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In neueren Arbeiten iiber Arteriosklervose (Aschoff, Saltykow, Stumpf,
Hueck u.a.) wird der ,schleimigen Degeneration des GefaBbinde-
gewebes grofle Bedeutung beigemessen. Sie soll nach Hueck sogar die
Vorstufe zu allen anderen bei der Arteriosklerose eine Rolle spielenden
Gewebsdegenerationen sein: der fettigen und hyalinen Entartung und
der Verkalkung. Die Autoren legen sich hierbei nicht darauf fest, ob
es sich tatsichlich um echtes Mucin handelt. Jedeufalls lassen gewisse
farberische Reaktionen (mit Thionin, Mucicarmin, polychromem Me-
thylenblau) auf einen ,,schleimahnlichen’ Korper schlielen. Das eigen-
tiimliche farberische Verhalten des Gefifbindegewebes normaler
groBerer Gefalle bei der gewshnlichen Héamatoxylin-Eosin-Farbung
legte mir den Gedanken nahe, dafl hier mucinghnliche Substanzen schon
physiologischerweise vorhanden sein kénnten. In der Tat fand ich
mittels der von Merkel empfohlenen Kresylviolett-Methode, welche mir
bereits bei einer fritheren Arbeit*) vorziigliche Dienste geleistet hatte,
eine ganz unerwartet ausgepriagte Metachromasie des Bindegewebes aller
groferen Gefalle, insbesondere der Arterien. Auch andere verwandte
Farbstoffe der Triphenylmethan-Reihe, der Thiazine und Oxazine (Gen-
tianaviolett, Methylviolett, Thionin usw.) ergaben andeutungsweise Meta-
chromasie; doch war dieselbe durch kein EinschluBmittel zu erhalten
und nur bei Untersuchung im Wasser sichtbar. Auch Mucicarmin ergab
mitunter Schleimreaktion. Dieses eigentiimliche Verhalten des Gefa8-
bindegewebes, das mit einigen Ausnahmen sonst kein anderes Binde-
gewebe des Korpers zeigt, hat, soweit ich sehe, nur Bjorling in klarer
Weise erkannt. Er nennt es wegen seines Schleimgehaltes ,,mucoides

*) Dieses Archiv Bd. 232, S. 302.
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Gewebe® und halt es fir eine besondere Art von Bindegewebe. Er fand
es in der Intima und Media aller groBeren BlutgefiBe, vermifite es jedoch
in den Gefafen der inneren Organe (Leber, Milz, Nieren, Lungen, Darm).
Zur Darstellung des ,,mucoiden Gewebes* bediente er sich der Farbung
mit polychromem Methylenblau und nachfolgender Differenzierung in
Anilingl-Alaun-Gemisch. In dem auf diese Weise sich rot oder rosa
farbenden Bindegewebe beschreibt er ,sich schlangelnde, feinste, oft
unterbrochene, zuweilen hier und da punktftrmig angeschwollene, netz-
oder filzartig angeordnete Fadchen auf homogenem Boden®, , wie
Fiadchen in der Baumwolle. Oft zeigte sich scharfe Abgrenzung gegen
das kollagene Gewebe, an anderen Stellen, besonders in der Aorten-
intima, bestanden ,,Ubergangsformen. Bjérling betont jedoch, daB das
»mucoide Gewebe nicht etwa als Vorstadium des kollagenen aufzu-
fassen sei; hingegen bestehe groBe Ahnlichkeit mit dem hyalinen Gewebe.
Bei Arteriosklerose zeigte sich das ,,mucoide Gewebe* vermehrt; das
Verhaltnis der Grundsubstanz zu den Fibrillen &nderte sich zugunsten
der ersteren. Bei Aortensyphilis fand sich ,,mucoides Gewebe‘ an Stelle
des zugrunde gegangenen elastischen Gewebes in der Media.

Die von Bjorling angewandte Farbemethode hat sich mir nicht
sonderlich bewahrt. Auch die bereits erwihnte Merkelsche Schleim-
firbung mit Kresylviolett und nachfolgender Toluol-Alkohol-Behandlung
erwies sich insofern nicht als ideal, als einmal die Haltbarkeit der Pré-
parate oft nur von kurzer Dauer war und zweitens die Farbungen zu
inkonstant ausfielen, um brauchbare Vergleichspraparate zu gewinnen.
Gute und gleichmiaBige Dauerpriaparate herzustellen, gelang mir hin-
gegen auf folgende Weise. Die Schnitte (Paraffinschnitte oder Gefrier-
schnitte) werden etwa 20—30 Minuten in einer wisserigen 5 proz. Losung
von Kresylechtviolett R extra gefarbt und kurze Zeit in ganz schwacher
Essigssure (2—3 Tropfen auf 30 com Wasser) differenziert, bis keine
Farbwolken mehr abgehen. Darauf Abspiilen in Wasser, kurzes Ein-
tauchen in eine stark verdiinnte Losung von Ammoniak in Wasser (nicht
unbedingt notig), langeres Wassern, Einbetten in Lévulosesirup. Die
so behandelten Schnitte haben sich bis jetzt viele Wochen hindurch
unverindert erhalten. Auch Glycerin-Gelatine an Stelle des Lavulose-
sirup gibt oft haltbare Praparate; jedoch findet fast stets ein all-
mihliches Diffundieren des Farbstoffes in das EinschluBmittel statt.
Mit Kresylviolett farben sich: die Zellkerne mit ihrem Chromatingeriist
sehr prignant violett, das GefaBbindegewebe intensiv purpurrot bis
blaBrosa, kollagenes Gewebe im allgemeinen blaB graublau oder gar nicht,
Muskulatur schwach blaulich, die roten Blutkérperchen bliaulich oder
griinlich, Fibrin haufig kraftig blau. Die elastischen Elemente tingieren
sich auBerordentlich wechselnd ; sie bleiben bei jugendlichen Individuen
ungefirbt und koénnen im spateren Alter die verschiedensten Nuancen
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von Blau annehmen bis zum tiefen Kobaltblau. Die Art der Konser-
vierung desiMaterials scheint auf den Ausfall der Farbung keinen
wesentlichen Einfluf} auszuiiben ; ich wandte fast ausschlieBlich Formalin-
fixierung an. Ausgezeichnet bewihrt hat sich mir die neuerdings von
Schmorl wiederum warm empfohlene Einbettung in Gelatine zur An-
fertigung von Gefrierschnitten. Sie bietet den groBen Vorteil, dafl man
zerreiflliche Gebilde und vor allem solche Gewebe bequem schneiden
kann, bei denen wegen der verschiedenen Festigkeit ihrer einzelnen
Anteile sonst sehr leicht Ausfille zustande kommen. Bei Kresylviolett-
farbung wird die Gelatine nach der Essigsdure-Differenzierung wieder
vollkommen farblos. Auch fiir Doppelfirbungen mit Kresylviolett und
Scharlachrot ist die Gelatineeinbettung vorziiglich geeignet. Sie ist da-
gegen unbrauchar fiir Farbungen mit dem van Gieson-Gemisch und dem
Wetgertschen Farbstoff fiir elastische Fasern. Letztere beiden Farbungen
habe ich zu Vergleichszwecken an Paraffin- und Gefrierschnitten in fast
allen Fillen ebenfalls angewandt. Im folgenden seien zunichst eine
Reihe von Befunden an embryonalen, jugendlichen und sonstigen
normalen Gefallen zusammenhingend wiedergegeben, die nur eine Aus-
wahl aus dem umfangreichen von mir untersuchten Material darstellen.
Das metachromatisch sich firbende Gewebe bezeichne ich nach Bjérlings
Vorgang als ,,mucoides Gewebe‘‘ oder entsprechend seinem farberischen
Verhalten als ,,chromotrop®.

Normale Gefific.

1. 22 cem langer Foetus.-

Gefrierschnitt vom Nabelstrang; Kresylviolett. Die zarten Fibrillen und die
Grundsubstanz der Whartonschen Sulze blaBrosa. Zunahme der Metachromasie
und dichteres Fasergefiige in der Umgebung der Nabelgefifie. Das Bindegewebe
der letzteren, besonders der beiden Arterien und hier wiederum vor allem im inneren
Drittel der GefiBwand leuchtend purpurrot gefarbt. Bei Elastin-Féarbung gerade
in diesem Bezirk gut ausgeprigte elastische Fasern. Im Paraffinschnitt ist bei
Kresylviolettfsirbung das Bild insofern ein abweichendes, als hier die Grundsubstanz
der Whartonschen Sulze eine eigentiimlich fidig-kérnige Struktur aufweist, die
zweifellos auf Gerinnung der Schleimsubstanz infolge der Alkoholeinwirkung
zurtickzufiihren ist. An Querschnitten durch die Aorta fillt bei Kresylviolett-
farbung eine deutliche Metachromasie des Bindegewebes auf, die am deutlichsten
an der Aullenseite der Membrana elastica interna ist. Die elastischen Lamellen,
die infolge ihres starken Lichthrechungsvermégens deutlich erkennbar sind, bleiben
ginzlich ungefirbt; die Muskelzellen firben sich blagblaulich.

II. 8 Monate altes Kind. Hochgradiges Ekzem.

In der Aorta deutliche Metachromasie des Bindegewebes, die an Intensitit
von innen nach auBen abnimmt. In besonders hervortretender Weise schén pur-
purrot gefdrbt erscheint die Intima, sowie das Gewebe, welches den elastischen
Lamellen der inneren Wandhélfte unmittelbar anliegt. Die clastischen Elemente
selbst bleiben ungefiarbt. Im Elastin-Priaparat zeigen sich neben den Lamellen
auch schon reichliche elastische Faserchen in der Intima und zwischen den elasti-
schen Lamellen der Media.
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III. &jdhriges Madchen. Meningitis tuberculosa.
Aorta: Paraffinschnitt. Kresylviolett.
Deutliche, aber nicht besonders kriiftige metachromatische Rotfirbung des
GefaBbindegewebes, die von innen nach auBen ein wenig an Intensitdt abnimmt.
Am deutlichsten farbt sich das den (ungefirbt
bleibenden) elastischen Lamellen unmittelbar an-
liegende Gewebe metachromatisch.
IV. 11jahriges Médchen. Chron. Endokar-
ditis.
Aorta: Gefrierschnitt. Kresylviolett. (Vgl.
Abb. 1.)
Entsprechend der weiteren Zunahme des
Bindegewebes nehmen auch die metachromatisch
gefarbten Gewebsanteile an Ausdehnung zu. Sehr
deutlich tritt die weit intensivere Metachromasie
innerhalb des inneren Mediadrittels in die Er-
<A : ; scheinung; in den &ufersten. Wandschichten wird
' dieselbe nahezu vollstandig vermifSt. In der Intima
findet sich namentlich in der elastisch-muskulésen
Langsschicht stark chromotropes Bindegewebe.
Schmale, dunkel purpurrot gefarbte Gewebsziige
sind an einigen Stellen in der innersten Lage der
S C X e Intima zu erkennen. Die elastischen Lamellen
: = zeigen eine eben angedeutete blafB-blauliche Fir-
bung. Im Elastin-Préparat finden sich reichliche
langs und zirkuldr verlaufende elastische Fasern
in: der Intima, sowie ein bereits weit entwickeltes
. elastisches Zwischennetz zwischen den Lamellen

der Media.
V. 17jahriger Mann. Poliomyelitis anterior
acuta.

Aorta. Gefrierschnitt. Kresylviolett.

Das chromotrope Bindegewebe hat in bezug
auf Ausdehnung und Intensitéit der metachroma-
tischen Rotfirbung weiter zugenommen. Die
nunmehr bereits eine deutlich erkennbare blaB-
vergiBmeinnichtblaue Farbung zeigenden ela-
stischen Lamellen sind von ziemlich breiten und
langen, zusammenhéngenden purpurroten Gewebs-
ziigen begleitet, die mitunter eine schwach an-
gedeutete wellige Struktur erkennen lassen, im
allgemeinen aber als homogen zu bezeichnen sind.
Die Intensitidt der Rotfirbung wechselt innerhalb
desselben Faserzuges. Man hat gewissermalen
Abb. 1. Aorta eines 11jahr. Mad-  den Eindruck, als seien mit dem Farbpinsel stellen-
-chens. Firbung mit Kresylviolett.  weise besonders kriftige Tupfen hingesetzt wor-

den, die mit grofler RegelmiBigkeit den -elasti-
schen Lamellen unmittelbar angelagert sind. Die Deutlichkeit der Rotfarbung
nimmt auch hier von innen nach auflen zu ab.

VI. 28jahrige Frau, Verblutungstod bei Placenta praevia. Keine Arterio-
sklerose.

Aorta abdominalis: Paraffinschnitt. Kresylviolett.
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Die Intensitit der metachromatischen Rotfarbung des Bindegewebes hat an
solchen Stellen, an denen die Intima, insbesondere die elastische muskulsse Lings-
schicht vor der Bifurkatur an Méchtigkeit zugenommen hat, einen auBerordent-
lich starken Grad erreicht. Die dem Lumen gendherten Schichten sind blisser
gefarbt und zeigen mehr ins Rotlich-Violette hinitberspielendeFarbtone. Desgleichen
1aBt die Deutlichkeit der Rotfirbung in den duBeren Schichten der Media betricht-
lich nach. Sehr instruktiv ist der Vergleich mit dem H.-E.-Priparat, das sozusagen
das Negativ zum Kr.-V.-Priparat darstellt, indem es starke Aufhellung, ja voll-
stindige Farblosigkeit in denjenigen Partien zeigt, die bel letzterem in intensivem
Rot erscheinen. Mitunter macht sich eine eben angedeutete bliduliche Farbung
des Bindegewebes geltend. Das Elastin-Praparat lehrt, daB an Stellen besonders
starker Chromotropie sehr dicht gesponnene Netze feinster elastischer Fasern sich
finden. Die Deutlichkeit der Blaufirbung der elastischen Lamellen im Kr.-V.-
Praparat hat eine weitere Zunahme erfahren.

VIL. 11jahriger Knabe. Oberschenkelamputation wegen Kniegelenkstuber-
kulose. Vereiterung des Stumpfes.

Art. femoralis der gesunden Seite.

