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Uber die Augenverianderungen (Lipoidosis oculi) bei der
experimentellen Lipocholesteriniimie des Kaninchens?).

Von

Prof. Dr. M. Versé.
Mit 6 Textabbildungen, zum Teil farbig.

(Eingegangen am 4. Januar 1924.)

Nach meiner ersten kurzen Mitteilung iiber die Augenverinderungen
des Kaninchens bei experimenteller Lipocholesterindmie aus dem Jahre
1916 sind in der deutschen Literatur zwei weitere Arbeiten erschienen,
die tiber dhnliche Befunde berichten, namlich die Versffentlichung von
Chuma iber die Organverinderungen nach Lanolinfiitterung und die
Monographie von Chalatow, in welcher die Bildung einer dem Arcus
senilis des Menschen shnlichen Tritbung an der Cornea des Kaninchens
nach Cholesterinslfiitterung kurz beriihrt wird. Ich habe inzwischen
iiber das Ausmall und die Dauverhaftigkeit dieser Schidigungen weitere
Erfahrungen gesammelt, die mir geeignet erscheinen, Aufschliisse itber
das Verfettungsproblem iiberhaupt zu geben. Sie bilden in der folgenden
zusammenfassenden Darstellung der bei der Hypercholesterinimie am
Kaninchenauge auftretenden Alterationen eine Ergénzung zu meinen
frither veréffentlichten Versuchsergebnissen.

Fiittert man Kaninchen mit reinem Cholesterin (Wacker und Hueck),
so entsteht wegen des ungeniigenden Ausscheidungsvermdgens bald eine
Cholesterinamie, die sehr wesentlich verstirkt und zu einer .sichtbaren
Lipamie wird, wenn man Cholesterin in Ol gelost gibt (Versé). Als ein-
ziges dulleres Zeichen erscheint schon in den ersten Wochen bei dieser
letzterwahnten Kombinationsfiitterung an der Hornhaut ein zuerst
grauer, spiter graugelblicher schmaler Streifen zunéichst im oberen dufleren
Quadranten nahe dem Cornealrand ( Versé). Diese Triibung gleichtinihrem
Aussehen und in ihrer Verbreitungsweise ganz dem. sog. Arcus senilis
oder, wie ich ihn zu nennen vorgeschlagen habe, Arcus lipoides des

1) Die Experimente und Untersuchungen fiir diese Arbeit wurden im Patho-
logischen Institut der Universitat Leipzig begonnen, in Charlottenburg-Westend
fortgefiihrt und hier in Marburg beendet. Mit dem weiteren Ausbau sind wir
noch beschaftigt.
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Menschen. Der Zeitpunkt ihres Auftretens, die Grenzen ihrer Ausdeh-
nung richten sich nach der Zusammensetzung und der Menge der Lipoid-
nahrung. Vor der Erérterung weiterer Einzelheiten sei zunichst das
bislang noch nicht beschriebene typische histologische Bild der im
Verlaufe solcher Fiitterungen am Auge iiberhaupt entstehenden Ver-
anderungen dargestellt.

Als Beispiel wihle ich ein Kaninchen (Nr.II), dem vom 11.VII.1914
bis 10. IT1. 1915, also in 7 Monaten, mittels Schlundsonde fast téaglich
ein Cholesterin-Leinélgemisch, steigend von 0,2/4,0 auf 0,8/16,0 pro dosi,
verabreicht wurde, so daBl ihm am Ende des Versuches im ganzen
131,8 g Cholesterin und 2636 ccm Leindl einverleibt worden waren. Es
starb an Herzschwiche.

Cornea. - Dem makroskopisch an dem Hornhautrand stark hervortretenden
gelblichweiflen Streifen entspricht histologisch eine vornehmlich die &ufleren
Schichten vom Limbus an einnehmende Fettinfiltration. Die Hornhautlamellen
selbst sind hier diffus mit Sudan rot gefarbt; bei stirkerer Vergréflerung 16st sich
diese anscheinend gleichméfBige Fettdurchtrankung auf in kleinste Trépfchen, mit
denen die Fasern gleichsam wie bestédubt sind. Dazwischen liegen die Hornhautkorper-
chen als vergroBerte, fetthaltige, spindelig aufgetriebene Zellelemente, die sich nach
Extraktion des Fettes mit Hamatoxylin leicht bldulich farben und miBig gewuchert
sind. Entsprechend sind die Spaltriume etwas erweitert; doch hat die Vergréfierung
der Zellen ihre Grenzen in der Starrheit des Gewebes. Im Polarisationsmikroskop
erscheinen innerhalb der Lipoidmassen relativ wenig doppelbrechende Krystalle
in Form kleiner Nadeln.

Am Limbus sind die GefaBschlingen des conjunctivalen Bindegewebes mit
lipamischem Blut gefiillt; zwischen ilinen findet sich eine reichliche Ansammlung
einkerniger Rundzellen und einige eosinophile (bzw. pseudoeosinophile) Leuko-
cyten. Das viele Becherzellen enthaltende Epithel ist nicht besonders verindert;
einzelne Zellen weisen fetthaltige Vakuolen auf.

