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VIII. 
Uber Lipihnie und Cholesteriimie, sowie 

fiber Veritnderungen des Pankreas and der Leber 
bei Diabetes mellitus. 

(hus dem Pathologischen Institut der UnbersitiK Bonn.) 

Von 
Dr. med. Bernhard Fischer, 

ehemaligem Assistenten am Institut, jetzigem Assistenzarzt an der 
Kgl. Uni,~ersit~tsklinik ffir Bautkraukheiten zu Bonn. 

(ttierzu Taf. II[ u. IV.) 
(SehluB.) 

Die N i e r e n  (Tar. III u. IV) wurden makroskopisch (s. Sektionsprotokoll) 
aJs grol], bl~treieh nnd trfibe geschildert. ~1it Osmiumsiiuro f~rbt sich 
sowoh! in den Bltttgef~Ben wie ill den Epithe]ien der t~arnkan~lehen nur 
sehr wenig Fett, wShrend bei SudanfArbung ein auBerordentlicher Fett 
reichtum hervortritt. Die Kapillaren sind steIlenweise so sehr mit Fett 
angeffill~ da~ man ein Injekfionsprgparat vor sich zu habcn glaubt. Die 
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Epithelien der geraden und gewundenen Harnkan~lehen zeigen das Bild 
der tr/iben SehweIhmg, stellenweise verbunden mit Kerntod. thr basa]er 
Saum ist regelm~13ig yon feinen FetttrSpfchen durchsetzt (Taf. HI, Fig. 2) 
und diese geringe Fettmetamorphose setzt sieh auf die Sammelkanglchen 
fort. Die Kapillaren sind durehweg sehr wait, und bei Gieson- 
F/irbung tritt eine gleiehm~l~ige, fiber die ganze Niere ausgebreitete und 
starke Verdiekung der Kapillarwttnde hervor. 

Die Ver~nderungen der Nieren bei Diabetes bestehen naeh 
S e n a t o r  (S. 145) und I t a n s e m a n n  in Hyper'Xmie und ausge- 
dehnter gleichmgl]iger Fettdurchsetzung der Harnkan~ilehen- 
epithelien, ohne Kernveriinderung. Dieselben Ver~inderungen - -  
stellenweise allerdings schon his zur Kernnekrose fortgeschritten - -  
finden wit in unserem Falle; wit kSnnen dieselben kurz als 
beginnende parenehymatSse und fettige Degeneration der Nieren- 
epithelien bezeichnen. Die eigentiimlichen, einreihigen, perlschnur- 
artigen S~iume von FetttrSpfchen an der Basis der Epithelien 
fiaden sieh in der ganzen Niere, auch ohne dal~ gleichzeitig Kern- 
ver~inderungen vorhanden sind, und sie sollen nach F i c h t n e r ,  
Beneke  und t l a n s e m a n n  dem Diabetes eigentfimlich soin. 
Es ist aber schon dutch yon F r e e d e n  nachgewiesen worden, 
dal3 die fettige Entartung der Nierenepithelien stets in der Weise 
beginnt, da/3 basale FetttrSpfchenreihen in den Zellen entstehen. 
(3lykogene Degeneration der Epithelien in den Henleschen 
SeMeifen, die bei Diabetes Mufig gefunden wird (Ehr l i ch ,  
S t r a u s ,  Mar then) ,  konnte ich in unserem Falle nicht nach- 
weisen. Zuletzt mSchte ieh abet nieht vers~umen, auf den 
erwi/hnten Befund einer starken, die ganze Niere gleichm~13ig 
betreffenden Verdiekung der Kapillarw~nde in unserem Falle 
noch besonders hinzuweisen. Aueh diese Erscheinang ist nur 
an guten Giesonpr~paraten, hier aber sehr deutlich zu erkennen, 
bei anderen F~rbungen entgeht sie fast vollst~ndig der Beob- 
achtung. Im fibrigen sind Wucherungen des Bindegewebes oder 
interstitielle Entziindungsherde in der Niere nicht vorhanden. Von 
anderen Autoren sind bei Lip~mie nut die schon oben angeffihrten 
Veriinderungen der Nieren, insbesondere Epithelnekrosen beob- 
achtet worden. 

Die l~oden zeigen kaum 3_bweiehungen. Die Epitheliea tier 
Hodenkan~lchen enthalten ebensovieI FetttrSpfchen wie in der Norm 
uades  ist bemerkenswert, dal] sich dieselben ausnahmslos Iorimgtr mit 
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Osmiums~mre schw~trzen. Kleine kapill~re Blutungen im linken Hoden 
sind bereits erw~hat. Sehr sch5n und an vielen Stellen zeigt das ttoden- 
bindegewebe die Durchsetzung mit z'~rtesten FetttrSpfchen (Taft lII, Fig. 4)" 

Der Darm bietet --  abgesehen yon sehr groi]em Fettreichtum der 
Zottongef~l~e --, keine Yer~nderungen. In den Epithelien der Darm- 
schleimhaut hie and da ein FetttrSpfchen. 

Auch im Gehirn and P~/ickenmark waren die Kapillaren reichlich 
mit Fett angeffillt. Im fibrigen habe ich Veritnderungen hier nicht gefunden. 

Die Untersuchung der wi l lk f i r l i ehen  Muske ln  ergab sehr 
interessante Resultate. Die Querstreifung derselben is~ meist gut 
erhalten, an anderen Stellen ist dieselbe undeutlich und verwischt. 
Die Muskelfasern zeigen im allgemeinen nut wenig Fettkiirnehen in 
die Muskelsubstanz eingestreut. Ziemlieh gleichm~il3ig zwisehen 
den iibrigen Fasern zerstreut finden sieh nun aber Muskelfasern, 
die  hoehgradige Veriinderungen aufweisen. Die Querstreifung ist 
zwar aueh hier erhalten, aber bei genauerem Zusehen bemerkt 
man, dab diose Querstreifung hier fas t  ausschlieJ~lich bedingt 
ist }lurch sehr regelm~iJ3ig angeordnete, zahllose feine FetttrSpfchen , 
unter denen nur selten etwas grSBere hervortreten. Es macht 
den E indruek, als habe sieh die anisotrope Substanz allein mit 
FetttrSpfehen vollgesogen, bezw. sei allein fettig degeneriert 
(vgl. Taf. III, Fig. 5). Wir haben hier also zweifellos das Bild 
der beginnenden, fleekweise auftretenden, sogenannten fettigen 
Degeneration der KSrpermuskulat.ur v o r u n s .  (An der glatten 
Muskulatur, z. B. des Darmes habo ieh in unserem Falle ~ihn- 
liches nieht gesehen.) Dabei zeigen jedoeh die Muskelkerne, 
wie sieh arts Sublimat-Pikrins~iure-Alkohol-Pr~paraten ergibt, 
keinerlei Abweichungen yon der Norm. 

Derartige fettige Degeneration der KSrpermuskulatur ist 
sons t  bei Diabetes, soweit ieh aus der Literatur ersehen kann, 
nieht beobaehtet. Die Muskulatur wird nur oft als troeken, welk 
und blab besehrieben. Aueh bei Lip~mie finde ieh Ver~nderungen 
der Muskulatur in der Literatur nieht angegeben. 

Fassen wir nunmehr nach genauerer Betraehtung der Unter- 
suchungsergebnisse die Einzelheiten unseres Falles zu einem 
Gesamtbilde zusammen, so mtissen wit zun~chst feststellen, dab 
die poliklinisehe Beobaehtung das Vorhandensein einer reeht 
schwerea Form yon Diabetes mellitus naehgewiesen hat. Es ist 
nicht nu rde r  Zuckergehalt des Urins ein hoher, sondern derselbe 
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bleibt aueh durch geeignete DiS~t vSllig unbeeinflul3~. Hierzu 
kommt noeh das jugendliche Alter des Kranken, der bei Beginn 
des Leidens erst das 26. Lebensjahr erreieht hatte. Nachdem 
dieser sehwere Diabetes yon dem Patienten fast 2 Jahre lang 
leidlieh ertragen worden ist, gesellt sieh ihm die LipS~mie hinzu. 
Wie ]ange vor dem Tode dieselbe bestanden hat, kSnnen wit 
allerdings nicht feststetlen. Sieher beobaehtet ist die LipSmie 
am Augenhintergrunde sehon 16 Tage vor dem Tode, abet wir 
dill'fen vielleieht naeh dem oben S. 37 Gesagten ihren Beginn 
sp~testens auf den Eintritt der AugenstSrungen setzen, d. h. 
also etwa 4 Woehen vor dem Tode. Denn eine andere Erkl~irung 
fiir das Zustandekommen der Amb]yopie a!s die an der Netz- 
haut sehon w~hrend des Lebens so sehSn sichtbare Blutveri~nderung 
lieB sich nieht ausfindig maehen. Insbesondere sei noch betont, 
dab auch die histologisehe Untersuchung der Bulbi (Dr. l~eis) 
weder an der Netzhaut nech am Sehnerven irgendwe]che Ver- 
~inderungen aufdeeken konnte. Ein Beweis ist das zwar 
nicht, da in seltenen Fiillen bei Diabetes aueh ohne g]eichzeitige 
Lip~mie ~dauernde und meist unheilbare Amblyopie mit all- 
mii~hlichem Ubergang zu progressiver Atrophie des Sehnerven" 
(Senator ,  S. 173) beobachtet worden ist. Allerdings finden 
sich in diesen F~llen fast stets materielle Veriinderungen vor 
(vgl. Groenouw und Uhthoff). Es ist bisher in der Literatur 
erst ein Fall bekannt~ in dem die lip~misehe Besehaffenheit des 
Blutes ira Augenspiegelbilde zu Tage trat. S tar r  und Heyl 
beobaehteten in einem Falle yon diabetischer Lip~imie - -  wieder- 
holte Untersuehungen intra vitam ergaben die Anwesenheit yon 
reiehlieh Fett im Blur -- ,  dat~ sehon w~ihrend des Lebens bei 
der ophtbalmoskopisehen Untersuchung die abnorme Blutmisehung 
sich dureh gleichm~ig hell-laekfarbenes Aussehen des Blutes 
in den Gef~l~en, durch bla~rosafarbene und nieht voneinander 
differierende stark verb reiterte Netzhautvenen und -arterien sowie 
endlich dureh auffallend helle F~rbung des gesamten Augen- 
hintergrundes kennzeichnete. 

Sonstige klinisehe Erseheinungen~ die mit Sieherheit auf 
die Lips bezogen werden kSnnten, hat unser Patient nicht 
dargeboten. El- klagte zwar auch fiber sehr grol~e Schw~ehe 
nnd ~Iiidigkei~, wie dies auch senst bei Lipgmie (aueh ohne 
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gleiehzeitigen Diabetes) fast stets beobaehtet worden ist, a b e r  
wieviel hiervon dem schweren Diabetes, wieviel der Lip~imie zur 
Last fiillt, wird niemand entseheiden wollen. 

Seehszehn Tage lang blieben in unserem Falle die Amblyopie 
und das eigent~mliche Netzhautbild unver~ndert, da maehte 
ein fiber Erwarten sehnell einsetzendes und verlaufendes Koma 
dem Leben des erst 28j/ihrigen Kranken ein Ende. W~hrend 
dieses Komas wurde bereits der hochgradige Fettgehalt des 
Blutes mikroskopiseh festgestellt. 

Die Sektion deekte zun~chst den ganz abnormen Blutbefund 
auf, der dann waiter dutch die ehemisehe Untersuehung vervoll- 
st~indigt wurde: Armut des Blutes an Wasser~ grol~er Reiehtum 
an Fett~ Cholestearin und anorganisehen Salzen. Der hier- 
bei gefundene abnorm niedrige EiweiBgehalt wies auf eine 
zugleieh bestehende An~imie hin. Dies land dureh die histologisehe 
Untersuehung seine Best/itigung, indem die Ablagerung yon 
Blutpigment in der Leber und vor allem in der Milz uns zeigten, 
da/3 eine groSe Menge roter BlutkSrperehen zu Grunde gegangen 
sein mu/3ten. Es ist sehon wiederholt bei Diabetes eine sehr 
auffallende hoehgradige allgemeine H~imoehromatosis beobaehtet 
worden (Bronzed iabe tes ,  vgl. z. B. die Arbeit von Ansehfi tz) ,  
doeh ist dieselbe in unserem Falle so gering, dal3 man in der 
Pigmentablagerung hSehstens den ersten Ansatz zu dieser Abaft 
des Diabetes erblieken kSnnte. Die histologische Untersuehung 
stellte dann ferner eine Durehsetzung fast aller KSrperzellen 
mit FetttrSpfehen fest (ohne gleiehzeitige Kernver~nderungen!), 
sowie eine geringe parenehymatSse Degeneration der Nieren, und 
endlieh hoehgradige Ver~inderungen des Fettgewebes, der Leber 
und des Pankreas. 