Gefrierschnitt. Kresylviolett. Doppelte Lamina elast. int. Die inneren
Lamellen etwas triib, kérnig, von grauvioletter Farbe, die duBeren homogen, stark
lichtbrechend, leuchtend vergiBmeinnichtblau. Zwischen beiden elastischen La-
mellen, sowie an der AuBenseite der dulleren ein intensive Metachromasie gebendes
homogenes Gewebe mit spirlichen Kernen (Muskelzellen). Die in der Hauptsache
aus glatter Muskulatur bestehende Media ist von einem vielmaschigen, zart purpur-
rot gefarbten Netzwerk durchflochten, das den Bindegewebsziigen entspricht.
In ihm verlaufen reichliche, an ihrem starken Lichtbrechungsvermégen kenntliche,
aber sonst ungeférbt bleibende elastische Fasern. Die Intensitit der Metachromasie
nimmt von innen nach auBien zu etwas ab. Die meist quer getroffenen elastischen
Fasern der Adventitia erscheinen ebenfalls leuchtend hellblau. Das sie umgebende
Bindegewebe zeigt deutliche Metachromasie.

VIIL. 24jihrige Frau. Sepsis post abortum.

Art. femoralis, Paraffinschnitt. Kresylviolett.

Im wesentlichen das gleiche Bild wie beim vorigen Fall. Die Intima stellen-
weise etwas verbreitert, indem sich weitere Abspaltungen an der elastischen Innen-
haut vollzogen haben. Die elastischen Lamellen liegen in einer schén purpurrot
gefirbten Grundsubstanz, die hier im alkoholgehirteten Priparat deutliche Ge-
rinnungsfiguren erkennen 146t. Die inneren abgespaltenen Lamellen zeigen wiederum
eine stumpfe blauviolette Farbe, withrend die urspriingliche Elast. int. leuchtend
himmelblau erscheint. An einigen Stellen jedoch wird die gleichmiBige Wellen-
linie unterbrochen, die Membran zerfillt in langere und kiirzere, winklig zueinander
stehende Bruchstiicke, die eine dunkelblaue Farbe angenommen haben. Die Media
ist von einem in unregelm#Bigen maschenartigen Ziigen angeordneten Binde-
gewebsnetze durchzogen, dessen metachromatische Rotfirbung nach auBen zu
allmahlich abnimmt. Die lings verlaufenden elastischen Fasern derAdventitia
sind ebenfalls von einem deutlich chromotropen Gewebe umgeben.

Zusammenfassend 1afit sich tber das Vorkommen chromotropen
Bindegewebes in normalen Gefiflen also etwa folgendes sagen:
Schon beim Embryo gibt das GefaBbindegewebe deutliche Meta-

chromasie. Entsprechend der geringen Entwicklung, die das Binde-
gewebe der jugendlichen Aorta tiberhaupt zeigt, ist sie nicht so sehr in
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die Augen springend als im Laufe der spiteren Entwicklung. Je mehr
im postfotalen Leben das Bindegewebe an Michtigkeit gewinnt, d. h. die
Wandstirke der Aorta durch Auseinanderdriicken der elastischen
Lamellen und Entwicklung des elastischen Zwischengewebes zunimmt
und auch die Ausdifferenzierung der verschiedenen Lagen der Intima
fortschreitet, um so auffalliger tritt auch das chromotrope Gewebe in
die Erscheinung und um so intensiver gestaltet sich die metachromatische
Rotfarbung. Sie ist am deutlichsten in den tieferen Lagen der Intima
und im innern Drittel der Media. Nach auBen zu nimmt sie allmahlich
ab, um im adventitiellen Gewebe vollkommen aufzuhéren. Die innersten
Schichten der Intima zeigen ebenfalls oft nur eine blasse Rotfarbung.
Das ,,mucoide Gewebe’* 146t morphologisch besonders nahe Beziehungen
zu den elastischen Lamellen erkennen, denen es in langgestreckten,
kernlosen, homogenen Ziigen eng anliegt. Es fillt ferner die Maschen-
rdume des elastischen ,,Zwischennetzes” zwischen den elastischen
Lamellen und umgibt die glatten Muskelzellen, soweit diese nicht mit
den elastischen Systemen in unmittelbare Beriihrung treten. Die Sub-
stanz, an welche die Metachromasie gebunden ist, entspricht offenbar
der Bindegewebsgrundsubstanz, die entweder selbst eine schleimige
Masse darstellt oder mit einer solchen imbibiert ist und zwar anscheinend
in verschiedenen Stérkegraden, wofiir die von innen nach auflen ab-
nehmende Intensitat der metachromatischen Rotfarbung sprechen wiirde.
Als Beweig fiir die Schleimnatur sehe ich einmal die Chromotropie an,
zweitens spricht in diesem Sinne das verschiedenartige Verhalten der
Bindegewebsgrundsubstanz im Paraffinschnitt einerseits und im Gefrier-
schnitt andererseits. Im ersteren treten iiberaus charakteristische
,,Cerinnungsfiguren® auf, die ihre Entstehung der Alkoholfallung des
Schleimes verdanken. Ich habe den entschiedenen Eindruck, dal
Bjorling diese Kunstprodukte vor sich gehabt hat, wenn er von der
fadig-kornigen Struktur” seines ,,mucoiden Gewebes”, von ,uetz-
oder filzformigen Fibrillen™ spricht. Der Gefrierschnitt, bei dem jede
Anwendung von Alkohol vermieden wurde, zeigt ein ganz anderes Bild.
Hier ist das Bindegewebe groBtenteils vollkommen homogen, so daf
geradezu der Eindruck erweckt wird, als lige Hyalin vor. Die Grund-
substanz, in welcher die Fibrillen eingebettet sind, farbt sich eben mit-
unter so intensiv rot, daB3 die zarteren Fasern einfach iiberdeckt werden.
Wenn im Paraffinschnitt die fibrillire Struktur des ,,mucoiden Binde-
gewebes®* deutlicher hervortritt als im Gefrierschnitt, so liegt das daran,
daB die durch Alkohol gefallten Schleimmassen sich haufig den Fasern
anlegen und so deren Gefige erkennen lassen. Man muB sich aber sehr
wohl vor Verwechslungen der ,,Gerinnungsfasern® mit den ,echten
Fibrillen* hiiten. Zweifellos haben diese zum Teil wenigstens den Cha-
rakter kollagener Bindegewebsfibrillen, ingofern als sie bei van Glieson-
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Féarbung das Saurefuchsin annebmen. Im allgemeinen kann man sagen,
dal} es mehr die duBeren Wandschichten der Aorta (also die ,,schwach
chromotropen®) sind, deren Fibrillen deutliche Reaktion auf Kollagen
zeigen, wahrend im innern Drittel der Aortenwand, also dort, wo die
Grundsubstanz deutliche Metachromasie zeigt, die Bindegewebsfasern
sich unbestimmt gelblich-rétlich oder ausgesprochen gelb farben. Ein
ahnliches Verhaltnis tritt bei H.-E.-Farbung hervor, indem das Binde-
gewebe der dulleren Wandschichten sich intensiver rot farbt als das-
jenige in den innern Schichten, die bei der genannten Farbung durch ihr
ablehnendes Verhalten beiden Farbstoffen gegeniiber auffallen, sozu-
sagen also ,,chromophob® sind. Die Bindegewebsgrundsubstanz zeigt
mitunter allerdings einen deutlichen blauen Schimmer, und zwar nicht
nur in der Aorta, sondern auch in anderen groferen Arterien. Wie bereits
erwahnt, hat dieses iiberaus charakteristische firberische Verhalten des
Gefalbindegewebes dem Hamatoxylin gegeniiber mir zuerst den Ge-
danken nahegelegt, daf hier ein mucinhaltiges Gewebe vorliegen kénnte.
Als weiteren Beweis fiir seine tatsachliche Schleimnatur méchte ich
schlieBlich die Extrahierbarkeit der Schleimsubstanz mittels schwacher
Alkalien anfithren. Setzt man Gefrierschnitte (formalinfixiertes Material)
von Aorten oder anderen grofleren GefiBen einige Stunden lang (am
besten in der Warme) der Einwirkung ganz schwacher Kalilauge aus,
wassert griindlich und farbt darauf mit Kresylviolett, so stellt sich
heraus, dafl jede Spur von Metachromasie fehlt, die Firbbarkeit im
iibrigen aber tadellos erhalten ist. Unterbricht man die Laugenbehand-
lung im geeigneten Augenblick, so ist die Metachromasie noch schwach
vorhanden. An solchen Schnitten findet sich mitunter ein eigenartiges
Phénomen, wenn man die Schnitte vor der Firbung mit Essigsdure
behandelt. Man sieht alsdann dem Praparat aufliegende rosa gefarbte
fadige Massen, die wohl nichts anderes darstellen als bereits extrahierten
Schleim, der durch die Kssigsiurefallung auf dem Schnitt nieder-
geschlagen wurde. SchlieBlich gelang es, aus einem Kalkwasserextrakt
von Aorten einen Eiweillkorper darzustellen, der mit Essigsidure die fiir
Mucoide charakteristischen Reaktionen gab.

Wie wir an einigen Beispielen von Aa. femorales gesehen haben,
liegen bei den gréBeren Arterien vom muskulédren Typ der Aorta analoge
Verhaltnisse vor, indem auch hier das GefaBbindegewebe mit Kresyl-
violett sich mehr oder weniger stark metachromatisch firbt. Als Regel
gilt hier ebenfalls, dafl die Intensitéit der Rotfarbung im allgemeinen
mit zunehmendem Lebensalter stirker wird und dafB sie im einzelnen
Gefall von innen nach auflen zu abnimmt. Ferner bestehen ebenso wie
in der Aorta enge morphologische Bezichungen zu den elastischen
Fasern; denn diese sind von chromotropem Gewebe umgeben und letzteres
findet sich vor allem dort stark ausgepriagt, wo Neubildung elastischer
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Elemente vor sich geht, sei es in der Media oder (vor allem bei hyper-
plastischen Prozessen) in der Intima.

Nach van Gieson farbt sich das Bindegewebe der A. femoralis rot;
jedoch sind die Fibrillen duBerst zart, ihre Tinktion mit Siurefuchsin
ist oft nur schwach, der Farbton ein mehr gelblich-rétlicher. Stellen-
weise, insbesondere an der AuBenseite der Elastica interna tritt Gelb-
farbung auf. Intensiv rot gefarbt ist das kollagene Gewebe zwischen
den elastischen Langsfasern der Adventitia, sowie das Bindegewebe in
der weiteren Umgebung des GefaBes. Das letztere erscheint bei Kr.-V.-
Farbung farblos oder blafiblaugrau. Von normalen Arterien mittleren
Kalibers wurden untersucht: Aa. basilares, Aa. uterinae, Milzarterien,
Mesenterialgefiafie, Lungengefafie. In ihrer Beschreibung kann ich mich
kurz fassen: Das Gefallbindegewebe erwies sich stets als chromotrop,
wenngleich die Metachromasie mit abnehmendem Kaliber im allge-
meinen ebenfalls abnahm. Am deutlichsten trat sie hervor in hyper-
plastisch verdickten Intimapartien und in einem die Elastica interna
an der AuBenseite umsiumenden Gewebsstreifen. Sehr schéne Bilder
boten Schnitte durch Verzweigungen der Lungenarterie. Hier zeigten
sich die die ganze Media durchziehenden kraftigen elastischen Fasern
von intensiv roten Biandern umsdumt. Im Gegensatz dazu fand sich in
den an elastischen Elementen armen Arterien der Hirnbasis auch das
,,mucoide Gewebe nur gpérlich. Kleinere und kleinste Arterien liefen
in normalem Zustande nur andeutungsweise Chromotropie erkennen.
Thr Verhalten war verschieden in den einzelnen Organen. So erwiesen
sich z. B. im Gehirn noch Arterien sehr kleinen Kalibers als deutlich
chromotrop.

Die bindegewebigen Anteile der Venenwand zeigten insbesondere
bei Gefallen gréBeren Kalibers deutliche, wenn auch bei weitem nicht
so intensive Metachromasie wie diejenigen der Arterien. Sie wurde viel
deutlicher in Fillen von Phlebosklerose, wo es zu Neubildung binde-
gewebig-elastischer Elemente kommt. Die V. femoralis zeigte dies Ver-
halten z. B. regelmafig in den Fallen, wo die gleichnamige Arterie von
starkerer Arteriosklerose befallen war.

Pathologisch verdnderte Gefdfe.

Es kam mir bei meinen Untersuchungen vor allem darauf an, Be-
ziehungen der Chromotropie zu pathologischen GefaBverinderungen,
insbesondere der Arteriosklerose, festzustellen. Als arteriosklerotisch
wurden solche Gefafle angesprochen, an denen sich hyperplastische Vor-
ginge mit solchen degenerativer Natur vereinigt vorfanden (Jores,
Marchand, Aschoff, Hueck usw.).

Aus dem reichlichen Material untersuchter Fille seien nur folgende
Befunde herausgegriffen.
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IX. 4jahriges Madchen. Postscarlatindse Nephritis und Myokarditis.