Corpus ciliare. Am Limbus zieht ein ganz leicht gelbrotlich gefirbter Streifen
von dem Arcus corneae zum Corpus ciliare hin. Dieses ist méchtig verbreitert
infolge einer hochstgradigen Fettinfiltration. An Gefrierschnitten nimmt es bei
Sudanfirbung eine gleichméBig rote Farbe an; in die Riflspalten ragen allenthalben
Cholesterintafeln und -nadeln hinein. Die Zotten des Ciliarkérpers erscheinen ganz
verfettet und sind sehr plump; doch kann man in der gleichméBigen Studanfarbung
des gleichsam fettig durchtrinkten Grundgewebes mehrfach Haufen von kugeligen,
mehr schmutzig rot gefirbten Zellen unterscheiden, die nesterartig zusammen-
liegen. Ihr fettiger Inhalt ist groStenteils stark doppelbrechend. Nach Aus-
ziechen des Fettes bleibt eine blaulich gefirbte, homogene, das Grundgewebe
erfiillende Gerinnungsmasse iibrig, in der die teilweise enorm groflen oben erwahn-
ten Zellen liegen. Ihre Zelleibbau ist wabig; in der Schnittebene sind vielfach
zwei, teilweise sogar drei.ziemlich blaB gefirbte Kerne getroffen.

In den nach der Iris zu gelegenen schmaleren Zotten fehlt die Fettausschei-
dung in das Grundgewebe; hier wie in der Iris selbst beschrinkt sich die Verfettung
auf die Zellen, die rundlich, eckig oder spindelig gestaltete, teilweise kurze Fett-
tropfen fithrende Fortsitze entsenden. Dazwischen liegen in der Iris die mit langen
Ausliufern versehenen Pigmentzellen, die kein oder nur sehr wenig Fett annehmen;
dieser Gegensatz erscheint besonders bei Sudanfirbung, die ein sehr reizvolles
Bild gibt. Dicht am Sphincter iridis liegt eine grofie vielkernige Symplasmamasse
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von aneinandergehéuften Zellen neben blasig aufgetriebenen, fein vakuolisierten Zell-
kugeln, di¢ vereinzelt auch groBere Hohlriume enthalten. In einer Schaumzelle
trat das Negativ von zwei groBeren spiefigen Krystallen sehr deutlich hervor;
der Kern war nur verwaschen firbbar, offenbar in Degeneration begriffen.

7

Sclera

Leitz Oc. 1,

Iris, Se

Cornea, I =

GefaBe des Randschlingennetzes, C =

Sudangefirbter Gefrierschnitt durch Cornealrand, Limbus, Iriswurzel, Corpus ciliare von Kan. IIL.

Obj. 8, auf ¥/;, verkleinert. 4.2, = Arcus lipoides, &

Abb. 1.

<) ~
Beziiglich der Verbreitung der groBen Wabenzellen ist ganz allgemein zu be-
merken, daB sie weitaus am reichlichsten in den Zotten des Ciliarkérpers vorkommen,
weniger in diesem selbst oder in der Iris, wenn auch die Stromazellen allenthalben
reichlich Lipoide aufgenommen haben.
Die glatte Muskulatur der Iris ist unverindert; das Epithel des Ciliarkorpers
und der Iris ist ebenfalls frei. Das gleiche gilt von der anstoBenden Retina. Auch

Corpus ciliare.

C.c.
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der Nervus opticus 1afit histologisch
keine  Abweichungen erkennen; ebenso
erscheinen Linse und Glaskorper un-
verdndert. Das Kammerwasser war vor-
her etwas milchig getriibt.

Sclera und Chorioidea sind nichst
dem Corpus ciliare. besonders in den
hinteren Abschnitten héchstgradig ver-
fettet. Am sudangefirbten Gefrier-
schnitt erscheinen in der hier 1,3 mm
breiten Schicht die mittleren Teile in
einer Dicke von 0,9 mm ganz lipoid
degeneriert, anscheinend véllig struktur-
los und an den atheromatosen Brei
arteriosklerotischer Plaques erinnernd.

Sie bestehen aus einer schmutzig-
rotlich gefdrbten Fettmasse, in welcher
iiberall Garben von spieBigen Krystallen
und schmalen rhombischen Tafeln, die
z. T. facherartig angeordnet sind, neben
kleineren und grofleren, gelbrot gefirb-
ten Neutralfetttropfen auftauchen. Im
polarisierten Lichte leuchten diese Kry-
stalle stark auf.

An Schnitten aus
von fettbefreitem Ge-
webe hingegen finden
sich iiberraschenderweise e
allenthalben in diesen
scheinbar ganz struktur-
Josen Gewebspartien
michtig geblahte,fein va-
kuolisierte Lipoidopha-
gen mit relativ kleinem
Kern, welche die Binde-
gewebsstreifen der Sclera
und die Pigmentzellagen
der Chorioidea weit aus-
einandertreiben. Sie bil-
den nesterartige Ge-
bilde, nehmen mit Hima-
toxylin' eine - bliuliche
Farbung an und dhneln
ihrem Aussehen nach
ganz den Xanthomzellen
(bzw. Pseudoxanthom-
zellen). Zwischen ihnen
liegen die Liicken, welche
urspriinglich die Kry-
stalle enthielten (Zell-
zerfall 7). In den dulleren
Lagen der Sclera sind die
Wabenzellen kleiner,
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Abb. 2. Sudangefirbter Gefrierschnitt der Iris
von XKan. IT mit verdstelten Pigmentzellen, fett-
haltigen Stromazellen, teilweise mit kurzen

Ausldufern und einigen gréBeren Wabenzellen.
Leitz Ok. 1, Obj. 7, auf %, verkieinert.