Unter Zugrundelegung all dieser zahlreiehen aufgefundenen 
Tatsaehen diirfen wir uns nunmehr wohl die Frage vorlegen, 
wie kSnnen wir uns das Zustandekommen der Lip/imie in unserem 
Falle erkl~ren. 

tIibr mu/3 ieh zun~ehst kurz die Erklarungsversuehe der 
fr/iheren Bearbeiter dieser Frage durehgehen. 

Wie sehon erwiihnt, waren zahlreiche ~ltere Beobaehter 
geneigt, alle F~lle yon Lip~imie dureh zu reiehliehe Fettnahrung 
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zu erkl~ren. 1) DaB dies fiir die genuine Lip~mie nicht zutrifft, 
liegt auf der Hand. Auch H o p p e - S e y l e r  maeht diese Annahme, 
indem er sagt (2, S. 433): ,,Aueh bei Diabetikern ist das Blut- 
serum gewShnlieh sehr weil31ich-trfibe, offenbar weil diese Kranken 
sich iast immer in der Verdauung betinden." Ibm entgegnet 
schon Ebs t e in  mit Reeht (1, S. 180): ~Man kann das schon 
deshalb nieht tfir alle F~lle als richtig anerkennen, well dieser 
Fettgehalt des Blutserums bei Diabetikern in dem hohen Grade. . .  
weder bei allen Diabetikern noch zu allen Zeiten der Krankheit 
auftritt, sondern besonders in so vorgeschrittenen und schweren 
Fs und in solchen Stadien des Prozesses, we yon einer 
Polyphagie and einer fortw'~hrendeu Verdauung ffiglieh nieht 
die Rede sein kann." Diesem schlie~t sich N a u n y n  (S. 239) 
vSllig an und setzt noch hinzu: ,Der eben erw~hnte Hnnd mit 
Lip~mie und 12,3 pCt. Fett hatte seit 24 Stunden niehts ge- 
fi'essen . . ." 

Das Blutfett selbst leiten die meisten "~lteren Autoren aus 
dem Chylus ab. 2). 

Die Potatoren-Lip~imie hubert die Autoren hs t  allgemein 
(Wagner)  dutch eine verminderte Verbrennung des Fettes im 
KSrper erkl~irt unter Hinweis auf die erwiesene fettsparende 
Wirkung des Alkohols. F rank  hingegen sueht d ie  Lip~mie 
naeh Alkoholmil~braueh dureh eine Hemmung der Gallensekretion 
info]ge der bei Potatoren so hiiufigen Leberkrankheiten zu 
erkli~ren. Der Widerlegung dieser Ansicht durch Wagner  
(s. diesen) mSchte ieh nur noch hinzuffigen, dab dann doeh 
zun~ehst einmal die Hemmung der Gallensekretion naehgewiesen 
werden mii~te, ja es fehlt sogar j edes Anzeichen daffir (Ikterus, 
VerdauungsstSrungen, Farbe des Ko~tes). Aueh andere Lipiim[en 
als die dureh Potatorium hervorgerufene wollen einige (schon 
Kas tne r  z. B.) dutch verminderte Verbrennung des Fettes 
erkl~ren. Das ist allerdings riehtig, denn wenn das Fett ver- 

3) Hier sei fibrigens auch fo]gende merkwfirdige hngabe yon K a s t n e r  
(S. 48) erw~ihnt: ,l~brigens sol] hiermit nicht behauptet werden, dug 
nut hydrocarbonreiche Nahrungs- und Tr~nkungsmittel die Fett- 
anh~ufung begfinstigen; denn, abgesehen davon, dug z. B. Schwefel- 
stib (roher Spie~g]anz) . . . das Fettwerden auffallend fSrdert, so 
weil~ man auch aus M a r c e t s  Versuchen, daft F l e i s c h g e n u l ~  be i  
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brannt oder abgelagert wfirde, dann w~re es nicht mehr ira 
Blute vorhanden; abet die IIauptfrage lautet eben, wa rum das 
nicht geschieht. Auch die hnnahme einer vermehrten Fett- 
aufnahme in das Blut als Erkliirung fiir die genuine Lipi~mie 
ist mehr eine Umschreibung der Tatsache als eine Erkl~rung, 
deun die genuine Lip~mie entsteht ja im Gegensatz zur M~istungs- 
lip'~mie gerade ohne absonderlieh groBe Nahruugszufuhr. Wenn 
W a g n e r  (S. 19) sagt: ,,der menschliche Organismus besitzt 
gewisse Schutzmittel gegeniiber der Nahrung yon EiweiB und 
Kohlehydraten, welche die fiberm~iBige Aufaahme derselben ins 
Blur verhindern; so ist die Darmwand gewissermaBen eine 
Schleuse fiir Albumosen und Peptone, die Leber ein Reservoir 
flit den Zucker. Solche Schutzmittel gibt es nicht dem Fette 
gegenfiber im menschlichen Organismus", so sind diese Ansichten 
meines Erachtens durch n i c h t s  zu stiflzen. Aueh Fett nimmt 
der Darm ke ineswegs  in unbegrenzter Menge auf und Fett- 
reservoire besitzt der KSrper in ~Hiille und Ffille, fast das ge- 
samte lockere Bindegewebe! Es besteht eben in der Norm ein 
Gleichgewicht zwischen Fettaufnahme und Fettverbrennung, bezw. 
-ablagerung, so dab das Blut stets nut minimale Mengen yon 
Fett enthi~lt. Die Stiirung dieses Gleichgewichts zeigt sich uns 
als Lip~mie. Es ist folglieh aueh keine Erkl~rung~ wenn 
G u m p r e c h t  schreibt: ,Wird dieses Gleichgewicht gestSrt, so 
tritt eine Lip~mie ~hnlich wie sonst eine Glykos~mie ein, nur 
dab eine StSrung der an und flit sich laxeren Fettregulation 
eine weit weniger schwere Bedeutung hat, als die Zuckerkrank- 
belt. Es kommt dazu~ dab in der Lips soweit bisher bekannt, 
immer nur eine voriibergehende Krankheit gegeben ist, die 
gelegentlieh wohl ein sehwaches Individium dahinrafft, meist 
aber bald verschwindet. Die Lip~mie ist also ein Analegon 
nicht des Diabetes, sondern der Glykosurie." Diesen Vergleich 

3 D i a b e t i k e r n ,  d e s g l e i c h e n  bei  t Iunden~  f e t t h a l t i g e s  Blur  
e r z e u g t e ;  was bei Pi]anzennahrung nieht der Fall war; Schweiggers 
Journ. XXII, 451." Leider war mir diese ~Iitteilung yon Marce t  
nicht im Original zugiingig. Ich kann sie mir kaum anders als 
dutch einen Fehler in der Beobachtung (vgl. bes. auch B l e i b t r e u )  
erkl~ren. 

~) van  S w i e t e n ,  L o w e r ,  V i r ehow u. a. 
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der Lip~mie mit der Glykesurie hake ich ffir nicht ang~ngig. 
Nicht deshalb ist die Lip~mie eine leichtere Erkrankung als der 
Diabetes, well sie nut der Glykosurie entspricht, sonde rn deshalb, 
weft alas Fett durch die Nieren iiberhaupt nicht ausgeschieden 
wird. Wiirden beim Diabetes die Nieren den Blatzucker nieht 
ausseheiden, so w~ren die Folgen der Erkrankung fiir den 
Organismus nicht schlimm. Das zeigen die Befunde bei VSgeln, 
denen das Pankreas total entfernt ist. 1) Sic erleiden hierbei 
dieselben StoffwechselstSrungen wie ttund, Kaninehen n s. w. 
und haben ebenfalls hoehgradige Hypergtyk~mie, da aber ihre 
Nieren keinen Zucker ausscheiden, so verbrennen sie denselben 
trotz der Stoffwechselanomalie und erleiden deshalb auch keine 
Verluste. 

Zwar ist angeblich zweirnal auch bei Lip~mie geringe Fett- 
ausscheidung irn Urin gesehen women ~), aber eine solehe scheint 

- -  falls es sieh nicht um Beobachtungsfehler handelt - -  doeh aut3er- 
ordentlich selten za. sein und selbst bei dem hSchsten bisher je 
beobachteten Fettgehalt des Blutes ~ in unserem Falle --  
haben wit keine Spur Fett im Urin gese.hen. (Die wenigen 
FettkSrnchen in den Harncylindern stammten nat[irlich yon 
fe~tig degenerierten Nierenepithelien und haben mit der Lip:~mie 
an und iiir sich nichts zu tun.) Ubrigens finder sich bei 
richtiger Chylurie keine Lip/imie. 3) Will man also fiberhaupt 
einen Vergleich ziehen, so muf3 man sagen, dal3 die Lip/imie 
weder dem Diabetes, noch der Glykosurie entsprieht, sondern 
dal3 sie hSchstens der H y p e r g l y k ~ m i e  an die Seite gestellt 
werden kann. 

Andere snehten nun den Grund der Fettansammlung im 
Blute in mangethafter Sauerstoffaufnahme und begriindeten dies 
mit dem Vorkommen der Lip//mie bei Pneumonie, Phthise~ 
Dyspnea. W a g n e r  (S. 21) sagt: ,Wi t  mfissen eine Funktions- 
st6rung der das Fett verbrennenden oder aufspeichernden Zellen 
annehmen. We tier Oft dieser Zellen ist, d.h., we im Organis- 
mus die Fettverbrennung statthat, wissen wit noch nieht." Ich 
glaube demgegeniiber~ dal3 wit heute ebensowenig mehr nach 

') Weint r~ud,  Kausch. 
2) RSsch, Riecke. 
'~) Bayer~ Eggel. 
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dem Ort der Fettverbrennung, wie nach dem der Wi/rmebildung 
im Organismus suchen. Jede Zelle entnimmt unter normalen 
Verh~ltnissen dem Blut die ihr nStigen Nahrungsstoff% also auch 
das Fett. Die Annahme, dab eine verminderte F/ihigkeit der 
Zellen, das Fett zu verbrennen infolge mangelnder Oxydation die 
Ursache der Lip~mie sei, macht aueh Yirehow. 

Ebenso nehmen Heyl  und D e g e n h a r d t  eine gewisse 
Insuffizienz der Gewebe ffir die Umsetzung, bezw. u 
des dem Blute dutch den Chylus zugeffihrten Fettes an, leiten 
also das Blutfett aus dem Nahrungsfett ab. G r a u p n e r  nimmt 
in seinem F a l l e , -  wie ich glaubo mit Reeht--1 an, dal3 das 
Blutfett aus dem Fett des KSrpers herstamme. Er land n~mlieh 
aueh die yon mir (s. o. S. 62) in unserem Falle besehriebenen 
Yer'~nderungen des Fettgewebes und starken Schwund des Panni- 
culus adiposus. 

Coats nimmt an, dal~ die Fettausseheidung pl5tzlieh im 
Bluiserum vor sieh gehe und da/] das Fett hierbei sieh aus dem 
Zucker des Blutes bilde, eine Annahme, in der ihrn bisher wohl 
niemand gefolgt ist. Coats glaubt deshalb auch, dab die Lip~mie 
baldigen Ted zur F01ge habe. Dem widerspreehen zahlreiche 
Krankenbeobaehtungen und Hertz  sagt (S. 371): ,Jedenfalls 
scheint ein besonderer Nachteil aus dem Vorhandensein des ver- 
mehrten Fettgehaltes des Blutes ffir das betreffende Individuum 
nicht zu erwachsen, da die s~mtliehen, zum Tell sehweren F~lle 
yon Pneumonie, bei welehen die Komplikation beobachtet warde, 
in Heilung ausgingen, der Zustand endlieh ohne intensive Be- 
sehwerden monatelang ertragen wurde." Ihm schliel~t sich 
Wagner  mit den Worten an (S. 22): ,Die Prognose der 
Lip~mie ist gut; Fettblut hat wohl noch nie selbstgndig zum 
Tode gefiihrt." 

N a u n y n  nimmt gestSrte Zersetzung (Oxydation) als Ur- 
s:ache der Lip~mie an. 