Das Praparat ist so gewihlt, dal im gleichen Schnitt der Anfangsteil der Aorta
mit einer Semilunarklappe sowie das vordere Mitralsegel getroffen sind. Farbung
mit Scharlachrot und Kresylviolett. Die Aortenintima zeigt dicht tiber dem
Klappenansatz an mehreren Stellen starke Auflockerung und Verdickung, sowie
Zellvermehrung, besonders in den innersten buckelformig ins Lumen vorspringen-
den Partien. Diese Zellen sind mit groBen Fetttropfen beladen. GroBtropfige,
vielfach konfluierende Fetteinlagerungen finden sich ferner im umgebenden Gewebe.
Soweit das letztere unverfettet sichtbar ist, zeigt es schwache metachromatische
Rotfarbung. Diese wird nun erheblich starker in den tieferen Intimapartien, die
auller von einigen gréBeren Tropfen von sehr zahlreichen, feinsten Fetttropfen
durchsetzt sind. Das GefaBbindegewebe der ganzen Media zeigt lebhafte Meta-
chromasie, die an Intensitit nach auBen zu abnimmt. Die elastischen Lamellen
sind schwach blaulich gefirbt. Ganz dhnliche Verhiltnisse finden sich am vorderen
Mitralsegel. Hier ist es die zellarme fibrése, purpurrot sich firbende Mittelplatte,
die zahlreiche feinste Fetttropfchen enthilt, wihrend die oberflichlichen Schichten
an der Kammerseite des Segels in der Hauptsache von Zellen phagocytiertes Fett
aufweisen. Auch der Annulus fibrosus 146t ein dhnliches Verhalten erkennen.
Bemerkenswert an dem Priparat ist ferner die auBerordentlich intensive Meta-
chromasie des nur sparliche, feinste elastische Fasern enthaltenden fibrésen Ge-
webes am Ansatz der Aortenklappe. Sein ,,Schleimgehalt® ist oft schon mit bloBem
Auge an einem eigenartigen gelatindsen Aussehen kenntlich. Dieses Gewebe, das
in erster Linie den Riickprall der ausgeworfenen Blutsdule zu tragen hat, ist wegen
seines reichlichen Gehaltes an kollagenen Fasern sehr fest und widerstandsfahig,
besitzt offenbar aber infolge der reichlichen ,,Schleimdurchtréinkung gleichzeitig
sehr gute elastische Eigenschaften.

X. 35jdhriger Mann. Uleerdse Endokarditis. Arteriosklerose miBigen Grades.
Aorta: Paraffinschnitt. Kresylviolett.

Das Bindegewebe intensiv metachromatisch gefarbt, vor allem in den tieferen,
aufgelockert erscheinenden Schichten der stellenweise verdickten Intima und den
inneren Lagen der Media. Deutliches Hervortreten der ,,Baumwollstruktur® der
die elastischen Lamellen begleitenden chromotropen Gewebsziige, die im Gefrier-
schnitt fast homogen erscheinen und nur mitunter eine wellige Anordnung zeigen.
An Gefrierschnitten, die gleichzeitic mit Scharlachrot auf Fett gefarbt sind, tritt
in deutlicher Weise hervor, dafi die Anh#éufungen feinster Fetttropfchen ganz aus-
gesprochen in der metachromatisch sich farbenden Substanz liegen. Das ist der
Fall einmal in der Intima, wo in den tieferen Lagen (elastisch muskulése Lings-
schicht), meist den elastischen Elementen eng anliegend, feinste Fetttropfchen sich
finden, die héufig anscheinend auch innerhalb der Fasern liegen. In den inneren
Schichten der Intima sieht man mehr groBere Fetttropfen, meist von Zellen auf-
genommen, mitunter aber auch in den Saftspalten des Gewebes. In schénster
Weise zeigt sich ferner das strenge Gebundensein der Lipoidablagerungen an die
chromotropen Gewebspartien in der Media, wo die scharlachroten feinsten Fett-
tropfehen sich gut von dem leuchtend purpurroten Grunde abheben. Die rdumlich
nahen Beziehungen zu den in blaB-himmelblauer Farbe erscheinenden elastischen
Lamellen treten deutlich hervor. Auffallenderweise sind im vorliegenden Falle
vorzugsweise die mittleren Partien (und zwar ziemlich stark) von der Verfettung
befallen, wihrend die inneren fast vollkommen unversehrt sind. Im allgemeinen
lassen sonst gerade diese besonders haufig Lipoideinlagerungen erkennen, wie ja
auch die Metachromasie hier am meisten ausgepriigt ist. Die duBeren Schichten
der Media sind fast immer frei von Verfettung,



424 A. Schultz:

XI. 6ljihrige Frau. Rectum-Carcinom.
Erhebliche Arteriosklerose.

Aorta. Gefrierschnitt. Scharlachrot-Kresyl-
violettfarbung (vgl. Abb. 2).

Die Intima ist betréchtlich verdickt. Ihre
innersten Lagen bestehen aus einem homogen er-
scheinenden ziemlich kernarmen Gewebe, dessen
Grundsubstanz eine schon purpurrote Farbung
aufweist. Die Zellkerne sind von einem hellen
Hof umgeben. Das ganze Gewebe erinnert zwei-
fellos an Bilder, wie man sie beim hyalinen
Knorpel (vor allem beim jugendlichen) zu sehen
gewohnt ist. Die tieferen Intimaschichten enthal-
ten ausgedehnte Fettablagerungen, deren Ent-
stehung uns verstindlich wird, wenn wir die
nichstfolgenden noch tiefer gelegenen Intima-
partien betrachten. Diese zeigen ebenso wie die
elastisch-muskulsse Lage in einer deutlich chro-
motropen Grundsubstanz zahlreiche, dichtge-
dringte, feinste Fetttropichen, durch deren Kon-
fluenz der im Entstehen begriffene Atherom-
herd weitere Ausdehnung erfahren wird. Die Media
ist fast frei von Lipoidablagerungen;ihre Binde-
gewebssubstanz 148t deutliche, nach auflen zu
allmahlich abnehmende Metachromasie erkennen,
Die elastischen Lamellen treten sehr prignant in
dunkelblauer Farbe hervor.

XII. 66jahriger Mann. Oesophagus-Carcinom.
Allgemeine Arteriosklerose. Art. femoralis, Ge-
frierschnitt. Scharlachrot-Kresylviolett-Farbung
(vgl. Abb. 3).

Betrichtliche Intimaverdickung. Lebhafte
Metachromasie der Crundsubstanz besonders in
den tieferen Schichten. Hier an Knorpel erin-
nerndes Aussehen. Lipoidablagerungen in der
chromotropen Grundsubstanz. Doppelte Elastica
interna, tief kobaltblau gefdrbt. Das Bindegewebs-
netz der Media firbt sich ebenfalls metachroma-
tisch; in ihm treten die elastischen Elemente eben-
falls deutlich hervor. Tiefe Blaufarbung der quer-
getroffenen elastischen Léngsfasern der Adven-
titia sowie der elastischen Fasern in dem um-
gebenden Bindegewebe, welches selbst farblos
bleibt.

Zusammenfassend 148t sich also iiber

das Verhalten des ,,chromotropen Gewebes®

) bei arteriosklerotisch verdnderten Gefafen

;?;?fgu%;g A&ﬁ? ;Irl:y?vllﬁgt Fﬁa sagen: es erfahrt eine Zunahme in dem MaBe,
Scharlachrot. als das Bindegewebe bei sklerotischen Ge-
faBveranderungen iiberhaupt vermehrt angetroffen wird. Die Meta-
chromasie ist an solchen Stellen besonders intensiv, an denen gleichzeitig
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eine Neubildung elastischer Elemente stattfindet. Am deutlichsten zeigt
sich dies an den Intima-Plaques. Enge Beziehungen bestehen ferner
zwischen der fettigen Degeneration und dem chromotropen Gewebe,
indem dasselbe sehr haufig verfettet angetroffen wird und indem vor
allem der erste Beginn des Verfettungsprozesses offenbar in der ,,mu-
coiden Grundsubstanz des Gefaflbindegewebes vor sich geht. In ibr
zeigen sich namlich im Sudan- oder Scharlachrot-Priparat mitunter
feinste rote Tropfchen oder auch eine blasse

diffuse gelblich-rétliche Verfarbung, ohne da8

Fibrillen und Zellen an der Verfettung betei-

ligt sind. In der Aorta sind es die tieferen

Schichten der Intima, aber sehr hiufig auch

(und zwar schon in den frithen Stadien der

Arteriosklerose) die inneren und mittleren La-

gen der Media, in deren mucoider Grundsub-

stanz der Vorgang der Fettablagerung zu

beobachten ist. In den Arterien vom musku-

laren Typ ist die Media nur in weit vorgeschrit-

tenen Fallen von Intimaentartung an der Ver- 4
fettung beteiligtd In sinnfalliger Weise wird S el
uns der innige Zusammenhang zwischen chro- = al’_‘,;:_‘-_;‘/\‘.f_}_”“_‘ :
motropem Gewebe und Auftreten von Ver-

fettung am Beispiel der sog. ,,weiBen Flecke
des vorderen Mitralsegels vor Augen gefiihrt.
Farbt man Schnitte solcher (am besten in
Gelatine eingebetteter) Klappen mit Schar-
lachrot und Kresylviolett, so sieht man An-
haufungen feinster Fetttropfchen an solchen
Stellen der mittleren zellarmen Schicht auf-

treten, die gleichzeitig eine schén purpurrote %‘Oj:'hsr: ﬁ;ge:;fe’%;;%ﬁi;‘xi
Farbung angenommen haben. In Fallen frither Kresylviolett u. Scharlachrot.
Stadien der Fleckenbildung betrifft die Ver-

fettung vorzugsweise die CGrundsubstanz; erst beim weiteren Fort-
schreiten des Prozesses zeigen sich auch die elastischen und kolla-
genen Fasern sowie groBle Zellen beteiligt, von welch letzteren das
Fett offensichtlich in phagocytdrer Weise aufgenommen wird. Eine
primére Fettspeicherung in der Grundsubstanz glaubt ibrigens auch
Saltykow annehmen zu miissen. Nachtriglich sei bemerkt, daB die
Grundsubstanz des Klappengewebes, insbesondere das Gewebe der
Aortensegel, normalerweise stark chromotrop ist und an alkohol-
gehirteten Praparaten die zierlichen Gerinnungsfiguren der Grund-
substanz ihre an ,,Fasern in der Baumwolle® erinnernde Struktur sehr
deutlich zur Anschauung gelangen.
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Anderweitiges Vorkommen chromotropen Gewebes.

Zunachst sei bemerkt, daBl am GefaBsystem des Meerschweinchens
und des Frosches den menschlichen GefalBBen entsprechende Verhaltnisse
vorgefunden wurden, die Eigenschaft der Chromotropie also offenbar
dem GefaBibindegewebe aller Warmbliiter und Kaltbliiter zukommt.

Um der Frage ihrer Bedeutung nachzugehen, schien es vor allem
geboten, festzustellen, ob und unter welchen Umstinden auch sonst im
Kérpergewebe Chromotropie beobachtet wird. Auch lag es nahe, embryo-
nales Gewebe zum Vergleich heranzuziehen. Jiingeres Material als ein
Foetus von 22 em Lange stand mir leider nicht zur Verfiigung.

Das Vorkommen von ,,Schleimgewebe” in der Nabelschnur wurde
bereits erwahnt und ist allgemein bekannt. Das gleiche Gewebe finden
wir in der Chorionplatte der Placenta. Es stellt den Typus desjenigen
Gewebes dar, welches die Histologen als embryonales oder gallertartiges
Bindegewebe bezeichnen. In einer ,schleimhaltigen®, zarte Fibrillen
enthaltenden Grundsubstanz, die deutliche Metachromasie gibt, liegen
sternférmig verdstelte Zellen, deren Ausliufer vielfach miteinander
anastomosieren. In nachster Umgebung der gréferen GefaBie der Pla-
centa, dort, wo auch hiufig elastische Fasern anzutreffen sind, ist die
Metachromasie besonders stark ausgepragt. Nur schwach vorhanden ist
sie im allgemeinen im Zottenstroma. Daf$ sie aber auch hier mitunter
sehr deutlich ist, konnte ich an der Placenta einer in toto in den ersten
Wochen der Schwangerschaft ausgestoBenen Frucht feststellen. Foetus
und Placenta waren offenbar bereits seit einiger Zeit abgestorben. An
Schnitten durch letztere waren bei H.-E.-Farbung die Zotten innerhalb
reichlicher mit Blut untermengter Fibrinmassen in blafroter Farbe
nur undeutlich zu sehen. Im Kr.-V.-Praparat treten sie jedoch in meta-
chromatischer Rotfarbung mit einem Male sehr deutlich hervor. An
mehreren Stellen zeigten sie reichliche Kalkablagerungen. Ich werde
spaterhin noch auf diesen Befund zuriickgreifen. In dem erwahnten
Foetus von 22 em Lange fand sich Metachromasie in den tiefen Schichten
der Cutis, dort, wo als Vorlaufer des spiteren Unterhautfettgewebes
ebenfalls sog. ,,embryonales Bindegewebe® von dhnlicher Beschaffenheit
wie in der Nabelschnur regelmiBig anzutreffen ist. Weit deutlichere
Metachromasie zeigt das adventitielle Gewebe der groBeren Hautgefalle,
an denen eine Ausdifferenzierung der mesenchymalen GefalBscheide in
muskuldre und elastische Elemente stattgefunden hatte. Hervorgehoben
sei, dafl die Elastinfarbung ziemlich reichliche elastische Fasern gerade
in dem die Gefalle umgebenden ,,metachromatischen Hofe® erkennen
lie. Als schwach chromotrop erwies sich ferner das Bindegewebe des
Mediastinums, sowie das submukdse Gewebe der gréfleren Bronchien.
Im Elastinpraparat waren auch an diesen Stellen zarte elastische Fasern
sichtbar. Die Grundsubstanz des Knorpels aller Formen, d.h. des
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hyalinen, elastischen und Bindegewebsknorpels, nimmt das Kresyiviolett
in auBerordentlich starkem MaBe an und farbt sich in der metachro-
matischen Nuance. Dieses charakteristische Verhalten des Knorpels
bleibt zu allen Zeiten des Lebens das gleiche. Schwache Metachromasie
findet sich ferner in der Grundsubstanz des Knochens, sowohl des knor-
pelig vorgebildeten wie des Bindegewebsknorpels und auch im Sehnen-
gewebe. Beim Neugeborenen, beim wachsenden und ausgewachsenen
Menschen wurde geringe Metachromasie an einigen Geweben festgestellt,
die reich an elastischen Fasern sind, so z. B. regelmaflig in den ober-
flachlichen Lagen des Coriums, dem Stratum papillare, das aus einem
dichtem Flechtwerk feiner Bindegewebsbiindel und zarter elastischer
Fasern besteht. Im Stratum reticulare mit seinen groBen kollagenen
Biindeln und kraftigen elastischen Fasern ist die Metachromasie mitunter
eben angedeutet. Schwache Metachromasie zeigt ferner das Stiitzgewebe
der Lunge, besonders in den an elastischen Fasern reichen Alveolar-
wanden, sowie das submukose Gewebe verschiedener Schleimhiute an
Stellen, die ebenfalls gleichzeitig feine elastische Elemente enthalten.
Eine ,mucoide Substanz’ enthalten normalerweise simtliche Mark-
scheiden der Nerven, sowohl der peripheren wie der markhaltigen Nerven
in Gehirn und Riickenmark. Diese Feststellung wurde von Unna bereits
vor langeren Jahren gemacht'). Allgemein bekannt ist die intensive
metachromatische Tinktion der Mastzellengranula, sowie des von
epithelialen Zellen produzierten Schleimes.