Ch

Abb. 8. Sudangefirbter Gefrierschnitt von Chorioidea und Sclera
der hinteren Bulbushilite von Kan.II. Leitz Ok, 1,
auf 5/, verkleinert.

Obj. 3,

gefallenem Cholesterin.

Sec = duliere Scleraschichten mit verfetteten
Stromazellen, Ch = innere Schichten der Chorioidea. In der Mitte
die stdrksten Tettablagerungen mit Kr = krystallinisch aus-
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Ch

Abb. 4. Sudangefiirbter Gefrierschnitt von Sclera und Chorioidea

des Bulbus von Kan. II. Partie zwiscben Vena vorticosa und

Chorioidea. Leitz Ok. 1, Obi. 7, auf §/; verkleinert. En=Y¥ndothel

der Vena vorticosa; unter ihm eine mantelartige dicke Fett-

ablagerung. Sc = innere Scleraschichten mit den verfetteten

Sclerazellen. Zunahme der Fettinfiltration nach der Chorioidea
hin. Ck = auBere Schichten der Choriocidea.

Straffhéit der Fasern. In den Pigmentzellen der Chorioi

dichter gelagert, offen-
bar in Wucherung be-
griffen; ihre Kerne sind
rundlich oder oval und
ihre Zelleiber mit Hama-
toxylin leicht bliulich ge-
farbt. Die eigentlichen
Selerazellen sind auch fett-
haltig und ziemlich auf-
getrieben, allerdings nicht
immer gleichmaBig, son-
dern auch partiell vaku-
olisiert. Sie behalten aber
ihre ausgesprochene Spin-
delform bei; ihre Kerne
sind langlich, schmal.

Umdie perforierenden
Venen der Sclera findet
sich eine dicke, mantel-
artige  Fettablagerung;
ihre Endothelauskleidung
ist frei von Verfettung. In
den Gefaflen iiberhaupt
farbt sich das Blutserum
mit Sudan rotgelb; die
Endothelien sind  fast
iiberall frei. Dagegen ent-
halten die Muskelzellen der
Media feine Fetttropfen.
Die Augenmuskeln selbst
gind frei von Verfettun-
gen; sehr zierlich ist aber
die Zeichnung des Capillar-
gefalinetzes durch die Su-
danfarbung des lipami-
schen Inhaltes.

Bei Flemmingfixation
nehmen die Wabenzellen
einen mehr rauchgrauen
Ton an, offenbar infolge
ihres hohen Cholesterin-
gehaltes; auch hierin er-
innernsie andie Xanthom-
zellen. Dort, wo Neutral-
fett reichlicher in ihnen
vorhanden ist, wird die
Schwirzung intensiver. In
der duBeren Scleraschicht
ist die Form der Zellen
mehr bandartig wegen der

dea kommen 1—3 grofere

Fetttropfen vor, die ebenfalls eine grauschwiérzliche Farbe angenommen haben;

sie liegen zwischen den Pigmentkérnern.
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Die Retina selbst weist keine abnormen Verfettungen auf. In den Zellen
des Pigmentepithels tritt eine fetthaltige Vakuole bei Sudanfarbung stark hervor;
doch erscheint sie auch bei normalen Kaninchen, wenn auch nicht in gleicher In-
tensitit fettgefiillt bzw. sudangefirbt. '

Diese Befunde sind in einigen Punkten durch die Beobachtungen
bei anderen Kaninchen zu ergénzen.

Was die Cornea anlangt, so ist, abgesehen von einer grofleren Ausdehnung
der Verfettung in einigen Fillen, bemerkenswert, daf} stets der vordere Teil befallen
ist, wihrend die hinteren Abschnitte wohl gelegentlich eine Fettinfiltration der
Hornhautkérperchen zeigen, aber keine Fettniederschlige auf den Fasern. Mehr-
fach verbindet ein schriger Verfettungsstreifen das sclerale Ende des Arcus
corneae mit dem Corpus ciliare!). An geeigneten Schnitten findet man dann ein
entsprechend verlaufendes Gefafi (Kan. XVI). Auch die beim Kaninchen weniger
stark ausgeprigte Bowmansche Membran ist teilweise in Mitleidenschaft gezogen;
die Descemetsche dagegen bleibt frei, ebenso das Endothel an der Hinterfliche
der Cornea und das Hornhautepithel vorn. Bei dem hochsten bislang von mir beob-
achteten Grade einer Fettinfiltration der Hornhaut (Kan. XVIII, Versuchsdauer
214 Tage, Cholesterinmenge 192 g, Leinél 2370 cem) sind auch reichlicher Schaum-
zellen zu beobachten, die abgeplattet in Reihen hintereinander liegen. Hier dringen
auch mehr Leukocyten vor, die bei den iibrigen zurticktreten. Am Conjunctival-
ansatz findet sich stets eine gegen die Norm vermehrte Lympho- bzw. Leuko-
cytenansammlung.