Ganz abweichend yon all diesen Ansiehten ist die Annahme 
Ebsteins~ dal3 das Blutfett dutch fettige Degeneration verschiede- 
nor Gewebe, vielleieht des Blutes selbst (vgl: Coats) entstehe. Er 
sagt dar/iber (2. S. 584): ,. �9 . Die Quelle fiir die Lip~mie . . .  
:Nach der Lage der Saehe kSnnen wii-dieselbe wohl in dem 
Blute selbst suehen, da s i c h . . ,  in den weigen BlutkSrperchen 
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selbst FettkSrncl/en fanden . . . "  Diese Theorie halte ish keines- 
wegs f/ir gen/igend begrfindet. Wenn sich auch ab und zu 
Fettkiirnchen in den Leukocyten find~n - -  es w~re wunderbar, 
wenn ~ das bei tier Lipi~mie nicht der Fall w'~re -- ,  im alIge- 
meinen sind die Leukocyten bei der Lip~imie jedenfalls arm an 
FetttrSpfchen - - s e l b s t  bei dem hohen Blutfettgehalte in unserem 
Falle ~ und v0n fettigem Zerfall derselben kann keine Rede 
sein. So enorme Mengen von Fett wie in unserem Falle kSnnen 
doch auch unmSglich yon den Leukoeyten geliefert werden. 

Fraser  und Logan sehen in den albuminSsen Bestandteilen 
des Blutes die Quel|e des Fettes. 

Zaudy  erw/igt vier MSgliehkeiten des Zustandekommens 
der Lip~imie. Er Sehreibt (S. 304) : ,,Bald seheint eine dauernde 
Steigerung der Fettzufuhr, bald eine iNichtverbrennung ~ des in 
normaler Menge eingenommenen Fettes, bald ein gesteigerter 
Zerfall von KSrperfett, bezw. eine Abgabe in das Blut das 
wesentliehe Moment zu sein . . .  Zu diesen drei Punkten 
kommt aber noeh ein weiterer . . . Es fragt sich niimlieb, ob 
eine Lip~mie infolge abnorm starker, fettiger Degeneration yon 
KSrperzellen entstehen kann." 

Wit sehen, der Erkl~rungsversuche und Theorien sind viele, 
abet ieh glaube, keine kann uns so recht befriedigen oder von 
ihrer Richtigkeit fiberzeugen. Es sind ira Grunde nut ganz all- 
gemeine Vorstellungen, und dar/iber hinaus sind bisher keine 
Angaben fiber die Genese der Lip~imie gemacht worden. Gestfitzt ~ 
auf eine Reihe physiologiseher Arbeiten der letzten Jahre, und 
auf die in unserem Falle angestellten Untersuehungen glaube 
ieh nun abet doqh in tier Erkliirung der Lip';imie einen Schritt 
welter gehen zu kSnnen. 

In erster Linie mSehte ich hervorheben, dab der Frage 
nach der Herkunft, der Quelle des Fettes zuniichst eine nur 
untergeordnete Rolle zuzuerkennen ist. Wit mfissen hier vor 
allem mit zwei MSgliehkeiten rechnen. Entweder wird  dem 
Blute aus dem KSrperfett oder Nahrungsfett (letzteres wohl nur 
bei der M~istungslip~imie) abnormerweise so viel Fett zugefiihrt, 
dal~ die normM arbeitenden Organe es weder alles verbrennen 
noeh ablagern k~innen, oder der Stoffweehsel der K6rperzellen 
ist so gesch~digt, dal] sie nieht mehr imstande sind, das yon 

Virchows Archly f. p~thol. Anat. Bd. 172. Hft. 2. 1 6 
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dem 'Blute ihnen in normaler Weise zugefiihx'te Fett aufzunehmen 
oder~ zu verbrennen. 

Nehmen wit nun z. B. in unserem Falle eine dieser :M6g- 
lichkeiten ~ ganz gleich welche --~ als Ursache der Lip~imie" 
an.. ::Der Kranke hatte sehon vide Tage vet dem Tod~ die  
Lipi/mie, Er nahm aber tro{zdem Butter, Milch u. a. in reich- 
licMr Menge zu sich, ohne da~ Verdauungsst&ungen bemerk~ 
wurdeh :  AUS dem Sektionsprot0koll ist ~aueh zu ersehen, dab 
der Darminhalr keinerlei abnorme Farbe oderBesehaffentieit 
darbot,'trotzdera der Kranke als letzte Nahrung reichlich Milch 
zu sich genommen hatte. Das zeigt, dal3 die Fettresorption im 
Darme his zum Tode kaum eine weselitliche StSrung erIitten 
Mben kann.  (Dies ist auch yon Zau'dy' b d  Lip~mio festgestellt 
w0rden.) Trotz der hoehgradlgen Lip'~mie ffihrte also der Patient 
dauernd noeh Fe t t  dem Blare zu. Folglich staminate ein Tell 
des Blutfettes sicherlieh aus der Nahrung. Fernei' hat er aber, 
das zeigt der makr~sk0pische-und mikroskopisehe Befund des 
Fettgewebes,~ auch sehi' vial K~irperfett eingeschmolzen, d. h. dem 
Blute zugefiihrt, also stammt zweifdlos dn  anderer Tell des 
Blutfettes aus dieser Quelle. Mit ~anderen Worten': Ist eim~fal 
die Ursadle fiir die Retention des Fettes inl Blut~e gegeben, 
dann wird eben alles dem Blute zugefiihrte Fett (eder der grSl3te 
TZil desselben) --: ganz gleich, aus welcher Qdelle es s t a m m t -  
im Blute zurfickgehalten. Die Hauptfrag~ lautet also, wodm'ch 
ist diese Fettretention im Blute bedingt. Erst in zweiter Linie 
kommen wit dann zu der Frage naeh derFettquelle, die ja eben 
eine versehiedene sdn mug. 

Was nun die oben angefiihrten Erkl~irungsversuche anbetrifft, 
so haben dieselben, wie mir scheint, durchwcg auf zwei Punkte 
zu wenig Rficksicht genommen und zwar 

1. a,uf die physiologiSchen VerhliltJaisse (Verschiedenheiten 
des' Blutfettgehaltes in der Norm, Resorption und Assimilation 
der Fette, FettSpaltung im Blute). 

2. auf die Ergebnisse der Tierversuche. 

Allerd:ings kostet, das Eindringen in die  bier .in Betraeht 
komm~nden, komplizierten u n d  zum Tell n0eh sehr unklaren 
physiologischen Verhaltnisse viel miihevolle Arbeit, denn die 
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Literatur is t  aul~erordentlieh umfangreich und zerstreut (die 
wiehtigeren Arbeiten finden sioh am Schlusse dieser Abhandlung 
zusammengestellt), aber daf3 dies nStig und yon u ist, 
werden die ~ folgenden Zeilen zeigen. 

Was zuniichst die physiotogischen Vorhiiltnisse anbetrifft, 
so lauten die Angaben fiber den n o r m a l e n  F e t t g e h a l t  des  
BIntes  sehr versehieden. Die ersten, die fiberhaupt Fett im 
Blute vorfanden, waren, soweit ieh feststellen konnte, Hewson~ 
Leeanu ,  V a u q u e l i n ,  Chr i s t i son ,  Chevreul ,  Gmel in  and 
Gugert.  Lecanu  fund im normalen Blur 0,3732--0,657 pCt. 
Fett. R Shmann  und Miihsam fanden als hSchsten Fettgehalt 
des Blutes 0,96)pet . ,  als niedrigsten 0,668 pet. Nasse be- 
stimmte die Fettmenge im normalen Serum aufO,5--1,O pet. 
K a n e  gibt 1s pet., Leeanu  einmal gar 2,0s pet. an, 
w/~hrend naeh Landois  das normale Plasma und Serum nut 
0,1--0,2 pCt. neutrale Fette (Stearin, Palmitin, Olein) in Form 
mikroskopiseh kleinster TrSpfehen enthalten. 

Weitere Angaben fiber den normalen Fettgehalt des Blutes 
machen Becquere l  und Rodier :  0,05--0,4 pet., yon Jaekseh :  
0,05--0,16 pCt., H o p p e - S e y l e r  bis zu 0,8 pet., M6hu im 
Hundeblut 2 pCt. (?), bei Phosphorvergiftung 3 pot., K u m a g a v a  
uad Kaneda:  0,22 pCt., E n g e l h a r d t :  0,101--01273 pCt., im 
Durehsehuitt O,194 pet., Borns t e in :  0,562--1,096 pCt. Nit 
Reeht fiihrt BSnn inge r  diese verschiedenen Angaben ~uf die 
Versehiedenheit und zum Toil grol3e Unzuverl'~ssigkeit der Unter- 
suchungsmethoden zuriick. Die weitere Vervollkommnung der 
Meth0de der Fettbestimmung verdanken wit" vet allem Pf l / iger  
u:nd seinen Schiilern Dormeyer  und Nerking.  D 0 r m e y e r  
wies nach, da/3 vor allem die Extraktion der getrockneten und 
pulverMerten Organe mit Ather viol zu niedrige Werte ffir den 
Fettgehalt,gibt. S ehulz ffihrte denselben Nachweis f/Jr die Fett- 
beStimmung am getroekneten Blur. 

Behandelt man den Riickstand mit Alkohol, so l~iBt sich 
noch welter eine erhebliche 3{enge Atherextrakt aus  demselben 
gewinuen; gS]lig sioher, alles Fett erhalten zu haben, ist man 
aber erst, wean man der Atherex~raktion eine Pepsinsalzs//ure, 
verdauung vorausschiekt. 

Cohns te in  und Michai/lis endlich wiesen naeh, dab die 
16" 
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Lipolyse (s. unten) eino Qudle erheblicher Fehler bd der Be- 
.stimmung des Blutfettgehaltes darstellen k5nne. BSnninger  
bestimmte nun den Fettgehalt des Blares mit genaueren Methoden 
nnd land bei Carcinoma oesophagi 1,4 pCt., Diabetes: 0,95 pCt., 
8ubtimatvergiftung 0,85 pCt., Nephritis 1,1 pCt., Tabes 0,89 pCt., 
bei versehiedenen anderen Krankheiten 0,735--1,07 pC~. Er 
zieht aus seinen Analysen den 8ehluB, ,,dab der Fettgehalt des 
mensehlichen Blutes Ziemlich konstant ist and zwar normal 
zwischen 0,75 and 0,85 liegt". Enge lhard t  land bei hooh- 
gradiger Kachexie (Phthlso, Karzinom) im Blare 0,112--0,289 pCt. 
Fett. Aus all diesen Analysen dfiffen wit, wie mir schdnt,  
den SchluB ziehen, dab der Fettg&alt des Blares normalerweise 
unter I pCt. liegt. 

Es fragt sich nun, welche ~{omente schon physiologischer- 
weise eine Anderung des Fettgehaltes im Blare bedingen. Man 
kSnnte Zuniichst ~ermuten, dab gesteigerte Fettzufuhr auch den 
Fettgehalt des Blares erhSht, ja es ist dies auch yon einigen 
behauptet worden. Abet" aus den Versuchen yon F. I:Iofflnann, 
Borns te in ,  Munk and O. Frank geht mit Sicherheit hervor, 
dais selbst bei guBerster Fettztif~hr (bei Hnnden wenigstens) 
keine wesentliche ErhShung des Fettgehaltes im Blnte eintritt, 
dab also ,,das resorbierte and mittels des Chylusstromes ins 
Blur erg0ssene Nahrungsfett nicht lange im Blute verweiit, 
sondern letzterem yon den Geweben schnell entzogen wird" 
(Mank, S. 421). Ich mSchte jedoeh lieber sagen i sire Blute 
sehnell verschwindet", denn wir werden welter unten sehen, 
dab das Blut an and ffir sich normalerweise ,lipelytische Eigen- 
schaften '~ hat. Es hat zwar gShr ig  bei einem I-Iunde nach 
mehrt~igigem Fasten 0,5-0,7 pCt., nach reiehlicher Fettfiitterung 
1,25 pCt. Fett im Blute gefunden, also eine nicht unwesentliche 
Steigerung, Aber aus den Versuchen and Analysen yon Cehn- 
s te in  und Michaglis  geht hervor, daft diese Vermebrung des 

Blfitfettgehaltes allerdings nach reiehlicher Fettzufnhr eintritt 
(das in den Blutstrom ergossene Chylusfett kann ja doch auch 
nicht momentan  verschwinden), dug dieseIbe abet ffir gewShn- 
lich sehr rasch,_ b innen  wen i g en Min u%n wieder voriibergebt. 
Diese Tatsuchen weisen ~lso schon daranf hin, dal3 ~ueh bd tier 
Mfistungslip.~mie noch andere Faktoren mit im Spiele sein miissen, 
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als allein gesteigerte Fettzufuhr. DaB die physiologisehen Ver- 
hiiltnisse auch in dieser F,'age sehr kompliziert liegen und noch 
munches der Aufkl~irung bedarf, geht /ibrigens aus den Angaben 
yon d 'A ma to  hervor, der auch bei reiner starker Eiweigzufuhr 
und noch mehr bei reiehlicher Kohlehydratzufuhr -- also ohne 
dab Fett in der Nahrung zugefiihrt wfirde - -  Steigerung des 
Blutfettgehaltes fund. 