Beziiglich des Auftretens von Metachromasie an pathologischen
Geweben ware an erster Stelle das Amyloid zu nennen. Die Metachro-
masie tritt bei Anwendung des Kresylvioletts meist ebenso prégnant
hervor als bei der {iblichen Farbung mit Gentiana- oder Methylviolett.
Die in der Literatur vertretene Meinung (Litten, Michaelis), dal Amyloid
von Kresylviolett blau gefarbt werde, kann ich durchaus nicht bestatigen.
Hingegen konnte ich, wie es fiir andere Anilinviolette festgestellt worden
ist, auch bei der Farbung mit Kresylviolett beobachten, daf die meta-
chromatische rote Nuance beim Amyloid verschiedener Organe eine
sehr wechselnde ist, daB sich beispielsweise das Leberamyloid meist
ausgesprochener rot farbt als das Milzamyloid, das oft einen mehr
violetten Farbton annimmt.

Chromotropes Gewebe findet sich ferner nicht selten in verschiedenen
Geschwiilsten, vor allem in den sog. Myxomen und den Chondromen,

1) Die Markscheidenfarbung mit Kresylviolett liefert vortreffliche Resultate.
Sie gelingt nur an Gefrierschnitten, die vor der Farbung mit Kresylviolett kurze
Zeit in 50 proz. Alkohol gelegen haben. Einen Vorteil vor anderen Methoden
erblicke ich in der iiberaus einfachen Technik, sowie darin, daB die Ganglienzellen
sehr distinkt gleichzeitig mitgefixbt werden. Sehr empfehlenswert ist auch hier
die Gelatineeinbettung, sowie die ev. wiinschenswerte Kombination mit einer Fett-
farbung (Sudan oder Scharlachrot).

Virchows Archiv. Bd. 289. 29
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oder der Kombination beider, den Myxochondromen. Auch in Fibromen
ist Metachromasie beobachtet worden. Ich selbst sah sie in intensiver
Weise bei einem Fibroadenom der Mamma.

SchlieBlich findet sich Metachromasie bei gewissen regressiven und
progressiven Gewebsverdnderungen, vor allem in Schrumpfnieren (ab-
gesehen von den Verdnderungen der Gefifie). In Féllen von Nieren-
schrumpfung, gleichviel welchen Ursprungs, sieht man namlich mitunter
intensive Rotfarbung der verdickten hyalinen Glomeruluskapseln,
besonders in solchen Stadien, in denen die Schlingen noch erhalten sind.
Verfallen atich diese schlieflich der hyalinen Degeneration, so zeigt das
blafiblauliche oder nahezu ungefirbte Zentrum des nunmehr in toto hya-
linen und geschrumpften Glomerulus sich immer noch von einer rétlichen
Randzone umgeben. Bezeichnenderweise treten dann gerade in dieser
zarte elastische Fiaserchen auf. Aber nicht allein in der Glomerulus-
kapsel, sondern auch in dem hyalinen Gewebe, das die kollabierten atro-
phischen Harnkanélchen umgibt, und das ebenfalls zahlreiche neuge-
bildete elastische Elemente enthilt, tritt Metachromasie auf. Als auf-
fallend stark chromotrop erwies sich die bindegewebige Kapsel eines
Adenomknotens der Schilddriise. Bei Elastin-Férbung fanden sich in
ibhr zahlreiche feine elastische Fasern. Einen leicht rétlichen Farbton
zeigten stellenweise die breiten Bindegewebsziige einer cirrhotischen
Leber. Auch hier ging die Bildung zarter elastischer Elemente vor sich.
Niemals beobachtete ich Metachromasie in tuberkulésen oder unspezi-
fischen Granulationsgewebe.

Welche Schliisse kénnen wir aus den verschiedenen Untersuchungs-
ergebnissen ableiten? Es ist zweifellos ein gewagtes Unternehmen,
aus der Tatsache, daB verschiedene Gewebe die gleiche firberische
Reaktion ergeben, den Schluf} zu ziehen, daB sie in ihrem physikalisch-
chemischen Verhalten einander gleich oder wenigstens #hnlich seien.
Bei der groflen Unvollkommenheit unserer mikrochemischen Unter-
suchungsmethoden werden wir aber trotz alledem immer wieder darauf
angewiesen sein, das tinktorielle Verhalten von Gewebsbestandteilen,
die einer isolierten chemischen Untersuchung nicht zugénglich sind, dann
als Anhaltspunkt fiir SchluBfolgerungen auf ihre chemische Xonstitution
zu benutzen, wenn wir gleiche farberische Reaktionen an chemisch mehr
oder weniger gut zu charakterisierenden Koérpern wahrnehmen. Wenn
also das wohlbekannte Mucin des SchneckenfuBes oder der Speichel-
driisen mit gewissen basischen Anilinfarben Metachromasie ergibt, so
liegt der Gedanke nahe, dafl auch anderen Geweben, die sich meta-
chromatisch fiarben, eine gewisse ,,Schleimnatur” anhaftet. Vom
Knorpel wissen wir, daf zu seinen wesentlichen Bestandteilen das
Chondromucoid gehért, also ein Kérper, der ebenfalls zur Gruppe der
Glykoproteide zahlt und somit den echten Mucinen chemisch nahesteht.
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Auch im Knochen und in den Sehnen haben die Chemiker ,,mucoide®
Substanzen nachweisen konnen, das Osseomueoid und Tendomucoid.
Chittenden und Gies fanden Mucin auch im fibrilliren Bindegewebe. Von
ibm sagt Hoyer, ,,daB seine Menge zu gering sei, als daBl eine Wirkung
bei der Tinktion zur Geltung kommen kénnte. Wir haben gesehen,
dafl farberisch sehr wohl im Bindegewebe, wie auch in Knochen und
Sehnen sich ,,mucindhnliche Bestandteile nachweisen lassen. Beim
Mucin der Nabelschnur decken sich die Befunde des Chemikers und des
Histologen, desgleichen in Hinsicht auf gewisse pathologische Neu-
bildungen (Myxome, Myxosarkome usw.). Auch das Amyloid gehért
als Chondroproteid zu den Korpern, die chemisch dem Mucin verwandt
sind, da die in ihm enthaltene Chondroitinschwefelsiure eine Glukosamin-
gruppe besitzt. Zwar scheint die bisher unangefochtene Hypothese,
daBl die Metachromasie des Amyloids an das Vorhandensein der Chon-
droitinschwefelssure gebunden sei, durch den Nachweis Hanssens, daB}
die Sagokdrner der Milz keine Chondroitinschwefelssure enthalten, iiber-
holt zu sein. Andererseits geht jedoch aus den neuerlichen, sehr sorg-
faltigen Untersuchungen Leupolds hervor, daB fiir das Zustandekommen
der Methyl-Violett-Reaktion doch die Anwesenheit gepaarter Schwefel-
sduren notwendig ist. Welche Tatsachen fiir den Schleimgehalt des
GefaBbindegewebes sprechen, habe ich im vorhergehenden bereits niher
erdrtert. Dal nicht nur fiarberisch, sondern auch chemisch eine gewisse
Verwandtschaft zwischen dem Gefafibindegewebe und dem Amyloid
besteht, geht daraus hervor, daB sich aus der Substanz normaler Aorten
ein Korper darstellen 188t, der groBe Ahnlichkeit mit dem Amyloid
besitzt, d. h. aus Chondroitinschwefelsiure und einem basischen EiweiB-
kérper besteht und der als Aortenamyloid direkt bezeichnet worden ist
(Krawkow, Neuberg). Es hat sich farberisch jedoch mit den bislang
iiblichen Methoden nicht darstellen lassen. Ich bin iiberzeugt, daB das
von mir mittels Kresylviolett zur Darstellung gebrachte chromotrope
Gewebe diesem amyloidghnlichen Kérper entspricht. Wenn wir in
Erwagung ziehen, daB die elastischen Fasern Chondroitinschwefelsiure
enthalten, so darf es uns schlieBlich nicht wundernehmen, dafB wir eine
chondroitin-schwefelsiurehaltige Interfibrillirsubstanz dort antreffen,
wo elastische Fasern vorhanden und vor allem in Neubildung begriffen
sind. Nach neueren Anschauungen (Huweck, Ranke u.a.) sind ja alle
Fibrillen als Differenzierungsprodukte der protoplasmatischen Grund-
substanz aufzufassen. Die Accessoria des GefaBrohres (und darunter ist
die gesamte Gefsafiwand mit Ausnahms des Enthodels zu verstehen)
stellt nach Hueck einen ,,mesenchymalen Schwamm* dar, der vorwiegend
aus einer indifferenten Grundsubstanz besteht. Sie hat selbstandiges
Leben, indem sie Wachstum an Masse zeigt und die dauernde Fahigkeit
zu lamellirer und fibrillirer Differenzierung besitzt. Die zunichst

20%
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indifferenten Fibrillen kénnen sich mit Kollagen oder Elastin ,,imprig-
nieren und somit zu leimgebenden oder elastischen Fasern werden,
Ich erblicke in meinen Befunden eine gute Stiitze der von Hueck ent-
wickelten Anschauungen, mdchte dem Autor aber entgegenhalten, daf
ich die Bindegewebsgrundsubstanz der Gefiflwand nicht als chemisch
indifferent ansehen kann. Ihr haften vielmehr ganz spezifische chemische
Eigenschaften an, die sie gerade zur Hervorbringung elastischer Elemente
geeignet machen. Der firberische Ausdruck dieser spezifischen Be-
schaffenheit besteht in der Chromotropie, aus der wir auf die Anwesenheit
eines Glykoproteids, das vielleicht Chondroitinschwefelsiure enthalt,
schlieflen. Es konnte hier der Einwand erhoben werden, dafB die Grund-
substanz einiger Gewebe ausgesprochene Chromotropie zeigt, wie z. B.
die Whartonsche Sulze, ohne dalBl es zur Bildung elastischer Fasern
kommt. Demgegeniiber mochte ich folgendes erwidern: wenn wir das
gesamte Nabelschnurgewebe im weiteren Sinne als ,,Accessoria®™ der
in ihm enthaltenen Gefille betrachten, so sehen wir sehr wohl und schon
friihzeitig elastische Fasern in der Umgebung des Endothelrohres an
einer Stellejentstehen, die besonders deutliche Metachromasie der Grund-
substanz zeigt. Wenn in weiterer Entfernung vom GefiaBlumen elastische
Elemente vermifit werden, so besagt das, daBl hier kein mechanisches
Bediirfnis fiir ihr- Vorhandensein besteht. Das wird um so weniger der
Fall sein, als wir dem Schleimgewebe der Nabelschnur und ebenso gut
auch anderwirts dem ,,mucoiden Bindegewebe‘ elastische Eigenschaften
zusprechen miissen. Beim Betasten einer Nabelschnur und Priifung
ihrer Elastizitdt wird uns das ohne weiteres einleuchten. Und gehen wir
bei Betrachtung des Aufbaues irgendeines gréferen Gefafies, beispiels-
weise der Aorta, von histo-mechanischen Erwagungen aus, so wird es
uns als ganz selbstverstandlich erscheinen miissen, dall man sich die
,,Fiilllsubstanz'® des komplizierten elastischen Maschenwerkes, nicht
als ein System starrer kollagener Fasern vorzustellen hat, sondern viel-
mehr als eine sehr elastische, ,zédhschleimige™, der Konsistenz des
Knorpels sich nihernde Masse, in die kollagene Faserbiindel und glatte
Muskelzellen eingewebt sind. Anders kénnte die hohe elastische Voll-
kommenheitsgrenze der Gefillwand gar nicht garantiert werden. Es
bestehen zweifellos nicht nur in physikalisch-mechanischer, sondern
auch histo-chemischer Hinsicht nahe verwandtschaftliche Beziehungen
zwischen ,,mucoidem Bindegewebe®, Knorpel und elastischer Substanz.
Dafiir sprechen gewisse farberische Eigenschaften, indem den ersten
beiden der genaunnten drei Gewebsarten die Eigenschaft der Chromo-
tropie gemeinsam ist, andererseits Knorpel und elastische Fasern Affi-
nitat zum Weigertschen Resorcinfuchsin besitzen. Der Knorpel wiirde
also eine Art Bindeglied darstellen. Allen dreien diirfen wir wohl als
wichtigen Bestandteil die Chondroitinschwefelsdure zurechnen. Die -
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zahlreichen oben angefiihrten Beispiele fiir das gleichzeitige Vorkommen
von elastischen Fasern und Chromotropie der sie umgebenden Grund-
substanz legen m.E. mit zwingender Notwendigkeit den Gedanken
nahe, daB hier genetische Zusammenhange und keine blofen Zufallig-
keiten vorliegen.