In einem Falle war durch Sudanfirbung der Fettgehalt des Kammerwassers
deutlich nachzuweisen (Kan. XI).

In der Iris und den anstoBenden Ciliarfortsitzen macht sich schon am 11. Tage
nach Fiitterungsbeginn der erhohte Fettgehalt der Blutlymphe in der Nachbar-
schaft der Gefife bemerkbar durch Lipoidinfiltration der veristelten Stroma-
zellen, die sich dann mehr abrunden. Dazu kommen bald die Adventitialzellen
Marchands, die sich von den Gefiflwinden ablésen und sich zu riesigen Zellen
teils durch Verschmelzung, teils durch unvollstindige Teilung entwickeln kénnen.
So war bei einem Kaninchen (Nr. XVII, Versuchsdauer 166 Tage, Cholesterin 109 g,
ErdnuB6l 2026 ccm) eine umfangreiche Symplasmamasse vom Schnitt getroffen
worden mit 14 verschieden groBen und verschieden weit auseinander liegenden
Kernen in der gleichen Schnittebene. Auch im Corpus ciliare erscheinen neben
den sehr. reichlichen Wabenzellanhdufungen solch riesenhafte Zellgebilde. Das
war besonders bei einem Kaninchen (XVIII) auffallend, das nach sechsmonatiger
Cholesterinélfiitterung noch einen Monat. lang 2 g Cholesterin pro die weiter er-
halten hatte.

Das Corpus ciliare ist in allen Fallen am. stirksten beteiligt. Von. hier aus
Klingt die Verfettung in der Sclera und Chorioidea nach hinten zu ab. In diesen
Hauten erreicht sie vielfach erst am hinteren Pol des Bulbus ihren stirksten Grad.
Am stirksten war die Verinderung bei dem oben beschriebenen Kaninchen IT,
obwohl die verfiitterten Cholesterinmengen bei anderen Tieren z. T. bedeutend -
gréBer. waren. Dagegen hat dieses Kaninchen wiederam im Verhiltnis mehr
Ol erhalten, namlich in 201 Tagen auf 131,8 g Cholesterin 2636 ccm 01, wiahrend
Kaninchen XVIII z. B. in 214 Tagen auf 192,2 g Cholesterin nur 2370 ccm Ol
bekam. Auch wurde bei Kaninchen IT nicht wie sonst bei dem Quantum 0,6/12,0
haltgemacht, sondern dies wurde auf 0,8/16,0 gesteigert. Das erklirt wohl
am besten die ganze Schwere der Schidigung nicht nur an den Augen, sondern auch

1) Vgl die Abbildung auf Tafel IT in den Verh. der Deutschen Pathologischen
Gesellschaft, 19. Tagung in Géttingen, S. 163.

Virchows Archiv. Bd. 250. 17
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an den iibrigen Organen. AufBlerdem spielen individuell konstitutionelle Momente
ebenfalls hinein?!).

Charakteristisch fiir die Beziehung der Fettinfiltration zum Blut- bzw.
Lymphgefa8system ist die Umscheidung der durchbohrenden Geféle (und Nerven)
der Sclera durch Cholesterinfettablagerungen, die um die Venen am Aquator
oft einen hohen Grad erreichen. Ein 2!/, Monate lang gefiittertes Kaninchen (IX)
wies eine ganz gleichmaBige Fettdurchtrinkung der Sclerafasern von der Chorioidea
aus auf, ganz entsprechend dem beim Menschen im hoheren Alter gelegentlich
zu beobachtenden Verhalten.

‘Bei Tieren, die weniger lang im Versuch waren (z. B. Kan. XTI mit 2!/, mona-
tiger, oft unterbrochener Fiitterung) beginnt die Verfettung fleckweise in Form
von strichartigen diffusen Fettablagerungen in den hinteren Teilen der beiden
Haute. Vorn ist die Fettablagerung in ihnen starker im Anschluf an das stark
verfettete Corpus ciliare.

Die Retina ist auch in den anderen Fallen nicht weiter beteiligt; ihre Gefalle
sind ebenfalls unveréndert. Auch an der Linse, die makroskopisch nicht selten eine’
bernsteingelbe Farbe hat, sind mikroskopisch keine Besonderheiten wahrzunehmen.

Von den Nebenapparaten des Auges sei nur erwihnt, dafl die Knorpelzellen
der Nickhaut sehr reichlich Fetttropfen umschlieBen (wie auch andere Knorpel
des Korpers). Die Glandula Harderiana ist sehr fettreich; ein Unterschied gegen
die Norm ist jedoch nicht aufzuzeigen.