Von grol~er Wichtigkeit flit die Beantwortung unserer Frage 
nach tier Genese der Lipiimie erscheint mir nun die sieher fest- 
gestellte Tatsaehe, dab tier F e t t g e h a l t  des Blutes  im IIunger .  
zus t ande  wesen t l i ch  erhSht  ist. Wiihrend wit also durch 
reiehliehe Fettzufnhr den Fettgehalt des Blutes nicht fiir liingere 
Zeit erhShen kSnnen, gelingt dies gerade im 6egenteil dutch 
Absehneidung aller Nahrungsmittel. So fanden z. B. Rol ler  
beim I-Iunde nach mehrtiigigem Fasten noeh 0,5--0,7 pet. Fett 
im Blur, Bidder  und Sehmid t  bei einer Katze naeh 18tiigigem 
tIungern 0,47 pet. K u m a g a v a  und Kaneda  fanden bei einem 
Hunde, der 24 Tage gehungert hatte 0,49 pet., bei dem wiihrend 
dieser Zeit gef/itterten Kontrollhunde 0,22 pet. Fett im Blute. 
Schulz endlieh wies durch zahlreiehe Analysen bei versehiedenen 
Tieren (Hund, Taube, Kaninehen) eine regelmglaige Steigerung 
des Blutfettgehaltes im IIungerzustande um 30--100 pot. nach. 
D a d d i sehlieglieh stellte fest, dab tier Blutfettgehalt b eim ttunde 
in den ersten 10 I-Iungertagen zunimmt, um dann langsam bis zum 
I-Iungertode zu sinken (wie ja nieht anders zu erwarten war). 
Itiermit stimmen die Beobaehtungen am Mensehen fibereini 
Der Kranke mit Oesophaguskrebs yon B 5 n n i nger hatte einen sehr 
hohen Blutfettgehalt (1,4 pCt.), er befand sieh in hoehgradigem 
IIungerzustand; erreieht abet die Kaehexie ihre hSehsten Grade 
(vet dem Tode), so sinkt aueh tier Blutfettgehalt wieder (s. oben, 
Enge lhard t ) .  

D u t c h  all diese Untersachungen ist wohl mit Sieherheit 
erwiesen, dab im Hungerzustande KSrperfett in die Blutbahn 
/ibergeht und so den Organen zugeffihrt wird. Wir miissen 
demnaeh annehmen, dal3 im I-Iungerzustande das Blur die F.ahig- 
keit erlangt, alas K/Srperfett aus den Fettdepots aufzusaugen 
(w~thrend es sonst gerade Fett an sie abgibt), und aueh dasselbe 
gegeniiber den Anforderungen tier Oewebszellen energiseher lest- 
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zuhalten. Was liegt da u~her, als ffir die Erkl~rung de~" Lip~mie 
oinen soleh pathologiseh ges~eigerten Zustand des Blutes infolge 
eines abnormen IIungerzustandes des K5rpers anzunehmen. Vor 
allem fiir den Diabetes liige dies6 Annahme nahe; denn bier 
besteht ein sehr starker IIungerzustand des Organismus. Das 
wissen wir nieht nur daraus, dal~ die Zuekerverbrennung tat- 
s~ichlieh hochgradig gest6rt ist, sondern auch yon den Kranken 
selbst: deren erste Klage ja so h~ufig das nicht zu stillende 
IIungergeffihl ist. Es witr6 dann weiter zu untersuehen, wodurch 
diese abnorme Bluteigenschaft im IIungerzustande bedingt ist, 
eine Frage~ deren Beantwortung f/it das Verst'iindnis der Lipfimie 
natiirlich van gr5~ter Wichtigkeit ist, denn auch beim Diabetes 
ffihrt der IIungerzustand j~ nur selten zu riehtiger Lip~mie. 
Aber aueh ffir die LSsung dieser Frag6 seheinen mir schon 
Anhaltspunkte gefunden zu sein. Hfir thle  wies naeh, dal3 
normalerweise im Blutserum esterartige Verbindungen des Chole- 
stearins mit 01Siiure und mit Palmatins~ure vorkommen, und 
gibt an, daI3 er dies e Verbindung aus dem Blute beim IIunger 
in grSl~eren Mengen gewonnen habo als aus dem normalen 
Blute. Demnaeh schreibt er dieser Verbindung eine Bedeutung 
im Hungerzustande zu. Man kSnnte also die IIypothese Inachen, 
dal] beim IIunger durch den verh~ltnism~ig vermehrten Zerfall 
des Organe~weii3es mehr Cholestearin als in der Norm gebildet wird, 
dieses mit den Fetts~uren die genannten Verbindungen eingeht 
und diese die Ursache daffir sind, dal~ im Hungerzustand das Blur 
mehr F.ett aus den Fettdepots aufsaugt und festh~lt als sonst. 
Nach L a n d o i s  (S. 73) sell iiberhaupt bei st~rkerem Eiweil3- 
zerfall der Fettgehalt des Blutes zunehmen. Dal3 das Cholestearin 
ferner ein Produkt des Eiw6il~zerfalls ist, wird heute wohl all- 
gemein angenommen. 1) Mit dieser Auffassung nun wfirde der 
in unserem Falle nachgewiesene ganz abnorme Ch01estearingehalt 
des Blutes tibereinstimmeu. Immerhin sind dies aber nur tIypo- 
theson, vielleieht sind die Tatsaehen auch anders zu  d6uten. 

Bei dem Versueh einer Erkli~rung des Zustandekommens 
der Lipi~mie haben wit aber noeh eine Reihe anderer physio- 
logischer Tatsaehen zu beriieksichtigen, Zunitehst gi l t  es bier, 
alles das z u  fiberblieken~ was bisher iib er die Fettresorption, 

1) Zieglex~ Munk, 
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-ablagerung und -zerstSrung im Organismus als siehere Tatsache 
festgestellt ist, ein Gebiet, das leider immer noch in unendlich 
,vielen und zum Teil grundlegenden Fragen tier Aufkl~rung 
dutch die Physiologen und Chemiker harrt. 

Zun~ichst w'Xre von Wiehtigkeit zu wissen, ob das FeLt der 
Nahrung einen wesentliehen Einfiul~ auf die Zusammensetzung 
des KSrperfetts hat. Diese Frage wird zwar yon manchen ver- 
neint~), yon den meisten dagegen heutzutage bejaht~), wenn auch 
mit gewissen Einsehdinkungen. Ihre Entscheidung ist sehr 
schwierig, da einerseits die Zusammensetzung des KSrperfetts 
eine ziemlich weehselnde ist (Pfliiger), andrerseits wit in der 
Nahrung sehr verschiedene Fette aufnehmen. So fanden 
E r ben im mensehliehen Chylnsfett: 58,4 pCt. 01s~ure; 31,3 pCt. 

Stearins~ure; 10,3 pCt. Palmitins~iure. 
Langer im Fett des Erwachsenen: 89,8 pCt. 01siiure; 2,04 pCt, 

Stearins~ure; 8~16 pCt. Palmitins~ure (tier gesamten 
Fetts~iuren). 

Lebedeff a) im menschlichen Fett veto Darm: 74,4--76~6 pCt. 
Ole[ns~ure; 22,0--20,9 pCt. Palmitin- und Stearin. 
s~ure; 

b) im. menschlichen Unterhautfett: 78,6~80,0 EC~. 
Ole~ns'~ure; 16,7--14,7 pCt. feste Fetts~uren; 

c) im Fett einer menschliehen Milehdrfise: 66fi pCt. 
Ole[ns~ure; 25,2 pCt. Palmitin- und SLearinsiiUrei 

O. Schulz im Fett eines mensehlichen Lipoms: 65,57 pCt: 0i: 
s~ure; 29,84 pCt. Stearins'~ure und 4,59 pCt. Palmitin- 
siiure. 

Das Fett ~ des S~uglings enthiilt viel grSBere Mengen fester 
Fetts~iurenl Diesen geringeren 0ts~uregehak beim S~ugling sucht 
Langer dadurch zu erkl~iren, dab der Si~ugling sieh nur yon 
Milch n~hrt, die sehr viet mehr feste Fette enth~lt, z. B. ent- 
h~ilt nach Lebedeff  das 

Fetg der Kuhmilch: 36,6--37,7 pCt. 01s~urei 41,7 pCt. feste 
SS.uren; 

Fett der mensehlichen Milch: 65,2--65,8 pCt. Ols'iiure, 29,1 
his 28,8 pCt. feste S~nren. 

~) Radziejewski. 
~).J. ~Iunk, Fr. ttoffmann. Lebedeff~ Langer. 
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Folglich mu~.~ auch das Fett des S/~uglings weniger 01s~ure ent- 
halten als das Fett des Erwachsenen. Vergleichen wi t  nun 
hiermit den in unserem Falle gofundenon 0Muregehalt, so 
seheint derselbe f~r menschliches Fett ziemlich gering zu sein, 
jedenfalls ist er abet nicht so gering, dab man das Bluffett deshalb 
alMn aus dot Nahrung des Kranken, dieja yon Fetten in den letzten 
Tagen haupts~chlich Milchfett enthielt (Milch, Butter), herleiten 
kSnnte. Dagegen mag die Zumischung von Milchfett zu dem 
im Blute kreisenden KSrperfett wohl den 01s~iuregehalt des ge- 
samten Blutfettes herabgesetzt haben. Wir kommen also auf 
diesem Wege zu demselben Resultate beziiglich der Herkunft 
des Fettes in unserem Falle, wie auf Grund der oben (s. S. 227) 
angestellten Uberlegung. Auch die festgestellten Tatsachen - -  
der ffir menschliches Fett etwas geringe Gehalt an 01s';iure und 
andrerseits der Befund am F ettgewebe machen es im hSehsten 
Grade wahrseheinlich, dal3 das Blutfett in unserem Falle sich 
sowohl vom KSrperfett wie vom Nahrungsfett herleitet. 

Leider ist ja der Vorgang der Fettresorption im Darme 
noch immer ein - -  gerade in letzter Zeit wieder - -  viel um- 
strittenes Gebiet. Wi~hrend auf der einen Seite behauptet wird, 
dab das Fett nur in wasserlSslieher Form resorbiert werden 
kSnne, d. h. dal~ die Fette, wie die anderen N~ihrstoffe im Darm 
hydrolytisch gespalten werden, um resorbiert werden zu kSnnen 
(vgl. Pfliiger, ferner Henr iques  und Hansen), nehmen Munk, 
Hofbauer  u. a. an, da~ das Fett vor allem in feinster Emulsion 
aufgenommen wird. Falls sieh die Angaben Kischenskys  
best'~tigen, der den Durchtrit~ feinster FetttrSpfchen durch den 
Cuticularsaum der Darmzottenepithelien mit Hilfe der Schar- 
lach-R-Fi~rbung mikroskopisvh nachgewiesen und so ein wesent- 
liches Argument Pflfigers anscheinend widerlegt hat, dann 

~, diirfte die ~ ettresorptmn im Darm vielleicht auf beide Arten sich 
vollziehen. Letzteres halte ich allerdings nicht ffir sehr wahr- 
scheinlich, und Pflfiger hat bisher alle Einwiinde seiner Gegner 
in so fiberzeugender Weise widerlegt, dab ich seinen Satz: 
,Alle Verdauung ist Hydrolyse" im wesentlichen auch bezfiglich 
der Fettverdauung ffir vSllig gesichert halte. Fiir unsere Frage 
bier ist nur die Tatsache wichtig, dab schon die Darmepithelieu 
die F//higkeit besitzen, aus gelSsten,.mit.der N~hrang ihnen, zu- 
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geffihrten Fettsi~uren wieder Neutralfctte zu bilden. ~) D[ese 
F~higkeit kommt n~imlich, wie wit noch sehen werden, auch 
zahlreichen anderen KSrperzellen zu, und spielt auch bei der 
Lip~imie eine Rolle. 