Es soll im folgenden der Versuch unternommen werden, auf Grund
der festgestellten Tatsachen und der bisher daraus abgeleiteten SchluB-
folgerungen zu einer Erkldrung fiir die wichtigsten Degenerationsvor-
gange bei der Arteriosklerose zu gelangen. Aus der groBen Zahl der
unter diesen Sammelbegriff fallenden Krankheitserscheinungen sollen
zunschst einmal diejenigen herausgegriffen werden, die wir gemeinhin
als Altersverinderungen des Gefalsystems bezeichnen konnen. Fir sie
steht fest, dafl das ,,mucoide Gewebe® der Gefalwand an Ausdehnung
gewinnt und die Intensitdt der Metachromasie zunimmt. Gleichzeitig
findet eine Lockerung des Fasergeftiges statt, so daB ein MiBverh#ltnis
zwischen Fibrillen und Grundsubstanz zugunsten der letzteren resultiert.
Grundsubstanz, Fibrillen und Zellen nehmen Fettsubstanzen in sich
auf. Wenn man mit verschiedenen neueren Untersuchern (Thoma,
Aschoff, Hueck) in einer Abnutzung der elastischen Systeme eine der
Hauptursachen der arteriosklerotischen Altersverfinderungen erblicken
will, so ergibt sich die Frage: wie sucht der Organismus diesem Nach-
lassen oder Ausfall einer wichtigen Funktion zu begegnen? Die nichst-
liegende Annahme wire, dafl versucht wird, neues vollwertiges elastisches
Gewebe als Ersatz fiir das mangelhaft gewordene zu produzieren. Tat-
sichlich geschieht das auch; denn wir treffen ganz allgemein mit zu-
nehmendem Alter eine Vermehrung der elastischen Elemente an, die
vielfach iiber das Maf3 blofer ,,Hyperplasien®, der Anpassung an stérkere
mechanische Inanspruchnahme, hinausgeht. Ob freilich das neugebildete
elastische Gewebe ein wirklich vollwertiges ist, ist eine Frage, auf die ich
spater noch zuriickkommen werde. Wenn aber tiberhaupt eine Neubildung
elastischer Elemente stattfindet, dann ist gemiB den am jugendlichen
Gefall und auch an anderen Geweben gemachten Beobachtungen das
vermehrte Vorhandensein derjenigen Grundsubstanz zu erwarten, die
offenbar wesentliche Bausteine des Elastins enthilt, d.h. der ,mu-
coiden Substanz®. Die Tatsachen bestatigen diese Vermutung durchaus;
wir sehen in besonders augenfilliger Weise z. B. im Gewebe der ver-
dickten Intima arteriosklerotischer Gefiafle, an einer Stelle also, wo
lebhafte Neubildung elastischer Fasern einsetzt, intensive Metachromasie
auftreten. Offensichtlich gelingt es nun dem Kérper nicht, den Ausfall
der elastischen Funktion vollkommen zu decken. Sonst kime nicht die
stets im Alter anzutreffende Erweiterung der Gefafirohre zustande.
Der Ersatz unbrauchbar gewordener elastischer Elemente durch Neu-
bildung elastischen Gewebes allein fithrt nicht zum Ziele. Ein anderes
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Material muB herhalten, um der fortgesetzten Uberdehnung Einhalt zu
tun; es ist das kollagene Bindegewebe mit seinem hohen elastischen
Widerstand, aber der nur geringenVollkommenheitsgrenze des Dehnungs-
vermogens (Aschoff). Dieses Ersatzgewebe darf nun nicht ohne weiteres
einem gewohnlichen kollagenen Bindegewebe, wie wir es etwa in den
tieferen Schichten der Cutis vor uns haben, gleichgestellt werden. Die
mucinése Grundsubstanz und das lockere Fasergefiige werden vielmehr
auch einer betrichtlich verdickten Intima immer noch einen gewissen
Grad von Flastizitdt zukommen lassen. Dall der Mucingehalt solcher
verdickten Intima-Partien,mitunter schon makroskopisch erkennbar
ist, dafiir spricht schon die alte Bezeichnung ,,gelatindse Plaques®. Im
iibrigen werden wohl zahlreiche elastische Fiaserchen — wenn sie auch
mitunter sehr zart sind — in bindegewebigen Intimaverdickungen so
gut wie stets anzutreffen sein. Allerdings gibt es von elastischen Ele-
menten vollkommen freie Intima-Partien, die gewShnlich aus hyalin
degenerierten kernlosem Bindegewebe bestehen und dann auch keine
Metachromasie zeigen.

So einfach wie in der Theorie geht nun freilich die ,,Umstellung*
des urspriinglich vorwiegend ,elastisch eingestellten* Gefalirohres auf
ein mehr bindegewebiges Wachstum in Wirklichkeit nicht vor sich.
Der Vorgang wird begleitet von allerhand Entartungserscheinungen, die
sowohl die Grundsubstanz als auch die fibrilliren und zelligen Elemente
betreffen. Was zunichst die wichtigste Form der Entartung, die fettige
Degeneration betrifft, so haben neuere Untersuchungen ergeben, dafl
mit groller Wahrscheinlichkeit die Grundsubstanz primér befallen wird
und sekundir erst ihre fibrilliren Differenzierungsprodukte und die
Zellen ,,verfetten. Der Verfettung voraus geht ein ,,Quellungsvorgang
der Kittsubstanz (dschoff, Torhorst, Voigis, Anitschkow), oder nach
anderen Autoren (Hueck, Saltykow, Stumpf) eine ,schleimige Degene-
ration* der Grundsubstanz. Der Nachweis hierfiir wurde teils an
menschlichem, teils am Material experimentell erzeugter Kaninchen-
Arteriosklerose gefithrt. Saltykow, Anitschkow, Hueck und Wacker u. a.
suchten nimlich durch Verfiitterung reinen Cholesterins oder einer
cholesterinreichen Nahrung an Kaninchen den Beweis zu erbringen,
daB lediglich durch Erhéhung des Cholesterinspiegels im Blute, insbe-
sondere aber dann, wenn mechanische Hilfsmomente hinzutreten,
GefsBverinderungen entstehen, die der menschlichen Arteriosklerose
gleichzustellen sind. Die in der Gefallwand abgelagerten Lipoide sollen
dabei durch Hineinpressen mit dem Blutplasma in dieselbe hineingelangt
sein. Hueck will seine Untersuchungsergebnisse iiber Cholesterinskleroze
bei Kaninchen nur mit Vorbehalt auf den Menschen tibertragen wissen,
da so hochgradige Lipoidamie wie im Experiment niemals beim Menschen
zustande kommt und auch bei fleischiressenden Tieren durch Zufithrung
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von Cholesterinen sich keine Arteriosklerose erzeugen 148t. Mit Recht
weist er auch darauf hin, dafl Erhhung des Cholesterinspiegels im Blute
von Arteriosklerotikern sehr wohl durch das Aufbrechen atheromatoser
Geschwiire zustande kommen kann. Knack hat durch geeignete Ver-
suchsanordnung, indem er neben einer betrachtlichen, aber fiir das
Versuchstier sehr schonenden Zufuhr von Cholesterin von der natiirlichen
Ernidhrungsweise nicht abwich, in iiberzeugender Weise dargelegt, dal}
schlieBlich die Cholesterindmie allein gar nicht imstande ist, Arterio-
sklerose beim Kaninchen hervorzurufen, daf vielmehr grobe mechanische
Ingulte und vor allem schwere Stoffwechselstérungen und infektios-
toxische Momente die Hauptrolle spielen. Wie dem auch sei, Tatsache
bleibt jedenfalls, daB die experimentell beim Kaninchen hervorgerufenen
Verinderungen die allergréBte Ubereinstimmung, sowohl in morpho-
logischer wie chemischer Hinsicht, mit den Anfangsstadien menschlicher
Arteriosklerose aufweisen. Ausfithrliche Schilderungen der histologischen
Befunde bei experimenteller Kaninchensklerose finden sich in den
Arbeiten von Saltykow. FEr beschreibt neben der dichten Durchsetzung
mit feinsten Fettropfchen ,eine schon sehr frithzeitig einsetzende
schleimige Umwandlung der verdickten Intima‘. Diese nimmt vor allem
die tieferen Schichten der Intima ein. In den schleimigen Bezirken sind
in spéteren Stadien regelmafig Cholesterinkrystalle zu sehen. An anderer
Stelle heillt es: ,,Diejenigen, hauptsichlich tieferen Intimateile, welche
von feinen, freiliegenden Fettropfchen durchsetzt sind, kénnen den
Eindruck erwecken, als bestinden sie ausschlieBlich aus diesen Tropfchen.
Lést man jedoch das Fett durch Alkohol, so bleibt ein ziemlich kom-
paktes Gewebe iibrig. Dieses Gewebe gibt bei Thioninfirbung aus-
gesprochene Schleimreaktion. Auch in den innersten Schichten der
Media fand Saliykow feinste Fettrépfchen und ,,schleimige Umwand-
lung®. Ubereinstimmende Befunde werden von Anitschkow angegeben;
nur halt er diejenigen Gewebsverinderungen, die Saltykow als ,,schleimige
Degeneration® ansieht, fir eingeprefite Plasmamassen. In ahnlicher
Weise werden histologische Befunde bei menschlicher Arteriosklerose
von anderen Autoren gedeutet. Stumpf, der eine grofle Reihe kindlicher
Aorten untersuchte, beschreibt eine ,,schleimige oder schleim&hnliche
Entartung‘’ des Bindegewebes in der elastisch-muskulsen Schicht, die
auch in der Media sichtbar werden kann. Bei weiterem Fortschreiten
findet sich tiberwiegend Verfettung, so daB die zeitlich zumeist voraus-
gehende schleimige Degeneration leicht ganz iibersehen wird. In den
Herden findet sich oft schon in iiberraschend jungen Jahren Ablagerung
von fettsaurem Kalk. Voigis nennt als ,,eine der hiufigsten Degenera-
tionsformen des fibrilliren Bindegewebes (der GefiBwand) einen eigen-
tiimlichen Odematdsen, vielfach auch als schleimige Quellung oder
umgekehrt als hyaline Degeneration bezeichneten Zustand“. Es treten
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fadig-netzformige Massen auf, die an Schleim erinnern, aber mit poly-
chromen Methylenblau und Mucicarmin keine sichere Reaktion geben.
Torhorst beschreibt in der Media der Pulmonalarterie eine Auflockerung
der kollagenen Bindegewebsfasern und Zwischenlagerung fadig-kérnig
geronnener Massen in der die Fasern verkittenden Grundsubstanz. Die
Rotfarbung dieser Stellen mit polychromem Methylenblau 1iBt nach
dem Autor eine ,, mucinartige Degeneration® vermuten. Aschoff spricht
von ,,hyalin-schleimiger Umwandlung der Intima, voneinem,, Quellungs-
vorgang® in der Kittsubstanz, in welcher unter dem Eindringen von
cholesterinhaltigem Blutplasma der Verfettungsprozel vor sich geht.
Er erwigt dabei die Méglichkeit, dafl vielleicht eine stirkere Adsorption
durch die physikalisch-chemisch verdnderten Gewebe der iiberanstrengten
Intima eine Rolle spielt. In neuester Zeit hat schlieBlich Hueck mit
besonderem Nachdruck gerade auf die ,,schleimige Degeneration® der
Gefafiwand und ihre Bedeutung fiir die Entwicklung der Arteriosklerose
hingewiesen und sie als die Grundlage aller hyperplastischen und
degenerativen Prozesse bezeichnet. Er versteht darunter eine Quellung
der Grundsubstanz, die sich zu ,,einer zarten, fadigen, netzartigen Masse
verbreitert, welche nun zumeist auch andere farberische Eigenschaften
annimmt als normal®“. KEs handle sich im wesentlichen um eine ,,che-
mische und physikalische Desorganisation® der bindegewebigen Grund-
substanz, nicht allein derjenigen des kollagenen Gewebes; sie macht sich
vielmehr ebenso am elastischen Gewebe bemerkbar. Hierher gehort
alles, was als ,,Auffaserung, Absplitterung, Quellung, kérniger Zerfall
oder dgl.** beschrieben worden ist. In der ,,schleimigen Degeneration‘
wiederum erblickt Hueck den Awsdruck einer ,,Saftstauung’* im ,.syn-
cytialen Schwamme®, den die Gefawand darstellt. Sie wird vor allem
an Stellen besonderer mechanischer Beanspruchung entstehen, und hier
kommt es dann weiterhin auch zur Ablagerung von Fettsubstanzen,
allerdings nicht als ob dieselben mit der Nahrfléssigkeit von aullen ein-
dringen, sondern indem es ,,im Gewebe selbst liegende Griinde sind, die
hier ein Ausfallen der Lipoide bewirken. Moglicherweise spielt hierbei
das Auftreten von Sduren eine Rolle, die Bildung von Cholesterinnestern
zur Folge haben kénnten. Beim Vergleich der eben mifgeteilten Unter-
suchungsergebnisse aus der neueren Literatur mit meinen eigenen Be-
funden 148t sich eine groBe Ubereinstimmung feststellen, und was die
Deutung derselben anlangt, so mdchte ich mich insbesondere den von
Hueck entwickelten Anschauungen anschliefien. Ich glaube aber zu
weiteren wichtigen SchluBfolgerungen berechtigt zu sein, die sich mit
Notwendigkeit aus meinen Untersuchungen ergeben. Wenn n#émlich
der ,,schleimigen Entartung® als Anfangsstadium der Arteriosklerose
so grofler Wert beigemessen wird, so ist es doch zweifellos sehr beachtens-
wert, dafl sie in einem Gewebe auftritt, das ganz normalerweise bei
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geeigneter Farbemethode eine ausgesprochene ,,Schleimreaktion® er-
kennen laft. Wir sechen wie ein ganz bestimmter, eigenartiger patho-
logischer Vorgang gewissermaflen in physiologischen Zustinden wurzelt
und wir gewinnen dadurch m. E. neue Gesichtspunkte fiir das Ver-
standnis der arteriosklerotischen Gefalverinderung. Denn sollte nicht
der physiologische chromotrope Anteil in der Zusammensetzung des
GefaBbindegewebes eine bedeutsame Rolle in pathogenetischer Hinsicht
spielen? Sollte nicht die Eigentimlichkeit der Metachromasie der Aus-
druck fiir jene besondere chemisch-physikalische Disposition sein, die
unter gewissen leicht eintretenden Bedingungen zum ,,Ausfallen der
Lipoide* fihrt? Wir kimen dann etwa zu folgender Auffassung vom
Wesen des arteriosklerotischen Prozesses.