Die Hauptverinderung des Auges besteht also in einer hochgradigen
Lipoidinfiltration aller bindegewebigen Anteile, wahrend der nervés-epi-
theliale Apparat anscheinend unberiithrt bleibt. Die Fettablagerung
steht in engstem Zusammenhang mit dem GefaBreichtum (Chorioidea,
Ciliarkérper) und der Lymphstromung (Cornea). Sie tritt uns in zwei
Formen entgegen: erstens in einer gleichmifBigen Durchtrinkung der
Gewebstasern durch Niederschlag aus der fetthaltigen Lymphe, zweitens
in einer Fettablagerung innerhalb der seBhaften Gewebszellen und
namentlich in groBlen mobilen Zellen, die als spezielle Cholesterinophagen
bzw. Lipoidophagen zu ungewohnlicher Gro8e anschwellen, ja umfang-
reiche Riesenzell- oder -plasmamassen zu bilden vermégen. Es ist nach
den beschriebenen histologischen Bildern, die durch die Untersuchung
von 22 weiteren Kaninchen ergianzt wurden, nicht zweifelhaft, daB} diese
Waben- oder Schaumzellen von den Adventitialzellen Marchands, den
Histiocyten Aschoffs abzuleiten sind; denn man trifft haufig mantel-
artige Wucherungen dieser Zellen um die Gefalle herum, wo sie sich
bereits mit Fett beladen, sowie Bilder, die nur als Ablésungen und
Einwanderungen in die Organgewebe deutbar sind. Ihre Entfaltung
hangt einmal von dem Gewebswiderstand, dann von dem Fettangebot
ab. In der Hornhaut kann man beispielsweise keine grofen Schaum-
zellen erwarten; hier haben sie eine flach ovale Gestalt entsprechend
der Form der Spalten und der Unnachgiebigkeit der Fasern. Anders in
der Iris und in den Ciliarzotten, wo ihrem Ausdehnungsbestreben kein
Widerstand entgegensteht, wo sich dann auch gelegentlich grofie Sym-

1) Das pragt sich auch bei den Fiitterungslipimien dieser Tiere aus, iiber
deren Blutbild ich ausfiibrlich in Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol.,
Bd. 63, berichtet habe (cf. 8. 8011f.).



bei der experimentellen Lipocholesterinimie des Kaninchens. 259

plasmamassen mit vielen Kernen finden. Auch in der Chorioidea er-
reichen diese Zellen eine betriachtliche GroBe und erscheinen sogar, aller-
dings in verkleinertem Umfang, in den anstoBenden Lagen der Sclera,
deren Faserbiindel auseinandergedringt werden.

Der Kern dieser Zellen ist anfanglich blischenférmig ; spater schrumpft
er mehr und mehr und steht in auffallendem Mifverh&ltnis zu der Masse
des Zelleibes. SchlieBlich kommt es zum Zerfall der Zellen; mit ihm
scheint die Ausscheidung von Cholesterinkrystallen innerhalb des Zell-
leibs in Verbindung zu stehen.

Im Vergleich mit der Lipoidaufnahme dieser Zellgattung tritt die
Verfettung der eigentlichen Organzellen sehr zuriick. Fast unbeteiligt
bleibt das Epithel. Hier muf ich eine frither von mir geduBerte Ansicht
richtigstellen. In meiner vorliufigen Mitteilung vom Jahre 1916 habe
ich die Vermutung ausgesprochen, daB das Auftreten einer Rettvakuole
im Pigmentepithel der Retina ein Frithsymptom fiir den stiirkeren
Umlauf von Cholesterinfett sei. Damals lagen noch keine Kontrollunter-
suchungen vor; inzwischen habe ich mich iiberzeugt, dall das Vor-
handensein einer Fettvakuole von ungefihr Kerngrofle im Retina-
pigmentepithel kein ungewdhnliches Vorkommnis bei jungen und alten
Kaninchen ist. Der Fetttropfen nimmt bei Sudanfarbung im Gefrier-
schnitt eine gelblichrote, bei Flemmingfixierung eine schwirzliche Fér-
“bung an, deren Stirke allerdings durch die Lipoidfiitterung schon
nach 8—10 Tagen erheblich zunimmt. Besonders bei albinotischen
Kaninchen ist dies Verhalten gut zu beobachten.

AuBer den Grundzellen des Gewebes nehmen die Pigmentzellen in
Tris und Chorioidea, wenn auch nur spiirlich, Fett auf. Es finden sich
in jhnen sowohl Trépfchen als auch kleine Krystalle. So haben beispiels-
weise die Pigmentzellen der Chorioidea des Kaninchens V, das in
178 Tagen 76,2 g Cholesterin und 1625 com Leindl erhielt, etwas Fett
aufgenommen und sich abgerundet. In diesem Fall war auch die Ver-
fettung der Sclerazellen sehr vorgeschritten.

Was nun die beiden Formen der Fettablagerung anlangt, so iiber-
wiegt nicht selten bei den ausgebildeten Lipoidosen des Auges in den
straffen Geweben der Sclera und Cornea der gleichmifig staubférmige
Niederschlag. Anfangs iiberwiegt allerdings die Verfettung der Paren-
chymzellen; in den allerersten Stadien erscheinen nur in den Gefawand-
zellen des Randschlingennetzes der Cornea feine Fetttropfchen.