Es w~re hier noeh kurz die MSglichkeit ins Auge zu hssen, 
dab das Blutfett bei der Lip~imie durch fettige Degeneration 
der K~irperzellen ~) in das Blut gelangt sei. Die tats~ichlich 
vorgefundene fettige Entartung der Organe ist aber viel zu gering, 
als daSsie als Quelle der enormen Fettmengen im Blute ange- 
sehen werden kSnnte. Sodann mfiSte das Fett in den Zellen 
zun~chst wieder in lSsliche Form fibergeffihrt werden,  ehe es 
wieder in das Blur iibertritt, denn die Zellen kSnnen doch 
uumSglieh FettkSrnchen durch die Kapillarwand hindurch direkt 
an das Blur abgeben, ebenso wie sie es nur in gelSster Form 
veto Blute anfnehmen. ~) Diese F~higkeit kSnnen wir wohl bei 
Leukocyten und Wanderzellen, vielleicht auch bei den Darm- 
epithelien (w 0 fibrigens aueh keino trennende Kapillarwand 
vorhanden ist) annehmen, abet doch unmSglich bei den anderen 
Epithelien~ den Muskelfasern u. s. w. 

Sodann aber: kann man, wie ich glaube, heute eine direkte 
Entstehung yon Fet~ aus EiweiB (Volt) nicht mehr gut annehmen. 
Der Beweis hierffir steht immer noch aus (Pfliiger), und zum 
wenigsten haben zahlreiche Arbeiten 4) gezeigt, dab das Fett 
der fettig degenerierten Organe sich veto KSrperfett herleitet~ 5) 
Leiten wit also bei der Lip~mie das Fett aus fettig degenerierten 
Zellen ab, so fiihren wir damit indirekt seine Quelle ebenfalls 
auf das Nahrungsfett zm'iiek. 

Dora k5nnte entgegengehalten werden, da$ in der Tat bei 
fettigen Degenerationen eine ErhShung des Blutfettgehaltes ge- 
funden worden ist (z. B. yon Mehu Steigerung um 50 pCt. bei 

i) Radziejewski, )Iunk. 
3) Ebstein, Zaudy. 
3) gester  u. a. 
Q Rosenfeld~ Rumpf und Schumm, Athanasiu~Hester~Linde- 

mann, Lebedeff u. a. 
5) Damit ist noch nicht gesagt, wie manche annehmen zu mfissen glauben~ 

dal~ wir zwischen Fettinfiltration und fettiger Degeneration keinea 
Unterschied mehr machen diirfen. 
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Phosphorvergiftung des Hundes), ja mehrere Forscherl) haben 
direkt bei Phosphorvergiftung die Fetttropfen in der Blutbahn, 

j a  Fet~embolien in Lungen und Nieren nachgewiesen. Dies 
alles beweist aber meines Eraehtens nur, dab bei Phosphor, 
vergiftung 

1 .  eine hoehgradige Sthrung der Blutlypolyse: (s. unten) 
vorhanden ist und 

2. zugleich mit dem Eiweiftzerfall (vielleicht infolge desselben) 
eine staike Einsehwemmung yon Khrperfett in die Blutbahn 
erfolgt ist, 

W/~re letzteres nicht  der Fall, so k6nnten ja auch die 
degenerierenden Zel]en kein Khrperfett enthalten. Der NachweN, 
dal3 in der Tat bei Phosph0rvergiftung ein Fetttransport im 
Khrper stattfinde, ist Yon Leo erbracht worden. Also nieht die 
fettige Degeneration d"er Zellen bewirkt, einen hhheren Gehalt 
des Blutes an Fett, sondern umgekehrt der erhhhte Blatfet~g:ehatt 
ist ein Zeiehen des Transportes yon Khrperfett zu den degene- 
rierenden Ze'l]en. 

Als letzte Quelle fiir "das Blutfett khnnten sehliel31ieh die 
Kohlehydrate des Blutes angesehen werden, eine ~Annahme, die 
gerade bei der diabetisehen Hyperglyk/imie nieht fern liegt. 
Es ist aueh nicht zu leugnen, da$ eine solche Fettsynthese aus 
K0hlehydraten bd tier Diabeteslip~mie mhglich wire, es stiinden 
ja ira Blute reichlich Kohlehydrate zur Verffigung. Irgendwelehe 
Anhaltspunkte sind darer aber bisher nieht gefunden worden. 
Es mfi]~te dann doch mit dem Auftreten tier Lip~.mie der Zueker- 
gehalt des Urins bei Diabetes abnehmen, was bisher; soxiel ich 
sehe, nicht beobaehtet worden ist~ Die M~stungslip~mie der 
Giinse bleibt ferner v~llig aus, wenn dieselben nut mit Kohle, 
hydraten und Eiweif3 gem~stet werden (Bleibtreu).  Aueh ist 
bisher Fettbildung aus Kohlehydraten im Khrper mit Sicherheit 
nut nachgewiesen worden~ wenn diesetben im l~bersehuf3 in der 
Nahrung gegeben werden, und auch dann nut bei gleichzeitiger 
reichlicher EiweiBzufuhr. Diese Bedingungen sche~nen bei Diabetes 
meist nieht erffillt zu sein, und v. Noorden sagt .(S. 43); ,Bei 
ausgesproehenem Diabetes ist sowohl die F~ihigkeit der Zueker- 

~) Corin und Ansiaux, Puppe. 



237 

verbrennung, wic auch die F~higkeit der Fettbildung aus Kohle, 
bydrat dem KSrper mehr odor weniger abhanden gekommen." 
Der Annahme, dal? bei der Lip~mie die Yettbildung im Blute 
aus Kohlehydraten sich vollziehe, widerspricht ferner die Beob- 
ach~a~g Graupners ,  der in sei~em Fallo trotz des sehr bohen 
Fettgehaltes im Blute noch 0,36 pCt. Zucker (normal 0,05--0,15) 
nachwies. Wollte man also eine Entstehung des Fettes aus 
Zacker annehmen, so kSnnte man doch wohl kaum noch einen 
so erhShten Zuckergehalt des Blutes antreffen. 

Wir haben nunmehr eine weitere, yon den Autoren bisher 
fiberhaupt nicht erws und doch, wie wir sehen werdem sehr 
wichtige Ursache fiir die Entstehung der Lipgmie in ErwSgung 
zu ziehen, das ist die StSrung des Fett~ibertritts aus dem Blute 
in die Zellen. Die Zellen kSnnen in normaler Weise das Fett ver- 
arbeiten, die Fettaufnahme in das Blut kann vSllig regelrecht sei~, 
sobe~]d der Uber~rf~ des Fettes aus dem B]u~ in die Ze]Ien ges~6rt 
oder vSIlig verhindert ist, mu~ Lip~imie die notwendige Folge sein. 

Hier miissen wir uns naffirlich zun/ichst darfiber Mar werden, 
auf welche Weise sich normalerweise der f]bergang des Fettes 
aus dem Blute in die KSrperzellen vollzieht. Cohnstein and 
Micha~lis wiesen zuerst darauf hin, da/3 unmSglich die Fett- 
k6rnchen die Wandung der KapiHaren durchdringen kSnnen, 
and die meisten Autoren ~) nehmen an, da/3 der Aufnahme des 
Nahrungsfettes in die gel]en eine Spaltung desselben vorausgeht , 
welcher, falls das Fett in der Zeile abgelagert wird, wieder 
eine Synthese zu Fett folgt. Die dem Blur durch den Chylus 
zugef/ihrten Fe~tkbrnchen kSu~en aiso nich~ ~a unvergnderLer 
Form in die Zellen abgelagert werden, und ebenso wird das 
Fett yon den Zellen nur naeh vorheriger Spaltung aufgenommen, 
assimiliert und verbrannt. Soil also das durch die Nahrung 
dem Chylus und durch diesen dem Blur zugefiihrte Fett im 
Kgrper verwendet werden - -  sei es zur Aufspeicherung, sei es 
zur Verbrennung--, so muI.i es unbed ing t  im Blute gelSst,  
bezw. gespa l t en  werden.  Es ist nun durch mehrere ver- 
dienstvolle Arbeiten vonCohnstein und Michaglis, f tanr iotu.a .  
tatsiichlich nachgewiesen worden, dab das rasche Verschwinden 
des Fettes im Blute nach der Nahrungsaufnahme in orster Linie 

~) Flemmiag~ Lindemann, Hester u. a. 
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auf diese Spaltung des Yettes, die L ipolyse ,  zuriickznfiihren 
ist. Die N~hrungsfette Werden nach diesen Untersuchungen 
bereits im Blute selbst in wasserlSsliche K6rper tibergeffihrt, 
deren Natur allerdings noeh nicht festgestellt werden konnte. 
u entstehen Seifen dabei, das gewinnt auch durch die 
neueren Untersuehungen Hanr io t s  an Wahrscheinlichkeit. Man 
kann diese Spaltung der Chylusfette dutch das Blut im Reagenz- 
glase aaehweisen'), sie bleibt aus bei Abschlug yon Sauerstoff, 
und seheint mir diese Tatsaehe (die allerdings in neuester Zeit 
besti'itteu wird~)) yon Bedeutung ffir die Arten yon Lip~imie 
zu sein, die bei dyspnoisehen Zust~nden (Pneumonie, Phthise u. s. w.) 
angeblieh beobaehtet wurden. 

:Die Art und Weise, wie diese Umwandlung des Fettes im 
Blute sieh vollzieht, scheiut mir allerdings noeh sehr der Auf- 
klgrung zu bedfirfen. Mehrere Angabe n erfordern dringend eine 
Nachprfifung, und vet allem mug die Behauptung I t an r io t s ,  
dab die Lipolyse auf einem Ferment beruhe, noeh weiter gest~tzt 
~verden. Gesiehert erseheint mir bisher vet allem die Lehre 
Pf l i igers ,  dab die KSrperzellen Fe~te nieht in TrSpfehenferm, 
sondern nut in w~issriger Lgsung aufnehmen. Ieh glaube, dab 
aueh hier der Satz Pfl/ igers zu Reeht besteht: ,,A|le Resorption 
ist Hydrodiffusion% Also muB aueh das Blut die ihm veto 
Chylus zugeffihrten FetttrSpfchen in wasserlSsliehe Produkte 
umwandeln, bezw. sPalten, wenn die KSrperzellen das Nahrungs- 
fett ausnutzen sollen. Aueh hiernaeh mfissen also dem Blute 
lipolytisehe Eigensehaften zukemmen. 

Nach dem Gesagten ergibt es sieh yon selbst, dab eine 
S tS rung  oder Aufhebung  der l i po ly t i s ehen  Kraf t  des 
B lu te s  u n b e d i n g t  Lip'~mie z u r F o l g e  h a b e n  muff. Wird 
das Fett nieht mehr gespalten, so kSnnen es die Organe eben 
nieht mehr anfnehmen, es bleibt also im Blute. 

Dal3 in unserem Fatle eine Lipolyse im Blare nieh~ mehr 
Stattgefuuden h~t, dSrfen wir bei dem enormen Fettreiehtum des 
Blutes wohl annehmen. Es gelang mir jedoeh dafiir, dab das 
Blut in unserem Falle jede lipolytisehe Kraft eingebtiBt hatte, 

~) Cohnstein uud Michaglis, d'Amato, [tamburger. 
~) Weigert~ d'Amato. 
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den sicheren Beweis zu erbringen duroh Feststellung folgender 
Tatsachen: 

]. Der Fettgehalt des Blutes nahm auch bei ]iingerem 
Steheu des Blutes an der Luft ~ieht ab. Nach Cohnstei~ und 
Micha~lis hgtte dies nnbedingt eintreten miissen, falls dem 
Blute noch lipolytische Kraft zukam. 

2. Die Bestimmung des Fettgehaltes im Serum e r g a b -  
3 Wochen nach der Sektion ausgeffihrt - -  keine Spur  Fe t t -  
ver lus t ,  eher eine, allerdings geringe Zunahme  des Fett- 
gehaltes. Damit ist bewiesen, dab die Lipolyse in unserem 
Falle vollst.andig aufgehoben war, ja dab dam Blute vielleicht 
l i posyn the t i s che  Kra f t  zukam.') 