Nehmen wir zunschst einmal den Fall an, da ein Individuum im
Verlaufe seines Lebens von schweren Stoffwechselstérungen und in-
felktios-toxischen Einwirkungen verschont geblieben sei. Trotz alledem
wird auch bel thm mit zunshmendem Alter die Funktionstiichtigkeit des
elastischen Gewebes nachlassen, und an Stellen erhéhter Inanspruch-
nahme, aber auch ganz diffus, wird nunmehr durch Neubildung elas-
tischer Elemente der drohenden Uberdehnung entgegengewirkt werden.
Wie dargelegt wurde, benttigt das Gewebe hierfiir offenbar chemische
Baustoffe, derenn Anwesenheit in der Grundsubstanz sich durch Meta-
chromasie farberisch zu erkennen gibt. In der Tat sehen wir letztere
ja auch besonders intensiv an Stellen lebhafter Neubildung elastischer
Elemente auftreten, vor allem in der Intima, die sich teils diffus, teils
an gewissen Pridilektionsstellen in Form rundlicher und langlicher
Plaques verdickt und in einem ausgesprochen chromotropen Grund-
gewebe zahlreiche neugebildete elastische Fasern und Lamellen erkennen
laft. Gerade nun diese Stellen sind es, die (besonders in der Tiefe) gleich-
zeitig ‘eine Einlagerung feiner Fettropfchen aufweisen. Schwer ist die
Frage zn entscheiden, in welches Abhéngigkeitsverhaltnis die beiden
Prozesse, d. h. derjenige der Bildung elastischer ¥asern und derjenige
der Verfettung zu bringen sind. Jores vertritt in seiner 1903 erschienenen
Monographie den Standpunkt, dafi die Hypertrophie das Primire sei
und erst spiter die Degenerationsherde auftreten. Von diesen wiederum
soll das Auftreten von Bindegewebe in der Intima abhingig sein, gleich-
sam als Ausgleichsbestrebung. Auf eine nihere Erklarung der Verfettung
ist Jores damals, als man von der Cholesterinverfettung und der alimen-
taren Lipoidablagerung noch keine Kenntuis hatte, nicht eingegangen.
Er beschrankt sich auf die Bemerkung: sie ,,ist eben eine Eigentiimlich-
keit, welche der elastisch-muskulésen Lage und der hyperplastischen
Intimaverdickung zukommt“. Also hat anscheinend gerade die Neu-
bildung elastischen Gewebes etwas mit der Verfettung zu tun. Den
Schliissel fiir das Verstdndnis eines solchen Zusammenhanges gibt uns
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vielleicht die sog. ,,schleimige Entartung‘ des GefdBbindegewebes und
ihre bereits angedeutete Beziehung zur normalen Grundsubstanz. Man
kame dann etwa zu der Vorstellung, dall die unter den Anforderungen
des Blutdruckes zu vermehrter Bildung elastischer Fasern angeregte
Grundsubstanz bei diesem Bestreben gewissermaflen Schaden erlitte
in dem Sinne, daf eine iberm#Bige Vermehrung der Grundsubstanz zu
einer Auflockerung des Gewebes fithrt und gleichzeitig chemisch-physi-
kalische Zustandsinderungen eintreten, die nunmehr auch bei An-
wendung der gewohnlichen mucinfarbenden Mittel als ,,schleimige
Degeneration imponieren. Diese Umwandlung des Gewebes hin-
wiederum, gibt den geeigneten Boden zum Ausfallen der Lipoide ab,
die entweder mit dem aus den Vasa vasorum stammenden Siftestrom
oder unmittelbar vom Lumen her der Gefafiwand zugefithrt werden.
Wahrend im jugendlichen Organismus, ohne daf} irgendwelche Degene-
rationserscheinungen auftreten, elastisch-hyperplastische Intimaver-
dickungen zustande kommen, ist das alternde (und unter gewissen
Umstdnden auch das jugendliche) Gefall eben nicht mehr in der Lage,
die gleiche Leistung in gleich vollkommener Weise hervorzubringen;
es ,erschopft sich” gewigsermaflen und kommt unter Umsténden be-
denklich zu Schaden.

Gegen die einseitige Betonung dés Momentes der mechanischen
Schiadigung, insbesondere der Bedeutung der Blutdruckschwankungen
fiir die Entstehung der Arteriosklerose hat sich Lubarsch mit groBem
Nachdruck gewandt. Auf Grund experimenteller Untersuchungs-
ergebnisse kommt er zu dem Schluf}, daf mindestens im gleichen Aus-
maBe wie mechanische Momente chemische Schiadlichkeiten (Exo- und
Auto-Gifte), vor allem iiberstandene Infektionskrankheiten bei. der
Entstehung der Arteriosklerose eine Rolle spielen. Zubarsch geht so
weit, dall er die ersteren unter Umsténden iiberhaupt fiir entbehrlich
halt, ja er behauptet, daBl mechanische Momente nicht einmal fiir die Lo-
kalisation arteriosklerotischer Verinderungen von Bedeutung seien. Die
Ergebnisse neuerer experimenteller Arbeiten baben die Einwénde von
Lubarsch gegen die mechanistische Erklirungsweise der arteriosklero-
tischen Veriinderungen zweifellos weitgehend gestiitzt. Vor allem hat
sich gezeigt, daB fiir das Zustandekommen gewisser Teilerscheinungen
der Arteriosklerose wie gerade der Verfettung und der Verkalkung
,,Giftwirkungen** verschiedenster Art als im wesentlichen ausreichend
anzusehen sind. Auch in der menschlichen Pathologie begegnen uns
GefsBverinderungen, insbesondere des jugendlichen Alters, fiir deren
Entstehung wir in der Hauptsache toxische Schidlichkeiten verant-
wortlich machen miissen; ich denke dabei an die Lipoideinlagerungen
in den Herzklappen und der Aortenintima insbesondere bei Infektions-
krankheiten. Anatomisch wunterscheiden sich diese Veréinderungen
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(Jores, Stumpf), ebenso wie diejenigen der experimentellen Kaninchen-
sklerose (Saltykow, Anitschkow), in nichts von den Anfangsstadien der
typischen arteriosklerotischen Alterserkrankung des Menschen. Trotz
dieser anatomischen Ubereinstimmung méchte ich aber firr die Er-
kldrung der letzteren als Hauptursache auf das Moment der im Bereich
des Physiologischen liegenden Altersverdnderung des elastischen Ge-
webes nicht verzichten, wobei ich selbstverstindlich anerkenne, daf
infektits-toxische Schadlichkeiten wohl in fast allen Fallen eine wichtige
unterstiitzende Rolle spielen werden. Inwicweit das ,,Altern® der
elastischen Lamelle oder Faser auch im histologischen Bilde sozusagen
auf Schritt und Tritt zu verfolgen ist, soll spiter noch erdrtert werden.
Wie verhalten sich nun- die Lipoidablagerungen zum Mucoidgewebe in
solchen Fallen, wo zweifellos toxische Schidigungen in Form von
bakteriellen Giften oder Stoffwechselstérungen die Hauptursache zu
ibrer Bildung darstellen, z. B. in den von mir untersuchten Fillen eines
4jahrigen Kindes mit postscarlatinoser Nephritis oder eines 12jahrigen
Madchens mit Sepsis nach blutiger Hiiftgelenksreposition oder eines
18jahrigen Diabetikers ¢ Thnen allen ist gemeinsam, daB sie dem jugend-
lichen Alter angehdren und dalB eine iiberm#Bige mechanische Inan-
spruchnahme oder vorzeitige Abnutzung ihres GefiBsystems wohl
sicherlich keine ausschlaggebende Rolle spielen. Rein morphologisch
finden wir in den Gefafiverinderungen dieser Gruppe keine wesentlichen
Abweichungen von den bereits besprochenen Bildern, héchstens den
Unterschied, dafl bei der ,,toxischen® Arteriosklerose des jugendlichen
Alters die hyperplastischen Vorginge weit mehr in den Hintergrund
riicken. Im iibrigen treten auch hier die ersten feinsten Fetttropfchen
in der chromotropen Grundsubstanz der tieferen Intimaschichten bzw.
i den tieferen Lagen der elastisch-fibrosen Schicht an der Grenze der
fibrosen Mittelplatte im Gewebe der Mitralklappe auf. Gleichzeitig
lockert sich das Gewebe, und die schon normalerweise vorhandenen
Histiocyten vermehren sich und speichern Fett in betrachtlichen
Mengen. Ferner beginnt auch hier eine spirliche Neubildung elastischer
und bindegewebiger Elemente. DaB mechanische - Momente auch
zweifellos eine Rolle spielen, beweist der Umstand, daf ihr Auftreten
an gewisse Pradilektionsstellen (vorderes Mitralsegel, Anfangsteil der
Aorta, Abgangsstellen der Intercostalarterien) gebunden ist, die samtlich
Stellen besonderer mechanischer Inanspruchnahme darstellen. Man
kénnte sich vorstellen, daf die ,,chemische und physikalische Desorgani-
sation* (Hueck) der mucoiden Grundsubstanz, die durch die Einwirkung
bakterieller oder sonstiger Toxine vorbereitet war, durch Hinzutreten
der besonderen mechanischen Inanspruchnahme an den betreffenden
Stellen eben den Grad erreicht, daB nunmehr das Ausfallen lipoider
Substanzen zustande kommen kann. DaB der ganze Vorgang reversibel
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ist, kann man wohl mit Bestimmtheit annehmen. Es wird ,,Heilung*
eintreten, wenn die schidigende Noxe aufhért zu wirken. Im Gegen-
satz hierzu steht der fortschreitende Charalkter der sklerotischen Alters-
veranderungen; denn das ihr zugrunde liegende ursiichliche Moment,
die funktionelle Untiichtigkeit des mehr und mehr alternden elastischen
Systems, wird in stindig zunehmendem MaBe seine nachteilige Wirkung
entfalten und somit einen Riickgang der hyperplastischen und degene-
rativen Verdnderungen unmdglich machen.

Kann also ein unzweifelhafter Zusammenhang zwischen dem Auf-
treten fettiger Degeneration und der mucoiden Grundsubstanz der
Gefafwand festgestellt werden, so soll im folgenden dargelegt werden,
daf ahnliche Beziehungen auch fiir die zweite uns bei der Arteriosklerose
begegnende Degenerationsform, die Verkalkung, zutreffen. Soweit die-
selbe ein sekundérer Vorgang ist, d. h. aus der Verfettung hervorgeht,
ist dieser Zusammenhang ja ohne weiteres gegeben. Die bei der Spaltung
der Cholesterinester auftretenden Fettsauren dienen als ,,Kalkfinger‘
und gehen mit den im Blute und den Gewebssiften zirkulierenden
Calciumverbindungen Kalkseifenbildungen ein, ein Vorgang, der von
Hofmetster im Experiment pachgeahmt werden konnte. An Stelle der
Kalkseifen wiederum treten spiter Calciumphosphate und -karbonate.
Den Untersuchungen M. B. Schmidts zufolge ist jedoch dieser Modus
des Zustandekommens von Kalkablagerungen bei der gewdhnlichen
Arteriosklerose nicht der allein mdégliche. Vielmehr kénnen gleichzeitig
neben Fettsduren und Kalkseifen auch unabhingig von letzieren
Phosphate in den Atheromherden bzw. in der homogenen Grundsubstanz
des benachbarten Gewebes primir zur Ablagerung gelangen. Als
urséchlich bestimmend sieht M. B. Schmidt in diesem Falle den hyalinen
Zustand des Bindegewebes an. Er vertritt auf Grund der Erfahrungen
iber die physiologische Verkalkung den Standpunkt, daf auch bei
dystrophischen Verkalkungen physikalisch-chemische Krifte im Spiele
sind, die bestimmte Gewebszustinde zur Voraussetzung haben. Das
ihnen Gemeinsame besteht in dem ,,Vorhandensein geronnenen, kern-
losen Protoplasmas oder derber Zwischensubstanz, also eines mehr
oder weniger homogenen, oft vollkommen hyalinen Substrates®. Die
Aufnahme der Kalksalze aus dem Blut erfolgt nicht durch chemische,
sondern physikalische Bindung. Die Ausfillung im Gewebe ist durch
Schwankungen des CO,-Gehaltes bedingt. Wenden wir diese Anschau-
ungen M. B. Schmidis, die durch experimentelle Erfahrungen insbesondere
Hofmeisters aufs beste gestiitzt sind, auf die priméaren Verkalkungs-
prozesse innerhalb der GefiBwand an, so treffen die geforderten Voraus-
setzzungen auh hier durchaus zu. Auf die verwandtschaftlichen Be-
ziehungen, die in firberischer und histochemischer Beziehung offenbar
zwischen GefiBbindegewebe und Kmnorpel bestehen, wurde bereits
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hingewiesen. Ich glaube, dafl gerade jener Eigentiimlichkeit der physi-
kalisch-chemischen Gewebsbeschaffenheit, die in der Chromotropie ihren
farberischen Ausdruck findet, groBer Wert beizumessen ist. Interessant
ist in diesem Zusammenhange eine Beobachtung Poscharisskys, die er
bei seinen Studien iiber heterotope Knochenbildung zu machen Ge-
legenheit hatte. Er konstatierte bei der Untersuchung nekrotischer ver-
kalkter Herde in den verschiedensten Geweben als , wichtigste Er-
scheinung die Anwesenheit einer dem Amyloid nahestehenden Substanz
zwischen den verkalkten Massen®, die mit Gentianaviolett und Jod
typische Reaktionen gab. Bei einer Nachpriifung dieser Angabe
Poschariuskys konnte ihre Richtigkeit in mehreren Fillen festgestellt
werden. Bei einem verkalkten Adenomknoten der Schilddriise z. B.
lagen die Verhiltnisse so, daBl das deutliche Metachromasie gebende, an
elastischen Elementen reiche interstitielle Bindegewebe gleichzeitig aus-
gedehnte Verfettung und Verkalkung aufwies. Zwischen den Degene-
rationsherden fanden sich kernlose Gewebsinseln, die sich mit Kresyl-
violett schon rosa farbten. Besonders stark betroffen von der Degene-
ration waren die betrichtlich verbreiterten und ebenfalls ausgesprochen
chromotropen GefaBwinde. Als weiteres Beispiel fiir die Verkalkung
eines chromotropen Gewebes 148t sich die bereits erwahnte retinierte
Placenta einer jungen, intrauterin abgestorbenen Frucht verwerten,
die Kalkschollen in dem sehr deutlich metachromatisch sich firbenden
Zottenstroma enthilt. Ferner fanden sich in einem vom Oberschenkel
ausgehenden gemischtzelligen Sarkom herdférmigs Stellen, an denen
es zur Bildung einer reichlichen homogenen, deutlich chromotropen
Zwischensubstanz gekommen war. Diese zeigte eine ganz ausgespro-
chene Neigung, sich mit Kalksalzen zu imprignieren. SchlieBlich
konnte ich an mir freundlichst zur Verfiigung gestellten Praparaten
eines Falles von Myositis ossificans progressiva, der demn#ichst von
Herrn Dr. Léhr veroffentlicht werden wird feststellen, daB es eine
intensive Mucinreaktion gebende Bindegewebsgrundsubstanz ist, an
der primar die Verkalkung einsetzt, die sekundir wiederum die Bil-
dung echten Knochens nach sich zieht.