Anders verhilt sich die Iris. Hier beherrscht dauernd die Fettinfil-
tration der Gewebszellen das Bild; spiter kommt es zu einer gleich-
méaBigerenDurchtrinkung deslockeren Gewebes mit dichtenLipoidmassen,
besonders in den Ciliarzotten. Vielleicht hangt das mit einem Zerfall von
Lipoidophagen zusammen, die sich hier wegen der giinstigen physika-
lischen Bedingungen in einer ganz ungewoéhnlichen Weise entfalten konnen.

17%
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Hinsichtlich der Menge der in der Uvea abgelagerten Cholesterinfette
steht das eingangs beschriebene Kaninchen IT an erster Stelle, nicht aber
hinsichtlich der Cornealinfiltration. Uberhaupt besteht bei den einzelnen
Abschnitten des Auges kein durchgreifender Parallelismus in dem Grad
der Verfettung. Andererseits sind auch die verfiitterten absoluten Fett-
mengen fiir die Stirke des Arcus corneae beispielsweise nicht allein
mafgebend. So hatte Kaninchen IT in 201 Tagen 131,8 g Cholesterin
und 2636 ccm Leinél erhalten. Bei Kaninchen XVII hingegen, dem in
166 Tagen 109 g Cholesterin (also im gleichen Verhéltnis wie Kanin-
chen II) und 2026 ccm ErdnufBsl (also im Verhiltnis viel weniger) teil-
weise allerdings in anders gestuften Dosen verfiittert worden waren,
tibertraf der Arcus corneae den des Kaninchens IT sowohl an Stirke
wie an Ausdehnung betriichtlich?). Den hochsten Grad aber erreichte
er bei Kaninchen XVIII, wo er das obere und untere Drittel einnahm
und bis ins Pupillargebiet reichte. Das Tier hatte zuletzt allerdings
unter starkem Wechsel der Dosen im ganzen in 214 Tagen 192,2 g
Cholesterin und 2370 g Leinsl! bekommen. Die auBerordentlich hoch-
gradige Trilbung hing jedoch nicht mit der Menge des verfiitterten
Cholesterinfettes zusammen; der Arcus vergroBerte sich schon sehr
frith  (bereits nach 30 Tagen nach Darreichung von 13,4 g Cholesterin
und 268 cem Ol) und verstiarkte sich dann noch mehr im Anschluf an
eine Entziindung, worauf ich spiiter zuriickkommen werde. Daf} die
Zeit- und Fiitterungsdauer nicht allein entscheidend ist, zeigt auch das
Verhalten der Cornea bei Kaninchen XIIT, das wihrend 65 Tagen unter
Zugabe von Hafer 30,2 g Cholesterin und 704 ccm Leindl erhalten hatte.
Hier war der Arcus corneae ebenfalls sehr stark ; die Hornhautkorperchen
waren mit Fett infiltriert; neben ihnen erschienen auch offenbar einge-
wanderte Elemente, welche an einer Stelle unter dem Epithel einen
dieses etwas vorbuckelnden kleinen Herd aus Wabenzellen bildeten.
Wihrend das Corpus ciliare (wie stets) stark verfettet war, enthielten
Chorea oder Chorioidea verhaltnismafBig wenig Lipoid.

Aus alledem geht hervor, dafl die Stirke und Grifle des Arcus lipoides
corneae nicht nur von der Fliitterungszeit, -art und -menge abhdingt, sondern
daf auch hinzukommende und konstitutionelle Umstinde dabei eine
wichtige Rolle spielen.

Was das erste Auftreten des Cornealringes anlangt, so sind die An-
fangsstadien histologisch sehr viel frither nachweisbar, als makroskopisch
festgestellt werden kann. Die Cornealtriibung bildet jedenfalls eines der ersten
allein auf den abnormen Fettumlauf zu beziehenden Zeichen im Organismus.
So fanden sich bei einem Kaninchen (VII) nach 8tigiger Versuchsdauer

1) Auch die Art des Oles ist nicht gleichgiiltig, die Héblschen Jodzahlen
varileren bei den einzelnen Sorten beispielsweise erheblich. (Vgl. Versé, Beitr.
z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. 63, S. 801.)



bei der experimentellen Lipocholesterinimie des Kaninchens. 261

(mit einer Fiitterung von 1,6 g Cholesterin und 30 ccm ErdnuB6l innerhalb
von 7 Tagen) als Anfangszustand an der einen Seite der Hornhaut weiter
vom Rande vorgeschobene feine Fetttropfchen zwischen den Fasern. Sie
fehlten bei einem zweiten, gleich lange gefiitterten Tiere (Kan. VIII).
Bei einem dritten Kaninchen (VI), das wihrend eines 16tégigen Ver-
suches 4,2 g Cholesterin und 84 ccm Erdnuf3sl erhalten hatte, wurden die
Fagsern am Limbus corneae durch Sudan leicht rétlich gefirbt; einzelne
Hornhautkorperchen waren verfettet, ebenso das Endothel der Gefalle
im Bindehautwinkel, ein Befund, der selten und anscheinend nur im
Anfang beobachtet wird.