3. Die Fettbestimmung dureh Ausschiitteln des fi'ischen Blares 
mit )[ther und die (lurch Eintroeknen des Blutes im Brutsehrank 
mit nachfolgender Alkoholbehaudlung nnd Atherextraktion ergab 
keine wesentlich verschiedenen Resultate. Bei ungestSrter Lipo- 
lyse h'atte in letzterem Falle ein sehr erheblicher Fettverlust 
(nach Cohnstein und Miehaglis  bis zu 77 pot.) eintreten 
miissen. 

4, Ich setzte zu 0,252 g reinen, dutch Atherextrakt ge- 
wonnen, auf 370 C. erwiirmten Blutfettes von unserem Falie 
8 g frischeu menschliehen Blutes zu~ das yon einem an Gastro- 
enteritis verstorbenen Kinde stammte. Naeh l~ngerem Schiitteln 
(urn mSglichst das Fett in dem Blut zu emulgieren) und 
24 stfindigem Verweilen in dam Brutschrank bei 37 o C., konute 
ich nur mehr 0,116 g Atherextrakt aus dem Gemisch gewinnen 
( trotz vorausgeschickter Pepsin-Salzs~ure-Verdauung). Nimmt 
man also selbst an, dab das kindliche Blut keine Spur Fett 
enthalten h~tte, so wi~re demnach e in Ver lus t  von mindes tens  
0,136g Fett-~- 54 pCt. durch die L ipo lyse  eingetreten. Dies 
beweist, dal3 nicht die Art des Fettes in unserem Falle der 
Lipo]yse Hindernisse entgegensetzte, soudern dab eben das Blut 
in unserem Falle jede Spur ]ipo]ytischer Kraft verioren hatte. 

i) Erwiesen ist das letz~ere niche, da ja die verschiedenen Blutproben 
(s. oben) schon an und ffir sich geringe Differenzen im Fettgehalt 
zeigten, also nut wenig erhShter Fettgehalt schon hierauf beruhen 
konnte. Ich nehme das lctztere an. 
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Mit diesem Nachweis verlassen wir vollst~ndig das Gebie~ 
der Theorien und Vermutungen und haben damit die Ursaehe 
der Lipiimie mit Sieherheit erkannt, indem wit die abnorme 
Funktion des Blutes sozusagen im Reagensglase naehgewiesen 
haben. Wir diirfen also jetzt den Satz aufstellen: Die le tz te  
Ursache  der Lipiimie in unse rem Falle (wie jeder  Lip- 
'~mie) ist  das (mehr oder weniger)  vollst '~ndige ErlSschen 
der  l ipo ly t i schen  Kraf t  des Blutes. 

Abet w i t  kSnnen noch wesentlieh weiter gehen. Die 
physiologisehen Tatsachen geben uns eine Reihe yon Momenten 
an die Hand, die uns aueh auf die Ursaehen dieser Aufhebung 
der Lipolyse hinweisen. 

Zun~ichst sell die Lipolyse nach Cohnstein und Michaglis 
an die roten Blutk6rperchen gebunden sein. Das anscheinend 
konstante Verschwinden der Eosinophilie der Erythrocy~en bei Dia- 
betes kann, wie ich g|aube, schon genfigend darauf hinweisen, daft 
eine V~rgnderung, Sch/idigung derselben vorlieg~. In unserem Falle 
konnten wir noeh nachweisen, dab eine riicht geringe ZerstSrung 
yon retch BlutkSrperchen stattgefunden haben miisse (Blutpigment 
in Milz und Leber, Eiweil~armut des Blutes), kurz aueh die 
anatomischen Befunde maehten eine hochgradige Seh~digung der 
retch BlutkSrperehen nieht unwahrscheinlieh, Hanr io t  hat nun 
in mehreren Arbeiten eingehend naehzuweisen gesueht, dag diese 
lipolytisehe Funktion des Blutes auf einem Ferment, der Lipase,  
beruht. W~ihrend ab'er Cohnstein und Miehaglis angenommen 
hatten, dal3 dieses :fettspaltende Ferment in den retch BlutkSrper- 
ehen vorhanden sein mfisse, behauptet Ham burger,  dab es auch 
in Aseitesfliissigkeit, Lymphe und Chylns vorhanden se i  und 
seine Wirkung bei Beriihrung mit Blutzellen und unter Sauer- 
stoffzufuhr entfalte. Mir scheint es naeh dem Studium der 
einsehl~gigea Literatur nieht unwahrscheinlich, dab auger dem 
Bluto aueh jede lebende Zelle lipolytisehe Kr~fte entfalten kann; 
fiir die Lymphdriisen ist der Beweis hierf~ir bereits durch P o u 1 a[ n 
erbracht. Wie dem aber aueh sei, .an der Tatsaehe der Lipolyse 
im normalen Blute ist naeh all diesen Untersuchungen nicht 
mehr zu zweifeln. 

H a n r i0 t unterwarf dieses fettspaltende Blutferment, welches 
sehon im Bluto des Foetus vorhanden sein sell ~), genauen Unter- 

~) IIanriot und Glerc. 
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suohungen und stellte eine Reihe hSchst wichtiger und interessanter 
Tatsaehen lest, die auch ffir das Verst~indnis der Lipi~mie yon 
wesentlicher Bedeutung sind. Sie lauten kurz, soweit sie tfir 
unsere Frage hier yon Interesse sind: 

1. Die lipolytische Kraft des Bluiserums wird durch Zusatz 
yon Siiuren (Essigs~ure und zahlreiche andere 0rganische und 
anorganische S~uren) entsprechend abgeschw'~cht und schlieBtich 
ganz aufgehoben. 

'2. Die Wirksamkeit der Lipase wird dm'ch die Gegenwart 
des einen der Fettspaltungsprodukte abgesehw~cht, wenn dies 
im (~berschuB vorhanden, vollkommen aut~,ehoben. 

3. Steigt der UberschuB der Fermentationsprodukte welter, 
so kehrt sich die gewShnliche Wirkung der Lipase in das Gegen- 
tell urn: Es t r i t t  wieder  eine Synthese  zu Fet t  ein. 
Brachte er z. B. ein Blutserum, dessen lipolytische Kraft ge- 
prfift war, mit einem UberschuB yon Butters~ure und Glycerin 
zusammen, so waren bereits nach 1�89 Stunden 54 pCt. der S~ure 
gebunden. 

Sollten diese interessanten Untersuchungen weitere Be- 
sts finden, so w~ren sie geeignet, ein Lieht auf die Diabetes: 
lip~mie zu werfen. Wit" wissen, dab in schweren Diabetesf~llen, 
eine starke S~urebildung, die diabetische Acidosis besteht, und 
es ist aus der Hanriotschen Untersuchung zu schlieBen, dab 
diese S~urefiberladung die ]ipolytische Funktion des Blutes mehr 
oder weniger schwer schi~digen mt~. AuBerdem sahen wir in 
Unserem Falle, dab alas Zellprotoplasma fast des gesamten 
Organismus die Fettverarbeitung eingestellt hatte (fettige Degene- 
ration ohne Kernzerfall fast in allen Organen). Info]gedessen 
nahmen die Zellen keine Fettspaltungsprodukte mehr auf, diese 
sammelten Sich also immer mehr im Blute an. tIierdurch wird 
aber nach Hanr io t  (s. oben 2. Satz) die Lipolyse des Blutes 
abgesehwi~cht, ja ganz aufgehoben und schliel~lieh umgekehrt: 
Im Blare vollzieht sich eine Liposynthese .  

Stellen wit" nunmehr die Frage: KSnnte das Blutfett in 
unserem Falle nicht auch yon tier fettigen Degeneration des 
BluteiweiBes selbst herrfihren? Daffir spreehen ja vielleieht 
2 Grfinde: 1. der in unserem Falle festgestellte abnorm geringe 
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Eiweil~gehalt ~ des Blute,s: Es i/at ~/lso e,in hochgra~diger Eiweii]~ 
ve,rlust des Blutes stattgefunclen; und 2. die Cholesteriimie. Sie 
zeigt fins starken Eiwei~zerfall an, und dieser kiinnte ja auch 
im Blute selbst stattgefunden haben. Bei dieser Betraehtung 
kSnnte man also die gestellte Frage vielleicht bejahen. Macht 
man sieh aber die' in Betracht komme,nde,n VerMltnisse, vSllig 
klar, so ergibt sich, dab die Frage in diesel-Form e,igentlieh 
goge,nstandslos ist. DaB das im Blare, cireuliei'e,nde ,tote' Eiwe,il~" 
(Volt) nieht fettig zerfallen kann, mfissen wir annehmen, solange, 
Fettbildung aus EiweiB nicht mit Sicherhe,it nachgewiesen ist. 
Ffir die fettige Dege,neration des lebenden EiweiBes, des Zell- 
pro~oplasmas haben wir nun aber zwei Tatsaehe,n im Auge zu 
behalten: 

1. Das Fett der fettig degenerierten Zelle loiter sich her 
aus dem Blutfett (Kiirperfett, Nahrungsfett). 

2. Die Zelle, nimmt aus dem Blute nut die Fettspaltungs- 
produkte, auL 

Das Blur spaltet also normalerweise, das Fe,tt in die' wasser- 
15slichen Fettspaltungsprodukte, a + b. Die' Zelle nimmt a + b 
auf und verbrennt sie in der Norm his zuKohlens~ure. Wird 
das Zellenleben dagegen sehwer ge,sehiidigt, so hSrt diese, Ver- 
arbeitung der FettspaItungsprodukte auf, und die' Zelle baat aus 
a-l- b wieder Fett auf: Liposynthese, fettige Degeneration der 
Zelle. (Dal] dieser Auf- und Abbau an die Altmannschen 
Ze,llgranula gebunden istl), spricht nut fffr diese Auffassung.) 
Fettige Degeneration des im Blute, vorhandenen le,benden Ei- 
Weil~es besteht also nnr darin, dal~ das Protoplasma aus den 
~hm ge,lieferten Fettspaltungsprodukten, statt sie weite,r zu ver- 
a)'beite,n, wie, der Fett aufbaut. Mit andere,n Worten: ein Zer-  
fall des l ebenden  Eiwei~eS im Blute  schwS.eht d i rek t  
die' l ipolytisehe, F u n k t i o n  d e s  Blutes .  Wir sehen demnach, 
dab die alle Organe treffende Sch'~dliehkeit, die in den Zellen 
das Bild tier fettigen Degeneration hervorruft, e,benso auf das 
lebende Eiweil~ des Blutes wirken mull und dadurch direkt die 
Lipolyse, sch~digt. DaB aber diesen Ver~nderungen des Blut- 
eiweiBes eine besonders grol~e B~deutting fiir die' Lip~mie bei- 
gemessen werden muff, kann ieh bei dem Fehlen hochgradiger 

~) Altmann, Krehl~ Metzner~ Lubarsch, Arnold. 
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Ver~inderungen der roten und weif3en BlutkSrperchen, der Tr';iger 
des ]ebendigen Eiwei~es im Blut, nicht annehmen. 

Nach alledem kommen wit also zu dem Schlusse: Der 
Eiweii~zerfall  des Organ i smus  schi~digt die l i p o l y t i s c h e n  
F u n k t i o n e n  der  Ze l len  und des Blu tes ,  ja kann  sie in 
das Gegente i l  u m k e h r e n .  

Das sind alles Momente, die uns gerade in unserem Falle 
die Aufhebung der Lipolyse im Blute erkli~rlieh machen kSnnen. 
Entweder miissen sie alle zusammentreffen, damit eine genuine 
Lip~mie wirklich zustande kommt, oder es mu~ sich noch ein 
anderer Faktor -- vielleieht eine hochgradige Sch/~digung des 
Pankreas, s. unten - -  hinzugese]len. Ffir gewShnlieh ridden 
wit ja gerade beim Diabetiker eine ausgezeichnete Verwertung 
der I%hrungsfette, die dochso oftseineItauptnahrungbildenmfissen. 

