauung schon oben in dem entsprechenden Kapitel unter-
baut. Eine solche Definition erfordert natiirlich die Anerkennung der
serdsen Entziindung an sich und bedeutet einen Bruch der Konvention
nach der Seite des starr gefiigten Entziindungsbegriffes, wie ebenso
auch in bezug auf die Begriffshildung der Nephrose. Wir méchten auch
nicht — das sei betont — gewissermallen reflexartig jede sertse Aus-
scheidung in den BowmaNschen Kapselraum als serdse Glomerulitis
deklarieren; den kritischen Einwinden v. CoroNiNTs und RANDERATHs
gegeniiber Fucus und Porper (1937) ist durchaus zuzustimmen. Wir
glauben aber, im vorhergehenden geniigend begriindet zu haben, dafl
es ebensowenig angingig und zweckmiaBig ist, die akute und chronische
Glomerulonephrose gemeinsam einfach als Folgezustand einer unver-
bindlichen Permeabilitédtsstérung der Glomeruluscapillaren aufzufassen,
wo doch die beiden Formen eigene Durchlissigkeitsstorung grundsétzlich
verschiedener Natur ist, ebenso wie das extrarenale Geschehen beider
Erkrankungen.

MassHOFF postuliert kiirzlich in einer experimentellen Studie iiber Transsudat
und Exsudat (mit GRANER und HELLMAXNN) in ebenso temperamentvoller wie
iiberzeugender Weise die Berechtigung der serdsen Entziindung; dennoch wenden
Lerterer und Massuorr in der Diskussion des glomeruliren Substrates, ins-
besondere der Erythrocytendiapedese bei der sog. erythrolytischen Nephrose die
sich aus der Auffassung MassHoFrs ergebenden Folgerungen nicht konsequent
auch auf die Qlomeruluscapillaren an, wohl um, wie wir glauben méchten, in die
heikle Problematik der Nephrosen nicht noch mehr Verwirrung zu bringen. Aus
der Darlegung der Befunde geht aber — wir konnten uns an einer eigenen, gleich-
artigen Beobachtung ebenfalls davon tiberzeugen — deutlich hervor, daB die
Glomerulusalteration bei dieser Erkrankung sich durchaus mit dem Substrat
der sergsen (lomerulitis deckt,
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Die von uns angestrebte Begriffsbildung der sog. akuten Glomerulo-
nephrose als serdse Glomerulitis ist nicht etwa nur eine Frage des per-
sénlichen Standpunktes mit der Bildung eines neuen Namens fiir an
sich bekannte Substrate; wir glauben vielmehr, mit der Herauslisung
der sog. akuten Nephrose aus dem recht undurchsichtigen wund proble-
matischen Komplex der Nephrosen dem DBestreben nach eimer Klirung
und reinlichen Begriffsbildung einen Dienst zu erweisen. Das gilt ebenso,
wie wir begriindet haben, in morphologischer und funktioneller Hinsicht,
wie in bezug auf die klinische Symptomatik. Bei dieser Erkrankung
fehlt ja klinisch der eigentliche nephrotische Symptomenkomplex,
feblen die typischen Verschiebungen des Plasmaeiweifbildes; das
Kardinalsymptom ist allein die Albuminurie, zumeist nur ein fliich-
tiges Hreignis, das mit dem Abklingen der Grundkrankheit, d.h. der
toxischen Schidigung schwindet. Die sog. ,.febrile Albuminurie” der
Infektionskrankheiten oder bei akuten Intoxikationen berechtigt nichi,
auf das Vorliegen einer Nephrose zu schlieflen; sie ist lediglich der
klinische Ausdruck einer serds-entziindlichen Durchidssigkeitsstorung
der Glomeruluscapillaren, einer serdsen Glomerulitis, die im allgemeinen
den Charakter einer leichten, schnell ausheilbaren Form der Entziindung
trigt und somit das klinische Erscheinungsbild gut zu erkliren vermag.