War die , Mediaverkalkung*‘ peripherer Arterien eine seit langem
gut gekannte Tatsache (Monckeberg, Huebschmann), so hat in neuerer
Zeit Arne Faber auf die angeblich noch weit hiufiger vorkommende
primire Verkalkung in der Media der zentralen Gefile (Aorta, Becken-
arterien) hingewiesen. Ich habe beiden Gefiflarten meine Aufmerk-
samkeit zugewandt und zunichst einmal festgestellt, daB in Paraffin-
schnitten mit Hilfe der Kresylviolettfarbung und nachfolgender Diffe-
renzierung in Toluol-Alkohol die geringsten Kalkniederschlige in der
Aortenmedia vorziiglich zur Darstellung gebracht werden kénnen. Ein
Vergleich mit solchen Préparaten, die nach der auch von Faber ange-
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wandten von Késsaschen Versilberungsmethode gefirbt waren, lehrte,
daB es sich tatsichlich um Calciumphosphate handelt. Wihrend sich
jedoch bei letzterer Methode die urspriingliche morphologische Struktur
der Kalkeinlagerungen nicht wiedergebende, schwarzbraune, krystal-
linische Kalksilbersalze bilden, erscheinen dieselben im Kresylviolett-
préparat als stark lichtbrechende, violett gefirbte, meist kreisrunde .
Kérnchen. In der Tat konnte ich in Ubereinstimmung mit Faber fest-
stellen, daf Verkalkungen der Aortenmedia nichts Ungewdhnliches
darstellen. Wenn der genannte Autor aber behauptet, diese Kalkherde
unterschieden sich in nichts von der sog. ,reinen Mediaverkalkung
peripherer Gefifle und seien unabhingig von Steatose, so muB} ich dem
entgegenhalten, dall kombinierte Farbungen von Gefrierschnitten
(Lapis-Licht-Reaktion + Scharlachrot) mich stets dahin belehrten, daf die
Kalkniederschlige inmitten feinster Fettropfchen zu liegen kommen.
Ob Faber solche kombinierte Férbungen angewandt hat, geht aus seinen
Angaben nicht mit Sicherheit hervor. Der von ihm in Abrede gestellte
Zusammenhang von Verkalkung und Steatose bestand jedenfalls in
meinen Priparaten durchaus. Daf die Verkalkungen in engster raum-
licher Beziehung zum elastischen System stehen, kann hingegen nur
bestatigt werden. Die Lipoideinlagerungen und somit auch die Kalk-
niederschlige finden sich eben ganz vorwiegend im chromotropen
Gewebe, das den elastischen Fasern und Lamellen eng anliegt. Ver-
kalkung der elastischen Elemente selbst, wie sie Faber gesehen haben will,
konnte ich in meinen Fillen von Mediaverkalkung der Aorta niemals
mit Sicherheit feststellen. Ich betone das ausdriicklich, weil aus der
Faberschen Darstellung leicht der Eindruck gewonnen wird, als sei ganz
iiberwiegend die elastische Substanz selbst der Ort der priméiren Kalk-
ablagerung.

Wesentlich andere, nicht (wie Faber bebauptet), die gleichen Ver-
hiltnisse liegen nun bei der ,,reinen Mediaverkalkung® peripherer
Gefafle im Sinne Monckebergs vor. Hier bestehen in der Tat auBerordent-
lich enge Beziehungen zwischen den elastischen Fasern und den Kalk-
ablagerungen, die zustandekommen, ohne daB gleichzeitig oder voraus-
gehend Lipoidablagerungen stattfinden. Ebenso wie bei der gewthnlichen
Arteriosklerose der Aorta sehen wir auch im Bindegewebe peripherer
Gefifle, dafl Quellungsvorginge, Lockerung und Auffaserung den
Degenerationsprozefl der Kalkinkrustation begleiten (Marchand, Jores).
Es besteht ein Mifiverhiltnis zwischen dem kollagenen Gewebe und der
Zahl der Muskelzellen zugunsten des ersteren (Huebschmann). Die
Eigenschaften der Chromotropie fand ich an dem so umgewandelten
Bindegewebe stets sehr deutlich ausgepragt, die elastischen Elemente
in ihm vermehrt. In einem fiir das Studium des ganzen Prozesses sehr
ginstigen Falle zeigten sich stellenweise fast samtliche elastischen Kle-
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mente des stark gequollenen, die Media durchziehenden Bindegewebs-
netzes von der Verkalkung betroffen, ohne daB es zu ausgedehnterer
Konfluenz der Kalkherde und der alle histologischen Feinheiten ver-
wischenden Spangenbildung gekommen war. Gerade dieser Fall zeigte
recht deutlich, daf} der Beginn des Verkalkungsprozesses nicht eigentlich
die elagtische Substanz als solche betrifft, vielmehr kleine Kalkkoérnchen
und zackige Spangen an der Beruhrungsfliche zwischen elastischer Faser
und ungebender Grundsubstanz in der letzteren sich bilden, die mitein-
ander verschmelzend schlieBlich wie ein Mantel die Fasern einhiillen and
somit bei oberflichlicher Betrachtung den Eindruck erwecken, als sei
diese selbst von der Verkalkung betroffen. Besonders beweisend fiir
dieses Verhalten waren Querschnittsbilder solcher,,verkalkter “elastischer
Fasern, in denen bei H.-E.-Firbung die im Zentrum liegende, ungefirbt
bleibende elastische Faser von einem dunkel-violetten Ring umgeben
schien. DaB sie ihrer Funktion sicher noch eine Zeitlang geniigen kénnen,
geht daraus hervor, dafl einmal bei Eintritt der postmortalen GefaB-
kontraktion eine ziemlich starke Schléngelung auftritt; andererseits
spricht dafiir die meist gut erhaltene Fahigkeit, sich mit dera Weigert-
schen Farbstoff zu tingieren. Verfallt schlieflich aber auch die Faser
selbst der Verkalkung, so wird sie starr, und es kommt zu den bekannten,
an Knochenfrakturen erinnernden Bildern in dem Augenblick, wo die
Totenstarre der Gefiafimuskulatur eintritt. Sehr haufig, auch an kleineren
Organarterien, wurde von mir eine Verkalkung der Lamina elast. interna
beobachtet, die auch fiir sich allein ohne gleichzeitige Mediaverkalkung
oft schon im jugendlichen Alter auftritt. Sie wurde von Jores zuerst in
den Kapselarterien von Strumen, spiter von Matusewicz an anderen
Arterien nachgewiesen. Hier treten die ersten Kalkniederschlage vor-
nehmiich in der ausgesprochene Metachromasie zeigenden, der Membran
an der Auflenseite anliegenden, kernarmen, oft als hyalin degeneriert
beschriebenen (Jores, Hallenberger) Bindegewebslage auf. Die Meta-
chromasie des (ewebes zeigt an den Stellen der Kalkeinlagerung oft
besonders auffallende Intensitit. Auch Hueck legt groBen Wert auf die
Feststellung, daB die Verkalkung ,.nicht in der eigentlichen elastischen
Substanz der Membran, sondern in den Teilen, die chemisch und biolo-
gisch der Grundsubstanz alles Bindegewebes entsprechen®, beginnt,
»in genau der gleiéhen Subsgtanz also, die auch zuerst der Verfettung
unterliegt®. Ergénzend mdchte ich auch hier hinzufiigen: der gleichen
»mukoiden Substanz und gerade auf diese Eigenschaft den ent-
scheidenden Wert legen. AuBer der , Fettaffinitat® ist der Grund-
substanz des GefiBbindegewebes eine ,,Kalkaffinitat® zuzusprechen.
Ein treffendes Beispiel fiir das gleichzeitige Vorkommen beider Eigen-
schaften stellt der Ductus Botalli dar. In der machtig wuchernden, zahl-
reiche feine elastische”Elemente und ausgesprochene Metachromasie
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aufweisenden Intima des nahezu vollkommen obliterierten GefdlBes
fand ich bei einem 3 Monate alten Kinde reichliche Fett- und Kalk-
ablagerungen, die anscheinend unabhingig voneinander entstanden
waren.

Habe ich bereits im Vorangehenden auf histochemische und morpho-
logische verwandtschaftliche Beziehungen zwischen GefidBbindegewebe
und Knorpel wiederholt hingewiesen, so koénnen wir jetzt weiterhin
feststellen, dal3 auch beziiglich der eben genannten Entartungsvorginge
auffallende Ubereinstimmungen bestehen. Bilden doch Verfettungen
sowohl als Verkalkungen einen fast regelméBigen Befund in der Grund-
substanz des alternden Knorpels. Als besonders geeignetes Unter-
suchungsobjekt kénnen in dieser Hinsicht die schmalen Knorpelspangen
der feineren Bronchialverzweigungen in den Lungen &lterer Individuen
gelten. Farbt man Gefrierschnitte mit Scharlachrot und Kresylviolett,
so sieht man in den Randpartien des infensiv metachromatisch sich
farbenden Knorpels zahlreiche feine Fettropfchen eingelagert. Laflt
man der Farbung die Lapis-Licht-Reaktion nach Kdssa vorangehen, so
ist zwischen den Fetteinlagerungen auch die Anwesenheit zahlreicher
Kalkeinlagerungen festzustellen. Dag ganz allgemein der Knorpel alter
Leute eine Tendenz zur Verkalkung zeigt, ist so bekannt, daB jede nahere
Erérterung dariiber sich eriibrigt. Hinweisen méchte ich noch auf die
Tatsache, daBl in gewisser Weise natiirlich auch dem jugendlichen
Knorpel eine ausgesprochene ,,Kalkaffinitdt’ anhaftet, die bei der
enchondralen Ossifikation von der gréfiten Bedeutung ist.

Neben der Verfettung und Verkalkung spielt noch eine dritte Form
der Entartung des Gefilibindegewebes eine bedeutsame Rolle, die sog.
,hyaline Degeneration”“. Hyalin ganz verschiedener Provenienz und
Zusammensetzung begegnet uns in der Gefdlfwand. Unter Zugrunde-
legung der von Ernst vorgeschlagenen Einteilung der Hyaline nach
ihrem Verhalten gegeniiber dem wan Gieson-Gemisch kénnen wir auch
im GefaBsystem sowohl Hyalin, das eine Neigung zum Séurefuchsin
zeigt, beobachten, wie auch solches, das die Pikrinsiure annimmt. Die
hier zu diskutierende Frage ist nun die: wie verhalten sich die ver-
schiedenen Hyaline gegeniiber dem Kresylviolett beziiglich der chromo-
tropen Eigenschaft, und ist dasjenige Gefifibindegewebe, das sich
intensiv metachromatisch farbt, etwa als Hyalin anzusehen? Um
letzteren Punkt zuerst zu besprechen, die Versuchung dies zu tun liegt
in der Tat nahe beim Anblick beispielsweise der homogenen, kernarmen,
purpurroten Bindegewebsziige, die den elastischen Lamellen, der Aorten-
Media angelagert sind, — vorausgesetzt, dafl wir einen Gefrierschnitt
vor uns haben. Der Paraffinschnitt lehrt uns jedoch sofort, daB das
,hyaline” Aussehen im Gefrierschnitt dadurch zustande kam, da8 sich
eben lediglich eine das Gewebe gleichmifiig durchtrinkende Grund-
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substanz farbte, die nunmehr infolge der Alkoholeinwirkung zu einer
fadig-kornig geronnenen Masse erstarrt ist. Und vollends wird eine
von Gieson-Firbung uns dariiber aufklaren, dal kein Hyalin, sondern
ein faserig wohl differenziertes Gewebe vorliegt. Férben wir jetzt
Schnitte einer hochgradig arteriosklerotischen Aorta mit Kresylviolett,
die in ihrer verdickten Intima zweifellos hyalines (nach van Gieson sich
intensiv rot farbendes) Bindegewebe enthilt, so werden wir in vielen
Fallen bemerken kénnen, daf} sich auch dieses metachromatisch tingiert,
mitunter jedoch das ,,Hyalin** farblos bleibt oder sich schwach graublau
farbt. Es kann also auch hyalines Bindegewebe von jener schleimigen
Grundsubstanz imbibiert sein. Analog dem Hyalin in der Aorten-
Intima verhilt sich dasjenige der verdickten Intima gréBerer Arterien.
Wie schon erwihnt, scheinen die Verhiltnisse so zu liegen, dafBl voll
entwickeltes, kern- und strukturloses, von elastischen Xlementen
ganzlich freies hyalines Bindegewebe sich gegen Kresylviolett iiberhaupt
ablehnend verhiilt, wihrend die nur kernarmen, bindegewebig-hyalinen
Intimaverdickungen, die meist noch zahlreiche, wenn auch sebr feine
elastische Elemente enthalten, mituntei sehr ausgeprigte Metachromasie
erkennen lassen. Vergleichende Untersuchungen an anderen Organen,
insbesondere an Ovarien mit hyalin umgewandelten Follikeln zeigten,
dafl voll ausgereiftes, aus Bindegewebe hervorgegangenes Hyalin dem
Kresylviolett gegentiber sich absolut indifferent verhilt. Kolloid der
Schilddriise farbt sich mit Kresylviolett bla8-violett, ebenso hyaline
Harnzylinder.