In den Ciliarfortsitzen kénnen sich noch vor der Cornealtriibung
die Anfinge der Verfettung zeigen; so waren bei Kaninchen XIV nach
einer 1ltégigen Fiitterung mit 3,6 g Cholesterin und 72 ccm Leinsl
einige Zellen in den Zotterd des Ciliarkérpers mit feinen Fetttropfen
erfiillt, wihrend die Hornhaut noch frei war. _

Man kann also bei dem in diesen Fillen angewandten Fiitterungsmodus
(5proz. Cholesterin-Olgemisch, gewshnlich beginnend mit 0,2 g/4 ccm
und steigend alle 6 Tage um 0,1 g/2 cem) annehmen, dafl histologisch
nach §—14 Tagen die ersten Verfettungen an der Cornea oder am Ciliar-
korper. auftreten, wahrend die Lipoidanhéufungen in den hinteren Ab-
schnitten des Auges erst nach einigen Wochen folgen.

Makroskopisch wird die Cornealtriibung natiirlich erst etwas spéter
sichtbar. Am {frithesten - erschien sie bei Kaninchen XVIII nach
20 Tagen in Form eines feinen grauen Striches oben am linken Auge
(bis dahin verfiittert 8 g Cholesterin und 160 ccm Leinél); 4 Tage spiter
wurde sie auch rechts erkennbar (9,8 g Cholesterin, 196 ccm Leindl).
Nach 39 Tagen erst wies das Serum einen deutlich opalescierenden
Schein auf. Zu diesem Zeitpunkt waren die Hornhautstreifen oben
und unten gelb geworden; links oben hatte sich der Strich sogar stérker
verbreitert (17,6 g Cholesterin und 352 cem Ol).

Bei Kaninchen XVII wurde nach 24 Tagen oben an der Cornea ein
ganz feiner grauweililicher Strich bemerkbar, links mehr als rechts
(9,8 g Cholesterin und 196 ccm Erdnufisl), der nach weiteren 7 Tagen
deutlicher wurde und dann allméhlich in die Breite ging. 13 Tage spater
(also 20 Tage nach Beginn der oberen Triitbung) erschien auch unten
ein grauer Strich, d. h. also 67 Tage nach der ersten Fiitterung, der
links wiederum deutlicher war als rechts. Es machte sich also bei ganz
gleichartiger Versuchsanordnung (nur mit verschiedenen Olsorten) ein
groBer Unterschied bei den beiden genannten Tieren geltend. Das
Serum hatte bis nach dem 38. Tage nur einen ganz leicht opalescierenden
Schimmer; die spiter aufkommende Lipédmie war bei Kaninchen XVII
stets schwicher als bei Kaninchen XVIII, nur mit einer Ausnahme:
wahrend der Schwangerschaft. Auf den Arcus corneae iibte diese
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keinen sichtbaren EinfluB3 aus; doch ist aus dem einen Versuche nicht
viel zu schliefen. Relativ spiat kam die Cornealtrilbung bei Kanin-
chen XIII zum Vorschein, das taglich mit 60 g Hafer und im iibrigen
mit Cholesterin und Leingl in der oben angegebenen Weise gefiittert
wurde. Erst nach 32 Tagen (14 g Cholesterin, 380 ccm Ol) konnte am
rechten Auge oben ein leichter Strich konstatiert werden; das linke war
frei. Nach insgesamt 45 Tagen war rechts der Streifen oben und unten
starker, breiter, sichelformig geworden; das linke Auge blieb unverén-
dert. Erst 8 Tage spéter, d. h. also nach 53 Tagen im ganzen, trat er -
hier hervor, und zwar unien, ein ganz ungewiéhnliches Verhalten; denn
meist erscheint die erste Tritbung tm oberen hinteren Quadranten.

Es finden sich also verhaltnismaBig groBe Schwankungen, nicht nur bei
den verschiedenen Tieren, sondern auch bei den beiden Augen desselben
Kaninchens. Im allgemeinen kann man schlieBen, daBl bei den hier an-
genommenen Bedingungen die Cornealtribung nach 20—24 Tagen
makroskopisch sichtbar wird, jedenfalls vor der lipamischen Bluttriibung,
die sich makroskopisch erst nach 36—38 Tagen anzeigt.

DaB diese zeitlichen Angaben weit davon entfernt sind, ein dauern-
des Verhaltnis auszudriicken, und bei Anwendung gréBerer Anfangs-
dosen ganz gewaltige Verschiebungen erfahren konnen, lehrte mich
ein aus anderen Griinden abweichend angesetzter Versuch mit einem
1920 g schweren Kaninchen (XXIII). Dieses bekam 2 g Cholesterin
pro die in Kleie mit 6 cem Leindl am 1., 8 com am 2., 10 ccm am 3. Tage
und von diesem Zeitpunkt in gleicher Menge fortlaufend bis zum 11. Tage,
wo die Leinslmenge auf 5 ccm herabgesetzt wurde. Bereits nach 9 Tagen
war mit blofem Auge rechts am oberen hinterem Cornealguadrant ein
grauer Strich zu sehen, wihrend links die gleiche Erscheinung erst 4 Tage
spater auftrat. Das Blutserum war bereits nach 4tigiger Fiitterung
opalescierend weilllich (26 Stunden nach der Mahlzeit untersucht) und
nach weiterer 3tagiger Fiitterung stark milchig getriibt. Hier war also
eine so reichliche Fettretention im Blute durch die grofe Cholesterindose
eingetreten, daf3 die lipimische Tribung die corneale Reaktion iiberholte.
Im iibrigen spricht auch dieser Versuch fiir die Richtigkeit meiner
Auffassung, daB8 namlich beim Kaninchen fir das Zustandekommen
dieser Fiitterunglipimie lediglich die Beschaffenheit des Fettgemisches
mafBgebend ist, nicht die Vernichtung der Blutlipase; denn trotz lang-
dauernder, vorbereitender, reiner Cholesterin fiitterungen in kleinen Dosen
bleibt die Bluttriibung nach Zugabe von Ol noch langere Zeit aus. Dies
konnte nicht der Fall sein, wenn durch die Chelesterinanhéufung im
Blut die Blutlipase in ihrer Wirkung beeintrachtigt wiirde. Das Chole-
sterinfettverhilinis ist bestimmend fiir den Grad der Lipocholesterindmie.