Aus dem Cesagten ergibt sich zusammenfassend: 1. Als Nephrose,
exakt im Sinne der Definition RANDERATHS, sind nur die Erkrankungen
zu bezeichnen, deren primére Ursache in einer extrarenalen Stoffwechsel-
storung gegeben ist, die in der Folge zu einer Permeabilitdtsinderung
der Glomeruluscapillaren, ohne dieselben primdr zw schddigen, fihren
und klinisch mit dem nephrotischen Syndrom oder mit groben und
andauernden quantitativen und gualitativen Verschiebungen des Plasma-
eiweifibildes einhergehen. Es liegt bei der Nephrose ein schleichender,
chronisch fortschreitender Proze vor. Die Niere ist nur ,, Erfolgsorgan‘’
der Bluteiwei-Leberstoffwechselstorung; die glomeruliren und tubu-
laren Verdnderungen (Glomerulo-Tubulonephrose) sind sekundére Folge-
erscheinungen. Wesentlich ist, daf die im Blut kreisenden Paraproteine
bzw. Globuline nicht primér toxisch zu sein brauchen, denn es kdnnen
nach NoNNENBRUCH, WUHRMANN und OETTEL schwere Plasmaeiweif3-
verdnderungen vorliegen bevor eine Albuminurie zutage tritt. 2. Da-
gegen ist die Gruppe der sog. akuten Glomerulonephrosen der serdsen
Entziindung zuzuordnen und ols serdse lomerulitis zu bezeichnen. Das
wesentliche Moment liegt hier in einer akuten toxischen Schédigung der
Glomeruluscapillaren, entweder direkt durch das Toxin oder durch akut
toxisch beschidigte Blutbestandteile. Dieser letztere, extrarenale Faktor
ist aber nicht obligatorisch vorhanden, er stellt nur ein beigeordnetes,
fliichtiges Moment der toxischen Schidigung dar und ist damit anderer
Natur als derjenige bei der Nephrose. Die serds-entziindliche Durch-
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lassigkeitsstorung ist ein akuter Vorgang und hAdufig zugleich mit Sto-
rungen der glomeruldren Durchblutung gekoppelt. Stellt die serose Glo-
merulitis in der Regel eine abgeschwichte Form akuter Entziindung
dar (z. B. bei Infektionskrankheiten oder bei den Ubergangsfillen zur
malignen Sklerose), so kann sie auch der Ausdruck einer schweren
perakuten Schidigung, wie etwa bei der Trypsinvergiftung, von
P. Griser oder bei der malignen Nephrosklerose sein.

Kommt es nun im Verlaufe der einen oder anderen, urspriinglich
mit akuter serdser Glomerulitis einhergehenden Grundkrankheit zur
Entwicklung einer manifesten. extrarenalen Stérung des Blutplasma-
eiwelBes, so daB diese sich krankheitsbestimmend auswirkt, so bleibt
es uns unbenommen, eine solche Form folgerichtig in den Kreis der
Nephrose einzuordnen. Das wird besonders dann der Fall sein, wenn sich
bei chronischen Infektionen, wie z. B. Tuberkulose, Pneumonie, Diph-
therie, Lues oder bei chronischen Intoxikationen gelegentlich ein echtes
nephrotisches Syndrom ausbildet (s. auch WUBRMANNK).

Was nun schliefilich die tubuldren Affektionen bei den Nephrosen
angeht, so ist ihre Entstehung bei den eigentlichen chronischen Ne-
phrosen nach der Definition RANDERATHs als weitgehend gesichert an-
zusehen. Die glomerulir ausgeschiedenen Paraproteine gelangen mit
dem Harnstrom in die Tubuli, um hier unter Bildung verschiedenartiger
kolloider Phasen in Gestalt hyalintropfiger oder krystalloider Coacervate
gespeichert zu werden. Fiir die mitgeschleppten Fettsubstanzen gilt
wahrscheinlich ein gleicher Mechanismus. Wir sind bei der Ausdeutung
unserer Befunde notwendigerweise den Vorstellungen der Filtrations-
Reabsorptionstheorie und damit der Definition RANDERATHs gefolgt.
Von Degenerationen des Epithels wird man erst dann sprechen kénnen,
wenn das Moment der Speicherung einen erheblichen, zur Dekomposition
der Zelle fithrenden Grad erreicht hat; die Uberginge von reversiblen
zu irreversiblen Verdnderungen sind dabei flieBende und im einzelnen
morphologisch schwer abzuschitzen. Dariiber hinaus haben wir,
unseres Wissens erstmalig — durch die Besonderheit der anatomischen
und funktionellen Verhiltnisse der Schrumpfniere begiinstigt — zeigen
konnen, dall die akute Ausschwitzung (serose Glomerulitis) offenbar
toxischer, flissiger Blutbestandteile zu einer direkien oder mittelbar
{iber die Resorption giftigen Harnwassers erfolgenden Epithelschidigung
fithren kann. Wir wollen das hier im einzelnen nicht wiederholen.
Diese Beobachtungen unterstreichen die zell- und gewebsschidigenden,
groBtenteils durch erhéhten Fermentgehalt bedingten Eigenschaften des
Exsudates gegeniiber dem Transsudat; sie stellen vor allem einen schgnen
Beweis fiir den von ROSSLE betonien Einfluf der serdsen Eniziindung auf
die Entwicklung degenerativer Parenchymuverdnderungen dar! Das gilt be-
sonders in bezug auf die Histogenese der tritben und hydropischen
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Epithelschwellung wie fir die vacuolige und blasige Degeneration;
aulerdem konnen sich auch einmal tubulire Epithelnekrosen als un-
mittelbare Folge einer sersen Exsudation aus den Glomeruli ent-
wickeln.