Hier liegt nun auch die klinisehe Bedeutung der Lip~mie. 
Ieh kann ebensowenig Coats beistimmen, der in ihr eine stets 
raseh tSdlieh verlaufende Krankheit erbliekt, wle jenen, die die 
Lip/~mie fiir eine interessante~ aber sehr ungef/~hrliehe Anomalie 
halten. Letzteres mag bei anderen Arten von Lip'~mie der Fall 
sein, fiir den Diabetes stellt die Lip~mie eine sehr sehwere 
Komplikation dar, die meist ein Zeiehen des nahen Endes ist. 
Der Diabetiker nutzt die Kohlehydrate nieht aus, wenn dun 
aueh das Fett nicht mehr verarbeitet werden kann, dann Inu/~ 
der Organismus ja aussehlie/31ieh yon Eiwei]] leben. Die Eiwei~- 
zersetzung steigert wieder die Lip~imie u. s. w,  so da~ bald der 
Tod eintreten mull. Es wird denn aueh Lip/~mie bei Diabetes 
nut in schweren F~llen beobachtet (Naunyn).  Mit anderen 
Worten: Die Prognose der Lip~mie - -  sowohl quoad vitam wie 
quoad restitutionem - -  h'~ng~ vSllig yore Grundleiden ab. Sie 
ist bei Alkohollipi~mie stets gut, bei Diabeteslip~mie ebenso 
regelm~iBig sehr schleeht, vielleieht infaust. Der Ausgang der 
Diabeteslipi~mie ist also wohl stets baldiger Tod. 

In weitaus den meisten F~llen yon Diabetes tritt ja zum 
Glfiek diese StSrung der Lipolyse im Blute nieht ein. Ja die 
Untersuehungen fiber die lipolytische Kraft des Blutes im nor- 
malen und pathologischen Zustande haben gerade beim (unkom- 
plizierten) Diabetes h~iufig eine Steigerung derselben ergeben. 
Einige Ergebnisse dieser Untersuehungen seien hier kurz angeffihrt: 

Virchows Archiv f. pathol,  Anat. Bd. 172. t i l t .  2. 17 
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Car r i6 re  fund, daft die Iipolytische Kraft des Biutes bei verschiedenen 
Tierklassen nicht unerheblich schwankt~ bei gesunden Nenschen hingegen 
eine konstante Gr6ge ist. Steigerung der Blutlipolyse fund C a r r i ~ r e  in 
einem Falle x, on Fettsueht, bei  3 D i a b e t i k e r n  und bei Pneumonie. Eine 
Yerminderung lieg sieh feststellen bei zahlreichea ehronisehen lterz- und 
L e b e r e r k r a n k u n g e n ,  bSsartigen Tumoren und ~Tor allem bei Phthisis 
pulmonum, we die Verminderung der Schwere der Erkrankung ziemlich 
proportional war. Aehard  und Clere fanden eine Steigerung der fett- 
spaltenden Kraft des mensehliehen Blutserums bei 9 Kindern, 7 Dia b e t i  k e rn, 
einem Fettleibigen nnd einem Nyx6dematSsen. Es lieg sich j edoeh nieht 
naehweisen, dal3, je schwerer der Diabetes, desto stiirker die lipolytisehe 
Kraft des BIutes sei, und ,~or allem zaige  n n i e h t  a l l e  D i a b e t i k e r  
d iese  S t e i g e r u n g .  Stets nimmt die Lipelyse erheblieh ab bei r 
der st~rkerer Kaehexie. Bei zahlreiehen anderen, akufen und ehr0nisehen 
Krankheiten fanden Aehard  und e le  re die Lipolyse normal. 

Die angeffihrten Beobachtungen zeigen auch Wege genug, 
auf denen auch bei anderen Erkrankungen, z.B. A!koholismus, 
Lip/~mie entstehen kann. Doeh wird dies erst durch weitere 
Forschungen begriindet werden m~ssen. 

Fassen wir nunmehr die Ursaehen der Lip'~mie, soweit sie 
uns durch die vorliegenden Untersuchungen bekannt geworden 
sind, zusammen, so miissen wir sagen: 

l. Jede Lipis beruht in le tz te r  Linie auf einer 
Schiidigung der l ipolyt ischen Kraft des Blutes. Diese 
Sch~digung kann so stark werden, dal3 sie zu e ine r  
Aufhebung oder gar Umkehrung der Lipolyse,  zur Lipo- 
synthese ffihrt: 

2. Die M/istungslipSmie b e r u h t  darauf,  dal3 infolge 
ganz enormer  Fet tzufuhr  die normalen K6rperzel len 
die UnmasSe der Fet tspal tungsprodukte  im Blut nicht  
rechtzei t ig  verarbei ten  kSnnen: D ieAnsammlungde r -  
selben ffihrt zur vSlligen oder tei lweisen Aufhebung 
tier Lipolyse. Beweise: a) I~ascher Schwund der LipSmie im 
Hunger. b) Ausbleiben tier Lipgmie bei:Kohlehydratm'Xstung 
(Bleibt,;eu). 

3. Bei der genuinen Lip~mie kann die Aufhebung 
der Lipo!~se, bezw. die Liposynthese hervorgerufen 
werden.  

a) Dutch hochgradigen Eiweigzerfal l .  
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b) Dureh E ins te l lung  der F e t t v e r b r e n n u n g  durch 
die K S r p e r z e l t e n  (sehr ausgedehnte beginnende fettige Degene- 
ration) bet u n b e h i n d e r t e r  Fet tzufuhr .  

e) Durch  Ss  des Blutes. 

d ) D u r c h  Schwund  des l i po ly t i s chen  Fe rmen te s  im 
Blute? (Erkrankung der roten BlutkSrperehen?~ des Pankreas?) 

Die Wertung der einzelnen Momente f/it die Genese der 
Lip/irate diirfte noch ein weites Arbeitsfeld flit k~inftige Unter- 
suehungen sein. 

gs sind bier nun noch einige auf experimentellem Wege 
gefundene Tatsaehen anzuffihren, die geeignet sind~ auf den 
Zusammenhang zwischen Pankreasdiabetes und Lipgmie hinzu- 
weisen. 

Schon v. Mering und Minkowski war bet den Sektionen 
ihrer am Diabetes nach Pankreasexstirpation verendeten Hunde 
regelm~Big eine sehr starke u der Leber aufgefallen. 
S a n d m e y e r  wies naeh, dab sich stets nieht nur eine hoch- 
gradige Fettleber, sondern aueh eine fettige Degeneration der 
Muskeln~ des Herzens, der Nieren u. s. w., aber  stets  ohne 
K er n n e k r o sen nach Pankreasexstirpation beim Hunde ') finder, 
.war aber geneigt, diese Ver~inderungen auf die bet den so 
operierten'Hunden sehr leicht auftretenden Eiterungen zur/idi- 
zuffihren. M.E. zeigte schon das Fehlen der Kernver/inderungen, 
dab bier keine gewShnlichen septischen Degenerationen:vorliegen. 
Erst k/irzlich hat Naunyn  denn auch best~ttigt, daf3 diese Ver- 
~,inderungen einzig und allein Folgen der Pankreasexstirpation, 
und zwar regelm~Bige Folgen derselben sind. 

Auf diese typisohe fettige Degeneration ohne gleieh- 
ze i t ige  Kernve r '~nde rung  mSchte ich besonderes Gewicht 
l egen .  Sie fand sich aueh in unserem Falle in allen Organen 

1) Vonder Richtigkeit dieser Angaben habe ich reich selbst durch die 
Untersuchung der Organe eines Hundes fiberzeugen kSnnen. Derselbe 
titt nachTotalexstirpation des Pankreas an schwerem Diabetes und 
wurde 8 Woehen naeh der Operation getStet. Besonders auffallend 
war die starkz Darehsetzung der qaergestreiften Muskelfasern mit 
zartesten FettkSrnehen ohne Kernverknderungen. Bet diesem Hunde 
bestand keinerlei Eiterung. 

17" 



~46 

(Herz, Muskeln, Leber, Mi!z, Bindegewebe), nur die Nieren zeigten 
schon Kernnekrosen, doch kSnnte diese schwerere Sch~idigung ja 
aueh noch dutch besondere Ursaehen (Acetonurie, Polyurie u. s. w.) 
bedingt gewesen sein. Bei der Diabetesniere ist ja sonst, wie  
wir schon sahen, diese fettige Degeneration ohne Kerntod be- 
senders h~ufig. Bei der gewShnlichen fettigen Degeneration wird 
dagegen dutch irgendwelche Sch~idlichkeiten (Toxine) die Zelle 
so beeinfiuBt, daB sie die ihr veto Blute gelieferten 15slichen 
Fettspaltungsprodukte, start sie zu verarbeiten, wieder zu Fett- 
trSpfehen synthetisch aufbaut, um schlieBlich vSllig, in der Regel 
mit Kernnekrose, zu Grunde zu gehen. Beim experimentellen 
Pankreasdiabetes ist die Sch~dliehkeit offenbar nieht so stark, 
dab sie die Kernnekrose herbeifiihrt, und wit finden deshalb 
nur die FettkSrnchenansammlung, diese aber in grol3er Aus- 
dehnung im ganzen KSrper. Darin liegt gerade der Grund, 
weshalb wir nicht bei allen fettigen Degenerationen Lip~mie 
beobachten. Es muB natiirlich die Entartung eine fiber den 
ganzen KSrper ausgedehnte sein, ehe eine Stauung der Fett- 
spaltungsprodukte im Blute eintritt und eine solche Ausbreitung 
der gewShnlichen fettigen Degeneration hindert meist der raseh 
eintretende Ted. Es fiihrt die Sch~idigung (z. B. Bakterien- 
toxine) nicht nur zur fettigen Entartung des Protoplasma, sondern 
rasch zum Tode der Zellen und des Individuums, sodal~ ffir die 
Entwieklung einer Lip~mie gar keine Zeit ist. 

Beim experimentellen Pankreasdiabetes hingegen finden wir 
~ihnlich wie in unserem Falle~ sehr ausgedehnte Fettkiirnchen- 
ansammlung (beginnende fettige Degenerationen) fast der ge- 
samten KSrperzellen. Naeh dem oben Gesagten mu~ dies not- 
wendigerweise die Lipolyse des Blutes sehwer sch//digen, und 
dab wir uns in dieser Annahme nicht irren, ergibt sich aus der 
Beobachtung D. Ge rha rd t s ,  der bei einem Ilunde mit spontanem 
Diabetes und Pankreasnekrose 12,3 pCt. Fett im Blute land, 
abgesehen yon unserem Falle die schwerste LipEmie, die bisher 
je beobachtet worden ist. Vielleicht steht auch das Pankreas 
mit der Bildung der Lipase oder wenigstens mit der lipolytisehen 
Funktion des Blutes in irgend einem Zusammenhang. Diese 
Annahme liegt umso nEher, als ja das Pankreas aueh dem 
Darm alas fettspaltende Ferment liefert. 
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Wir kSnnen arts demnaeh folgendes kurze und zusammen- 
fassende Bild yon dem beriehteten Krankheitsfall maehen (ohne 
zu verkennen, da/3 dasselbe zum Toil hypothetischer Natur ist): 

Die anatomische Grundlage der Erkrankung, - -  falls man 
heute schon yon einer solchen beim Diabetes mellitus reden 
d a f t - - ,  ist in einer bindegewebigen Entartung des Pankreas 
und seiner Gef/~ginseln, sowie in einer Reihe yon  Leberver- 
~nderungen gegeben. Diese haben - -  soweit unsere heutigen 
Kenntnisse reichen - -  einen schweren Diabetes mellitus hervor- 
gerufen. Dieser hat schlieI31ieh das Protoplasma der KSrperzellen 
so geszh~idigt (ausgedehnte, beginnende fettige Degeneration), 
dab dieselben statt die ihnen veto Blute zugef/ihrten Fettspaltungs- 
produkte welter zu verbrennen, diese wieder in Fett verwandelten 
und so unverarbeitet liegen lieBen. Aus der grogen Ausdehnung 
dieser Protoplasmaseh/~d!gung im Organismus ergibt sich eine 
Verminderung der Fettverbrennung - -  die Zellen kSnnen kein 
Fett mehr aus dem Blute aufnehmen - -  und daraus entsteht 
eine Stauung der Fettspaltungsprodukte im Blare. Infolge des 
dareh den schweren Diabetes stark gesteigerten Eiweil3zerfalls 
~ritt ferner eine hochgradige Cholester~mie auf, weil die Leber 
nicht imstande ist, das fiberschfissige Cholestearin rasch genug 
mit der Galle zu entfernen. Infolgedessen und infolge des 
starken diabetischen Hungerzustandes des KSrpers erfolgt nun 
eine vermehrte Einsehwemmung yon K5rperfett in die Blutbahn. 
Das Blur aber spaltet dieses und das Nahrungsfett nicht mehr. 
Dag die lipolytische Kraft des Blutes vSllig aufgehoben war, 
konnten wit nachwoisen. Als gl'saehen hierffir m~ssen wir an- 
ffihren: 

1. Die Pankreaserkrankung selbst? (Tierversuche), vielleicht 
auch die Erkrankung der retch BlutkSrperchen? 

2.  Die diabetische Acidosis. 
3. Die dutch den verminderten Fettverbrauch der Zellen 

stetig wachsende germehrnng der Fettspaltungsprodukte im Blur. 