Ein pathogenetisch und farberisch anders geartetes Hyalin findet
sich in den kleinsten Arterien der Niere, vor allem in Fillen von Hyper-
tonie. Es farbt sich nach van Gieson gelb bzw. gelbbraun, mit Kresyl-
violett metachromatisch rot und verdankt seine Entstehung offenbar
nicht der Umwandlung eines kollagenen Gewebes. Vielmehr hat Oppen-
heim wohl recht, wenn er als Ausgangspunkt fiir dieses Hyalin die Grund-
substanz des elast. Gewebes ansieht; dafiir wiirde auch seine aus-
gesprochen chromotrope Eigenschaft sprechen. Beim hyalin degene-
rierten Glomerulus gibt der von der Kapsel abstammende Anteil Meta-
chromasie; die hyalinen Schlingen selber bleiben fast ungefarbt. Bei
van Gieson-Farbung nimmt der gesamte entartete Glomerulus intensiv
das Sdurefuchsin an. Fir das Hyalin der Glomeruluskapsel wie das-
jenige der Gefille trifft zu, daB es feinste elastische Tiserchen enthilt.

Anders wiederum steht es mit der von Herwheimer erst neuerdings
eingehend beschriebenen hyalinen Degeneration der kleinsten Milz-
arterien. An ihnen konnte ich bei Kresylviolettfirbung keine Meta-
chromasie beobachten, sondern dag Hyalin blieb ungefirbt bzw. firbte
sich blafibldulich. In der Milz eines dlteren Individuums mit sehr stark
hervortretender hyaliner GeféBdegeneration firbten sich die hyalinen
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Massen grauviolett, im gleichen Farbton wie die elastischen Fasern.
Die letzteren erschienen etwas dunkler, zeigten jedoch oft gegen das
Hyalin keine scharfe Grenze. Man hatte gewissermaBen den Eindruck,
als ob das Elastin in einer Art Auflésung begriffen sei. Im Sinne der
Annahme, daB Metachromasie dort auftritt, wo elastische Elemente in
Neubildung begriffen sind, scheint mir die Feststellung wichtig, daf
sie hier'in einem Gewebe vollkommen vermift wird, in dem nur Riick-
bildungsprozesse an den elastischen Fasern vor sich gehen. In den
gleichen Milzen kann man jedoch an den etwas groBeren Arterien neben
Verkalkung der elastischen Lamellen und Umwandlung in Elacin auch
elastisch-hyperplastische Vorginge an der Intima beobachten. Eine
solche Intima zeigt, wie zu erwarten, deutliche Metachromasie.

Zusammenfassend 146t sich also sagen, dal chromotropes und hyalin
degeneriertes Bindegewebe keinesfalls identisch sind und die farberische
Bigenschaft der Metachromasie von dem hyalinen Zustand eines Ge-
webes unabhiéngig ist. " Die Frage, ob das mit Kresylviolett meta-
chromatisch sich farbende hyaline Bindegewebe in der GefaBwand sich
mit Sicherheit vom Amyloid trennen 1a8t, wire zunichst dahin zu be-
antworten, daf bei ersterem die Jodreaktionen negativ ausfallen. Aber
auch obne deren Zuhilfenahme gibt schon das rein morphologische
Verhalten uns eindeutige Unterscheidungsmerkmale an die Hand; denn
abgesehen von der Lokalisation innerhalb der Gefifiwand (Amyloid
findet sich niemals in der Intima, sondern stets in der Media) ist das
chromotrope Bindegewebe am stirksten ausgeprégt in den groflen
Gefillen, die von der Amyloidose gerade nicht betroffen werden. Ferner
wird man beim Anblick wirklichen Amyloids stets den entschiedenen
Eindruck haben, daB es sich bei ihm um eine gewissermalen ,,fremde*,
in das betreffende Gewebe nicht hingehorige, sondern dorthin ,,abge-
lagerte® Substanz handelt, wihrend das chromotrope Hyalin der Gefaf-
wand gleichsam organisch angehdért, einen funktionell bedingten Baustein
in ihrem Qefiige darstellt. DaB jedoch nicht nur fdrberisch, sondern
auch chemisch verwandtschaftliche Beziehungen zwischen beiden
SBubstanzen bestehen, wurde bei Erwihnung des ,,Aortenamyloids
Krawkows bereits angedeutet. Vielleicht lassen sich aus dieser Tatsache
noch weitere Schlisse beziiglich des Gebundenseins des generalisierten
Amyloids an das Gefafsystem als Speicher der Chondroitinschwefel-
siure ziehen.

An den zahlreichen Schnitten von Gefafen aller Lebensalter, die ich
auf die angegebene Weise mit Kresylviolett farbte, fiel mir auf, daB die
elastischen Fasern und Lamellen sich in sehr verschiedener Weise
tingierten. Teils blieben sie ungefirbt, teils nahmen sie eine zarte Blau-
farbung an, schlieBlich zeigten sie sich in manchen Fallen in aufler-
ordentlich distinkter Weise tief kobaltblau gefarbt. Zwischen diesen
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Extremen kamen alle méglichen Nuancen von blauen und violetten
Farbtonen vor. Bei niherem Zusehen lieB sich ein durchaus gesetz-
miBiges Verhalten feststellen, von dem ganz allgemein gesagt werden
kann, daB mit zunehmendem Alter auch die Intensitiat der Blaufirbung
zunimmt. Das geht auch aus der Beschreibung der mikroskopischen
Befunde deutlich hervor. Die elastischen Lamellen der fotalen Aorta
sind génzlich ungefarbt, auch diejenigen der Aorta des Neugeborenen.
Aber bereits in den ersten Lebensmonaten macht sich mitunter eine ganz
zarte, eben angedeutete Blaufirbung bemerkbar, die gegen Ende des
ersten Dezenniums regelmiBig anzutreffen ist. Im Laufe des zweiten
Dezenniums nimmt sie an Intensitit zu, um bis zum Ende der Wachs-
tumsperiode (I. Periode Aschoffs) zum deutlichen Vergifimeinnichtblau
zu werden. Auch die Elastica interna der grofieren Korperarterien und
die longitudinalen Fasern der Adventitia zeigen in diesem Lebensalter
regelmiiBig eine zarte Blaufiirbung. Die IL Periode, wihrend der sich
das nunmehr ,,ausgewachsene Gefafl auf der Hohe seiner Entwicklung
halt, 188t gleiechwohl an einer weiteren Intensititszunahme der Blau-
farbung erkennen, daf} die elastischen Systeme unaufhaltsam ,,altern®;
denn als Ausdruck hierfiir kénnen wir die chemischen Umsetzungen
ansehen, die sich durch das verinderte Tinktionsvermégen zu erkennen
geben. Nehmen wir schlieflich GefiBe aus der ITI. (absteigenden)
Periode der Gefallveranderungen, so stellen wir eine stindig fort-
schreitende Empfinglichkeit fiiv den Farbstolf fest, so daB schlieBlich
bei den schweren Formen der Arteriosklerose die elastischen Lamellen
sowohl wie das sog. ,,Zwischennetz* ein tiefes Kobaltblau annehmen.
Auch in den grofieren und kleineren peripheren Arterien treten jetzt
nicht allein die elastischen Membranen und die gréberen Fasern, sondern
auch die feineren in dunkelblauer Farbe deutlich hervor, desgleichen
elastische Fasern auBerhalb des GefaBsystems. ‘
Ganz unzweifelhaft haben wir in dem eben beschriebenen Um-
wandlungsprozel der elastischen Substanz das vor uns, was Unna als
Umbildung des Flastins in Elacin zuerst beschrieben hat. Auch die Art
der Farbung ist im Prinzip die gleiche, wie sie Unna angewandt hat.
Nur scheint mir, was Einfachheit und Prézision anlangt, die oben
angegebene Modifikation der Firbung mit Kresylviolett den sonst
Ublichen Methoden mit polychromen Methylenblaw, Saffranin usw.
Gberlegen zu sein. Im gbrigen rithmt auch Rodler die Vorziige der
Elacin-Férbung mit Kresylviolett und nachfolgender Tannin-Behandlung
die m. E. jedoch unnétig ist, wenn man die Priparate in Glyceringelatine
oder Lévulose einbettet. Rodler fand nach seiner Methode schon bei
ganz jungen Kindern deutlich blaue Fasern. Hierzu mochte ich be-
merken, dafl bei Hindurchfiihren der Schnitte durch Alkohol die .Blau-
farbung der elastischen Fasern mitunter schon eine deutliche ist, wo sie
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bei Vermeidung des Alkohols nur eben angedeutet blieb. Uberhaupt
konnte ich, auch mit Bezug auf die Metachromasie des Bindegewebes,
konstante und somit zu Vergleichen brauchbare Priparate nur mit
meiner modifizierten Methode erzielen. Aus den Untersuchungsergeb-
nissen kann ich den Schluf ziehen, daBl die Umwandlung des Elastins in
Elacin ein schon im frithen Alter beginnender und sténdig fortschrei-
tender Prozel ist, ein Vorgang des Alterns, von dem kein Individuum
verschont bleibt, der aber ebenso wie andere ,,Abnutzungserscheinungen
mitunter friihzeitig solche Grade erreichen kann, daB nachteilige Folgen
fiir das betreffende Individuum entstehen. Von vielen Autoren wird
mit vollem Recht auf das verdnderte tinktorielle Verhalten der elasti-
schen Elemente bei. der Erklarung arteriosklerotischer Vorgange der
groBite Wert gelegt. Von besonderem Interesse erscheint mir auch das
farberische Verhalten der ,,abgespaltenen” Lamellen bei elastisch-
hyperplastischen Wachstumsvorgéingen der GeféBintima. Sie erschienen
in eigentiimlich schmutzig-violetten oder graublauen Farbténen, wie
wir sie an den urspriinglich angelegten elastischen Bindern zu keiner
Zeit ihrer Entwicklung beobachten kénnen. Aus dieser Tatsache erhellt,
daB die neugebildete elastische Substanz anders geartet sein mul als
diejenige der ,,abgespaltenen’* Membran und daf} es sich somit gar nicht
um eine wirkliche ,,Abspaltung‘ handeln kann. Die neu entstandenen
elastischen Lamellen sind vielmehr selbstdndige Differenzierungspro-
dukte der bindegewebigen Grundsubstanz, und lediglich die durch
mechanische Momente bedingte Architektonik des neuentstandenen, zur
Verstirkung des alten dienenden Fasergefiiges erweckt den Eindruck
der ,,Abspaltung”. Man mufl somit Hueck zustimmen, wenn er eine
prinzipielle Trennung zwischen der ,hyperplastischen’ Form der
Intimaverdickung und dem ,regenerativen Typ des Wachstums
elastischer Fagsern nicht anerkennt.

Aus all dem zuletzt Abgehandelten geht hervor, daf die nach
Weigert farbbare elastische Substanz keinen chemisch einheitlichen
Koérper darstellt, sondern die ,,Grundsubstanz‘ der elastischen Lamelle
bzw. Faser in mannigfaltiger Weise imprégniert sein kann, im Verlaufe
des Lebens einer vielfachen ,,Umimprignierung und schlieflich der
,,Desimpragnation® ausgesetzt ist. Ob, wie Huebschmann vermutet,
die mit der Kédssaschen Methode nachweisbaren Kalkeinlagerungen der
elastischen Fasern sich mit den zuerst von Unna und Dmitrijeff be-
schriebenen Verinderungen identifizieren lassen, und dem Umwandlungs-
prozefl des Elastins in Elacin eine Kalkimprignation zugrunde liegt,
mochte ich dahingestellt sein lassen. Der ausgesprochen herdférmige
Charakter der Phosphateinlagerungen (,,Miihlsteinformen® Fabers)
spricht entschieden gegen diese Auffassung, desgleichen auch die Tat-
sache, daB der rein blaue Farbton, den das Elacin bei Kresylviolett-
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farbung annimmt, sich von dem Violett der Kalkeinlagerungen deutlich
unterscheidet.

Indem ich die Resultate meiner Untersuchungen noch einmal kurz
zusammenfasse, ergeben sich folgende

Schlufsdtze.

1. Die Bindegewebsgrundsubstanz der Gefallwand trigt normaler-
weise einen schleimartigen Charakter bzw. ist von einer dem Mucin
chemisch nahestehenden Substanz imbibiert. Diese Imbibition kommt
in einer ausgesprochenen Chromotropie (d. h. metachromatischen Rot-
fairbung) gegeniiber dem Kresylviolett zum Ausdruck.

2. Die Intensitit der Chromotropie nimmt ab mit dem Kaliber der
Gefifle und ist in den Arterien weit stérker vorhanden als in den Venen.
In den kleinsten Arterien und Capillaren ist sie fiir gewdhnlich nicht
nachweisbar. In der Wand der Aorta und gréBeren Arterien nimmt sie
von innen nach auBen an Stirke ab.

3. Aus der Tatsache, dall Metachromasie des Bindegewebes auch
anderweitig im Kérper beobachtet wird an solchen Stellen, wo elastische
Fasern in Bildung begriffen sind, wird gefolgert, daff die chromotrope
Grundsubstanz Aufbaustoffe fiir das Elastin (vielleicht Chondroitin-
schwefelsdure) enthilt, an deren Anwesenheit auch die Metachromasie
gebunden ist.

4. Entsprechend der Zunahme der elastisch-bindegewebigen Anteile
der Gefafiwand tritt die Chromotropie der Grundsubstanz bei der
Arteriosklerose besonders deutlich in die Erscheinung. Der hierfiir
angewandte Ausdruck ,schleimige Degeneration® ist insofern unzu-
treffend, als es sich bei ihr um die (meist fragliche) Degeneration eines
an sich schleimhaltigen Gewebes handeln wiirde. Aus der positiven
Schleimreaktion darf nicht ohne weiteres auf eine Degeneration des
Gewebes geschlossen werden.

5. Das chromotrope Gefibindegewebe besitzt ausgesprochene Fett-
und Kalkaffinitdt und teilt diese Eigenschaften mit dem Knorpel, mit
welchem es auch sonst in histochemischer und morphologischer Hinsicht
gewisse verwandtschaftliche Beziehungen aufweist.

6. Das ausgesprochen chromotrope Bindegewebe der Aorta ist
identisch mit dem ,,Aortenamyloid‘* der Chemiker (Krawkow, Neuberg).

7. Die Firbung mit Kresylviolett ist auBler zur Darstellung der
Chromotropie des Gefilbindegewebes gleichzeitig vorziiglich geeignet,
den schon friizeitig beginnenden UmwandlungsprozeB des Elastins in
Elacin, also das ,,Altern* der elastischen Systeme, in seinen verschiedenen
Stufen zur Darstellung zu bringen.
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