Mit den bisher angefiihrten Deutungen ist das Problem der Tubulus-
schadigungen aber keineswegs erschopfend behandelt. Die Entwicklung
der Epithelverdnderungen auf dem intracanaliculiren Wege ist die
vorherrschende, aber nicht die einzige Mdglichkeit. Man wird in einer
erschopfenden Darstellung des Nephritis-Nephroseproblems auch eine
Schiadigung via interstitielle Capillaren in Rechnung stellen miissen.
Unsere Untersuchungen am Objekt der malignen Skierose gestatten uns
zwar auf Grund der besonderen anatomischen und funktionellen Ver-
héltnisse derartige Schliisse nicht, die letzteren sind jedoch schon aus
allgemein-pathologischen Gesichtspunkten gewissermafBen ein logisches
Postulat. Auch bei einer von intertubuldr erfolgenden Affektion wird,
wie wir kiirzlich dargelegt haben!, die funktionell und morphologisch
begriindete enge Wechselbeziehung zwischen serds-entziindlicher Durch-
lagsigkeitsstorung und Epithelschddigung zu beriicksichtigen sein. Es
gibt Beispiele, z. B. die Sublimatniere, bei denen einmal ein primér
epitheliotoxischer Schaden, das andere Mal eine primir endothelio-
toxische Schidigung mit der Folgeerscheinung einer serdsen Exsudation
in das Interstitium gefunden wird. Der Angriffspunkt einer toxischen
Noxe vermag sich so weitgehend zu spezifizieren, daf} elektiv eine Schii-
digung der Endothelien der intertubuldren Capillaren vorliegen kann,
woran sich die Giftwirkung sozusagen erschopft. (Beobachtung bei
einer Eklampsie mit Pyknosen der intertubuliiren Capillarendothelien,
mit Desmolyse derselben und Endothelzellembolien!) Wir kénnen die
Problematik hier nur andeuten. Im ganzen darf man sagen, daf primdr
epitheliotoxische Schidigungen auch in der Niere wvorkommen, aber ein
selteneres KEreiguis sind. Wir diirfen sie ganz besonders dann erwarten,
wenn die Nieren durch eine besondere Pathoklise gegeniiber bestimmten
endo- und exogenen Giften (z. B. Sublimat) ausgezeichnet sind. In der
Regel werden wir aber auf Grund unserer Kenntnisse von der Nieren-
funktion die Entwicklung tubulirer Verdnderungen auf dem glomerulér-
intracanaliculiren Weg als das Gegebene ansehen miissen, zumal
leichte Schidigungen der Glomeruluscapillaren in solchen Fillen, wie
RANDERATH immer betont hat, so gut wie niemals vermiBt werden.

Haben wir im vorhergehenden darlegen konnen, dafl die sog. akute
Glomerulonephrose auf Grund morphologischer, funktioneller und
klinischer Kriterien in den Formenkreis der Entzindung eingeordnet
und als serdse Glomerulitis bezeichnet werden mufl, so ergeben sich
hinsichtlich einer einheitlichen Benennung des attributiven tubuléren
Substrates einige Schwierigkeiten. Die in diese Richtung gehende

1 LipEss, C.: Z. inn. Med. 4, 212 (1949).
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Uberlegung 1Bt das Dilemma unserer derzeitigen Nephrosedefinition
deutlich zutage treten. Bisher galt die Nephrose, auf einen Vorschlag
Fr. v. MULLERs zuriickgehend, nach Te. FARR und VOLHARD als primér-
degenerative tubulire Nierenerkrankung. Die Diskrepanz zwischen
anatomischem Substrat und der Schwere des klinischen Krankheits-
bildes sowie die nemnen Ergebmisse der Nierenphysiologie rissen bald
grobe Liicken in diese didaktisch als Abgrenzung zur Nephritis zunéchst
gut anwendbare Benennung und liefen den Schwerpunkt auf das Ge-
schehen auferhalb der Niere verlagern. Aus Griinden der Konvention
wurde aber der alte Name beibehalten. Heute ergibt sich nun die merk-
wiirdige Situation, daB eine im eigentlichen Sinn extrarenal fundierte
Erkrankung als Nierenkrankheit, als Nephrose denominiert wird, anderer-
seits aber aus Griinden der reinlichen Begriffsbildung primér degenera-
tive Parenchymschiidigungen der Niere, so sie einmal vorkommen, nicht
mehr als Nephrose bezeichnet werden diirften.