Die beiden letzten Memento mfissen nach Hanr io t  schliel3- 
lich die Wirkung dot Lipase im Blute umkehren: Es tritt eine 
Liposynthese im Blute ein. Von diesem Moment an nimmt der 
Fettgehalt des Blutes nat~irlich bedeutend zu. Es tritt jetzt ein 
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Cireulus vitiosus ein: auch die wenigen noch arbeitenden Zellen 
kSnnen kein Fe t t  mehr aus dem Blute aufnehmen, der EiweiB- 
zerfall schreitet dadureh noch raseher fort and setzt sehliefllieh dem 
Leben ein Ziel. Das Zusammentreffen all dieser Momente kann 
uns, wie ich glaube, eine hinreichende Erkl/~rung f/Jr das Zu- 
standekommen der Lilo~mie geben; welchem derselben die 
wesentlichste Rolie zuf/tllt, l'~l~t sich noch nieht entscheiden. 

Alle in unserem Falle yon Diabeteslip~mie festgestellten 
Tatsachen stehen in vollem Einklang mit d e n  physiologischen 
Be0b~tehtungen und den Ergebnissen des Tierversuehes. Auf Grand 
dieser und der mitgeteilten chemischen und pathologisch-ana- 
tomisehen Befunde haben wir, wie ieh glaube, einen tieferen 
Einblick in das Wesen der Lipiimie gewonnen. Eine weitere 
Klgrung der noch sehwebenden Fragen ist m. E. in erster Linie 
yon einem weiteren Eindringen in die physiologisehen Verhilt- 
nisse abhgngig. 

Mit der vorliegenden Arbeit hoffe ich zugleieh einen 
bescheidenen Beitrag zu der in teressanten Lehre veto Diabetes 
mellitus und zur Lehre veto Fettstoffwechsel im Organismus 
gegeben zu haben. 

E rk l~ rung  der  A b b i l d u n g e n  auf  T a f e l I I I  u. IV. 

Siimtliche Bilder sind mit ttilfe des Zeii~sehen Zeiehenprismas yon 
mir gezeiehaet worden, jedoeh nicht in natfirlieher GrSf~e, sondern dutch 
ttochste]lung des Zeiehentisches um etwa die H~lfte kleiner. 

Diero tenBlu tk5rperchens ind  tier Einfaehhei twegennieht  
mitgezeiehaet. 

Die stets ,mrwandte SudanlSsung war eine etwa ~ Jahr a!te ges~ttig~e 
LSsung yon Sudan II1 (Gr fibler) in 70 prozent. Alkohol. Zttr Kernf~rbung 
wurde eine mehrere W0chen alte, stark f~rbende lt~matoxylin-Alaui~lSsung 
naeh BShmer benutzt. 

Fig. 1. L eber. 24: Staaden in 5 prozeat. FormalinlSsang fixiert, Gefrier- 
mikretomsehnitt, Sudan-H~matoxylin. EinsehluB in Glycerin. 
Starke VergrSl~erung. ,(Leitzi Objektiv 7, Okular 1.) Starke 
Fettanffillung der Kapillaren, hier und da Lfieken, in denen rote 
BlutkSrperehen liegen. Fettdurchsetznng der Leberzellen. 

Fig, 2: Niere; Behandlung wie bei ~Fig.(L Starke VergrS~erung. 
(Zeii], apoehrom. Objektiv 16, Compons.-Okular 4). Fettanffillung 
der Kapillarem An mehrerea Stellen:Nekrosen der Harnkaniil~hen- 
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Fig.  3. 

Fig.  4. 

Fig.  5, 

Fig.  6. 

Fig.  7. 

Fig.  8. 

Fig.  9.~ 

epithelien, welche fast iiberall den typischen basalen Fettkbrnchen- 
saum zeigen. 
L u n g e .  48 Stunden in F lemmingscher  Fl~issigkeit fixiert, 
24 Stunden ausgew~sser[. Gefriermikrotomschnitt, Sudan IiI- 
Hiimatoxylin. Einschluli in Glycerin. Starke Vergrblterung. 
(Lei tz ,  Objektiv 7, Oku]ar 1.) Kernf~rbung sch]echt (infolge der 
Osmiums~urebehandlung). Nur minimale Mengen des Blutfettes 
haben sieh geschw~rzt, erst die nachfolgende Sudanfiirbung ]figt 
das massenhaft in den @effil]en vorhandene Fett gut hervortreten. 
t{oden. Behandlung wie bet Figur 1. Starke Vergrbgerung. 
(Zeilt, apochrom. Obj. 16, Comp.-Okul. 4.) Neben dem Fett in 
den Geffilien sieht man zarteste, unz~.hlige Fetttrbpfchen im Proto- 
plasma und den Forts~tzen der Bindegewebszellen. 
Muscu lus  p e c t o r a l i s  major.  Behandluug wie bet Figur 1. 
St~rkste Vergrbl]erung (Zeig,  apochrom. Immersion 3, Compens.- 
Okular 6). Fettentartung der ]guskelsubstanz. Die Kerne hubert 
sich in diesem Priipal'ate schlecht gef~rbt. Kontrollpr~paratg 
ergeben, dab dieselben naeh Zabl und Form vbHig unversehrt stud. 

F e t t g e w e b e  des Pannieulus adiposus veto Abdomen. Behand- 
lung wie bei Fig. 3, jedoeh ohne Kernffirbung. Starke Ver- 
grbgerung (Lei tz ,  Objektiv 7, Okular 1). Das Fett in den Ge L 
ffil~en, sowie ein Tell des Fettes der Zellen bat sich mit Osmium- 
s~.ure nicht geschwfirzt. Annagung und unregelmfigige Form der 
Fettzellen. Atrophic des Fettgewebes. 

P a n k r e a s .  48 Stunden in 1 prozent. Osmiums~ure fixiert, 
24 Stunden in fliegendem Wasser ausgewasehen, hierauf noch- 
ma]s 24 Stunden mit 1 prozent. Osmiums~ure und ebenso ]ange 
mit flie~endem Wasser behande]t. Gefriermikrotomschnitt, SudanIII 
(keine Kernfgrbung). Starke Vergr61]erung (Zeig~ apochrom. 
Objektiv 16, Komp.-Okular 4). Trotz zweimaliger Osmiumsiiure- 
behandlung hat sieh yon den FetttrSpfchen im Bindegewebe 
niehts, yon dem Blutfett nur sehr wenig gesehwgrzt. Die zahl- 
reieheu Fetttropfen in den Pankreasdrfisenzellen dagegen haben 
ausnahmslos di e Osmiumsfiurefiirbung angenommen. 

Leber.  Fixierung in Sublimat-Pikrinsiiure (Rabl). Naehbehand- 
]m~g mit flieliendem Wasser, Jodulkohol und steigendem Alkohol. 
Paraffineinbettung. H'~matoxy]in-S~ure fuchsimPikrins[~uref~rbun g 
(vanGieson) ,  StarkeVergrSflerung(Leitz, Objekt. 7, Okul, l). 
Der Inhalt der Gef~ge ist in der Abbildung fortgelassen. In 
den Leberzellen~ derea Kerne sehr versehieden grog, aber alIe 
gut erhalten sind, ,bier und da PigmentkSrnchen. Man sieht 
z a h l r e i e h e  Netz -  und G i t t e r f a s e r n .  Diefeinstenderse]beu 
treten erst bei Betraehtung mit (gtimmersion zu Tage. 
Pa~kreas . -  ItSztung in steigoademAikohol, Paraffineinbettung. 
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Fig. 11. 

Fig. 12. 

Fig.  13. 

Fig.  14. 
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F~rbung nach van Gieson.  Starke VergrSl~erung (Leitz,  
Objekt. 7, Okular 1). P a n k r e a s c i r r h o s e .  Ylan sieht die starke 
interlobul~re und interacinSse Bindegewebsentwick]ung und an 
einzelnen Stellen aueh die ,,Cirrhose unicellulaire" Lemoines .  
Zellkerne gut erhalten. 
Pankreas .  Behandlung wie bei Fig 9 (van Gieson).  Starke 
VergrSIlerung (Lei tz ,  Objekt. 7, Okul. 1). B i n d e g e w e b i g e  
E n t a r t u n g  der Langerhansschen  Z e l l i n s e l n  in einem 
mittleren Stadium. 

K a p i l l a r n e t z  aus dem I terzen.  Behandlung wie bei Fig. 3. 
Starke VergrSlSerung (Zeil]~ apoehr. Objekt. 16, Komp.-Okul. 4). 
Es ist nur der Kapillarinhalt gezeichnet, der einen Fettausgu15 
darstellt, entspreehend einem gut gelungenen Injektionspr~parat. 
Trotz der Behandlung mit Flemmingscher  LSsung hat sich in 
den Geffii~en kein FettkSrnchen geschwfirzt. 

K a p i l l a r e  der Niere .  Behandlung wie bei Fig. 1. Starke 
VergrSl]erung (Lei tz ,  Objekt. 7, Okular 1). Die runden Lfieken 
entsprechen den roten BlutkSrperchen, welche -con zartestcn Fett- 
kSrnchen umgeben sind. 

G i t t e r f a s e r n  der  Leber .  Hiirtung in 5prozent. Formalin- 
alkohol und steigendem Alkohol. Paraffineinbettung. F~rbung mit 
S~urefuchsin:Pikrins~'mrel~isung (van Gieson  ohne Kernfiirbung). 
Mittlere u (Lei tz ,  Objekt. 5, Okul. 1). Die (gelb- 
gef~rbten) Leberzellbalken und der Gef~l]inhalt sind fortgelassen 
und nur die zahlreichen Netz-und Gitterfasern gezeichnet. Zwei 
Geffi!]lumina deutlich zu erkennen. Bei Ol-Immersion treten 
aulSer den gezeiehneten noch eine grol]e Zahl feinster Fiiserehen 
hervor. 
Herz. Behandlung wie bei Figur 1. Stiirkste VergrSl]erung 
(Lei tz ,  ~ Komog. Immers.-Okular 1). Die Herzmuskelzellen 
zeigen in der kontraktilen Substanz nut hier and da einzelne 
FettkSrnehen. Das Protoplasma in der Umgebung der Zellkerne 
dagegen ist sehr reich an solchen. Zwei Kapillaren mit reich- 
lichen Fettk5rnchen im Lumen begleiten die Muskelfaser. 
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IX. 
Q o  

Zur Atiologie und Biologie der Geschwiilste. 
Von 

O. Israel .  

L Uber  Pa ras i t i smus  in den Geschwfilsten ') .  

Naehdem die _~tiologie der Infektionskrankheiten durch den 
Nachweis yon krankheitserregenden pflanzliehen Mikroorganismen 
bei einem grogen Teile der zu dieser Gruppe gehbrigen Affektionen 
eine weitgehende hufkliirung gefunden, wandte sieh das Interesse 
tier Forseher in steigendem Mage dec Frage nach der J~tiologie 
der Gesehwiilste zu. War doeh aueh ffir manehe der bis dahin 
diesem Gebiete zugereehneten Neubildungen der Krankheitserreger 
gefunden worden! TaberkulSse und leprSse Tumoren, Lupus 
und Rotz, welehe Vi rehow zusammen mit der syphilitisehen 
Gummigeschwulst in seiner gro/~en Geschwulstlehre behandelt, 
sehieden seitdem aus der Reihe der echten GeschwfilSte aus. 
Aueh die Gummigesehwulst wird heute kein Patholog mehr in 
die alte Kategorie stellen, obwohl der Krankheitserreger des 
Syphilis noch nicht festgestellt ist. 

Hat sich hierdurch das Gebiet der Proliferationsgesehwiilste 
e~was eingeschr~inkt, so besteht dennoch eine so groge Viel: 
seitigkeit der Formen und der Biologie dieser Neubildungen, dal~ 
der Patholog, der gewohnt ist, die versehiedenen Krankheiten 
als Reaktionen des KSrpers auf die Einwirkung versehiedener 

J) Ein]eitender Berieht flit die III. Sektion des XIV. internationalen 
mediziaischen Kongresses ia 3fadrid yore 20.--30. April I903. 
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