Anerkennen wir die neue Nephrosedefinition, so sind damit, wie
wir oben dargelegt haben, nur die chronischen Formen erfaBt. Die
Definition umschlieBt dabei die im Mittelpunkt des Nierengeschehens
dieser Erkrankung stehenden Glomerulusverinderungen, wie auch die
tubuliiren Folgeerscheinungen. Fiir die Benennung der ftubuldren
Schiden, die den als serdse Glomerulitis gekennzeichneten akuten Nieren-
affektionen als Folgeerscheinungen beigeordnet sind, ergeben sich nun
2 Moglichkeiten: 1. Wir lassen die-alte Vircmow- und AscuOFFsche
parenchymatdse Entziindung als tubulire Nephritis wieder aufleben,
oder 2. wir nehmen eine rein deskriptive Bezeichnung vor. Das erstere
erscheint aus den hinreichend bekannten Gegenargumenten vom Stand-
punkt des Entziindungsbegriffes als eines mesenchymalen Vorgangs
(Réssru) nicht sehr gliicklich. Auch die letztere Moglichkeit ist eine
Notlésung. Es ist aber besser, ein Substrat, aus dessen Vorhandensein
wir nicht immer sicher seine Entstehung ableiten kénnen, mit einer
bescheidenen deskriptiven Diagnose zu belegen. Das entspricht auch
den Auffassungen von SrEeMUND und ScHUMMELFEDER zum Begriff
der parenchymatosen Degeneration.

Zusammenfassung.

1. Bei der malignen Nephrosklerose und an sog. Ubergangsfillen
von benigner zu maligner Sklerose mit Zeichen klinischer Nieren-
insuffizienz und Tod an Urdmie werden akute Kanilchenepithelschdden
untersucht, in dem Bestreben, ihre formale Entwicklung aufzukliren.
Die maligne Sklerose ist zum Formenkreis der serdsen Entziindung zu
rechnen und zeichnet sich neben den bekannten GefdBverinderurgen
durch eine besonders heftige serds-entziindliche Capillardurchlissigkeits-
stérung aus, die nicht ohne Bedeutung fiir die Entstehung der Tubulus-
schiden ist.
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2. Bei der Beurteilung der Tubulusverinderungen sind die morpho-
logische Struktur des umgebauten Nierengewebes und die funktionellen
Verhiltnisse besonders zu beachten. Die Bewertung der letzteren erfolgt
nach den Grundsétzen der Filtrations-Reabsorptionstheorie. Die insel-
ariig erhaltenen und hypertrophischen Parenchymbezirke sind allein
als funktionsfihige Nephren anzusehen. Die Niedrigkeit der Epithelien
solcher, immer um einen filtrierenden Glomerulus gelagerten Kanilchen
ist als Druckatrophie zu deuten und durch den in den Tubuli herrschenden
erhéhten Harnstromdruck zu erkliren. Es liegt eine Druckpolyurie
vor (GREMELS). Infolge der sehr hohen Passagegeschwindigkeit des Harns
ist eine wesentliche Resorptionsleistung der Epithelien nicht mdoglich.

3. Die strukturellen und funktionellen Verhaltnisse erkliren, dafl
im Bereich der sog. Inseln nur glomerulire Durchlissigkeitsstorungen
stattfinden, wohingegen die Exsudation in den geschrumpften Paren-
chymbezirken aus den interstitiellen Capillaren erfolgt.

4. Die glomerulire Durchlissigkeitsstérung ist nach den Kriterien
RossLEs fir die serdse Entziindung als serdse Glomerulitis zu bezeichnen.
Sie kann verschiedene Intensititsgrade aufweisen; der leichteste, ab-
geschwiichte Grad findet sich bei den Ubergangsfillen, der stéirkste
mit histolytischen Erscheinungen einhergehende Grad bei der exogen-
toxischen Form der malignen Sklerose. Das Exsudat ist zumeist serds,
kann aber bei heftiger Schadigung fibrinds gerinnen. Dementsprechend
findet man gelegentlich intratubulér echte Fibringerinnsel.

5. Die glomerulire Capillarschidigung fithrt, je nach der Stirke der
Alteration zu einer mehr oder minder starken Behinderung des Fil-
trationsaktes. Die tubulire Harnstrompassage wird verlangsamt und
dadurch den Epithelien eine Resorptionsleistung wieder erméglicht.

6. Das glomerulir ausgeschwitzte Lichtungsexsudat ruft neben
gelegentlichen lamindren Dissektionen der Epithelsiume tubulire Ver-
anderungen hervor, deren morphologische Erscheinungsform offenbar
von der Giftigkeit des Harn-Exsudatstromes abhingig ist. Die
Kanélehenepithelverdnderungen sind gradmiBig den glomeruliren
Alterationen adidquat. Ihre formale Histogenese erfolgt bei schwacher
Glomerulitis (Ubergangsfille) vermittels der Resorption von giftigem
Kanslcheninhalt und zeitigt das Bild einer triben Schwellung mit
Ubergiingen zu mehr durchsichtiger, hydropischer Aufquellung. Die
Epithelschddigung kann bei stirkerer serdser Glomerulitis fiber die
vacuolige bis zur blasigen Entartung gesteigert sein. Dabei fallen eben-
falls gespeicherte hyaline Tropfen und verschiedentlich auch Fett-
tropfen einer Auflésung ahheim.

7. Das Auftreten schwacher Formen von seréser Glomerulitis (Uber-
gangsfille) und ihrer tubuldren Folgeerscheinungen bedeutet klinisch
den Beginn einer Retention von Stoffwechselschlacken und erklirt das
Symptom der ,,stillen’ Urdmie.
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8. Im Gegensatz zu den genannten Epithelschiadigungen, die offenbar
unter Mitwirkung der Zelle selbst durch Resorptionsleistung vor sich
gehen, werden die Epithelien bei perakuter Exsudation aus den Glo-
meruli direkt durch das Exsudat unter Coagulation und Imprignierung
vernichtet. Bei diesem Vorgang erfolgt gleichzeitig eine Coagulierung
und Homogenisierung abgeschilferter Deckzellen, die wegen ihrer Ahn-
lichkeit mit kleinen EiweiBlcoacervaten als Pseudoglobuliten bezeichnet
werden.

9. Eine serdse Exsudation in das Interstitium findet bei der malignen
Sklerose vor allem in den atrophischen Nierenbezirken statt; sie ist
mit Tubulusatrophie und interstitieller Hyperédmie vergesellschaftet und
fithrt allmahlich ohne wesentliche Zellbeteiligung zu einer interstitiellen
Sklerose. Deutlich sichtbare Capillarschiddigungen und histolytische
Erscheinungen an den interstitiellen Geriistfasern berechtigen uns, das
interstitielle Odem zur serésen Entziindung zu zihlen.

10. Die Tubulusschidigung erfolgt hier von aullen unter partieller
oder totaler ringférmiger Abldsung der Epithellamellen durch das
intertubulire Exsudat, zum Teil unter Histolyse der Basalmembranen.
Die Abhebung der Epithelien von der Grundhaut ist offenbar ab-
hingig von der Hohe des intra- bzw. intertubuldren Exsudatdruckes,
sie wird daher im Bereich der Hauptstiicke vermift.

11. Bei sehr heftiger und ausgebreiteter serfser interstitieller Ne-
phritis wurden in einem Fall interstitielle Fibrinausfillungen beobachtet
mit , fibrinoider Degeneration der fibrindurchtrinkten Fasern.

12. Die mitgeteilten Befunde bestitigen die groBSe Bedeutung der
serdsen Entziindung fiir die degenerativen Parenchymverinderungen und
liefern zugleich einen Beitrag zum Nephritis-Nephroseproblem. Der
Begriff der Nephrose wird in der Schlubbetrachtung einer kritischen
Besprechung unterzogen. Die morphologischen Kennzeichen, das pré-
renale Geschehen und schlieflich die glomeruldre Funktionsstérung
differieren bei den eigentlichen chronischen Nephrosen und den sog.
akuten Nephrosen betrichtlich. Zur Klirung der heutigen, von RANDE-
rATH postulierten Begriffsbildung der Nephrose ist es notwendig und
zweckmiflig, die sog. akuten Nephrosen aus dem undurchsichtigen
Nephrosekomplex heravszulosen und in den Kreis der serdsen Nephritis
einzuordnen.
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