Ein besonders lehrreicher Befund an der Cornea bedarf noch einer
etwas eingehenderen Besprechung, nimlich die weite Ausbreitung der
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cornealen Triibung iber grofiere Gebiete des oberen und unteren Horn-
hautrandes bis an das zentrale Pupillargebiet mit anschliefender partieller
Aufhellung der Fettinfiltration am Limbus.

Scheinbar bleibt ja {iberhaupt ein ganz schmaler Streifen Hornhautgewebe
am Rande frei und durchsichtig, d. h. er erscheint schwirzlich bei pigmentreichen
Tieren. In Wirklichkeit aber ist hier ein kleiner Bezirk des Oberflichenepithels
pigmentiert. Eine weitere Ausbreitung der Tritbung tiber einen grofleren Teil
der Hornhautperipherie und ihr zentralgerichtetes Vorschreiten war am ausge-
sprochensten bei Kaninchen XVIII zu beobachten. Nachdem, wie schon erwihnt,
am 20. Versuchstag links oben der feine strichférmige Arcus erschienen war,
trat im Laufe der nichsten 10 Tage eine betriachtliche Verstirkung ein und ein
weiteres Vordringen zentralwérts (bis dahin verfiitterte Mengen: 13,4 g Cholesterin,
268 ccm Leinsl). Nach weiteren 8 Tagen war auch unten die Fettablagerung
sichtbar geworden, zuerst strichférmig, um bald darauf ebenfalls an Ausdehnung
zu gewinnen. Rechts erschienen die Arcusstreifen spater (25. Fiitterungstag)
und blieben zunichst strichartig. Sonstige abweichende Erscheinungen waren
bis dahin nicht bemerkt worden; jetzt trat aber am 55. Versuchstage an dem
linken Auge eine stirkere conjunctivale Rétung hinzu mit Bildung einer Phlyktane
und méBiger Sekretion. Nun verbreiterte sich der Streifen erheblich schneller
und erreichte bald das Pupillargebiet. Seine Farbe war insoweit nicht ganz gleich-
mibBig, als er gegen den Limbus zu mehr gelb, gegen das Zentrum zu mehr grau-
weilllich erschien. Die zentrale Begrenzung entsprach im allgemeinen der Form
des Lidschlitzes. Die Conjunctivitis hielt ziemlich lange an resp. rezidivierte
innerhalb der folgenden beiden Monate. Die Triibung lieB schlieBlich nur noch
das durch drei bogige Linien begrenzte Pupillargebiet frei; oben war auch dieses
zum Teil schon verschattet. Am rechten Auge begann erst nach 75 Versuchstagen
der streifenférmige Arcus breiter zu werden! Dies geschah nicht gleichmaBig,
sondern an der oberen Halfte segmentartig, am weitesten im hinteren Quadranten.
Spéter schob sich in dem Winkel zwischen den beiden Bogenlinien ein neuer Schleier,
ebenfalls nach unten konvex gebuchtet, vor. Doch erreichte die Tritbung rechts
erst am 162. Versuchstage den Grad, den sie links bereits am 66. hatte. Am rechten
Auge waren wihrend dieser Zeit keine starkeren Entziindungserscheinungen bemerkt
worden, obwohl alle 3—5 Tage ein genauer Status aufgenommen und skizziert wurde.

Zwei weitere Befunde sind noch besonders hervorzuheben: 1. dber-
schnitten sich die Triibungen teilweise bei threm Vordringen und erschienen
dadurch an den sich deckenden Teilen undurchsichtiger, 2. trat im
weiteren Verlauf eine sidrkere sichelformige Aufhellung oben und unien
am Limbus corneae auf.

Die letztere Erscheinung zeigte sich zuerst am linken Auge nach 142 Ver.
suchstagen. Dabei blieb der hintere Winkel, der sich zuletzt triibte, auch am
langsten unverindert. Mit zunehmender Authellung verdichtete sich das Infiltrat
nach dem Pupillargebiet zu, das am letzten Versuchstage (214.) links oben und
unten sowie rechts oben am Rande iiberschritten wurde, wobei der Triibungsrand
etwas gezackt erschien. An diesem Tage (15. VIIL.) wurde das bis dahin muntere
Tier getotet; es hatte bis zu diesem Zeitpunkt 186,2 g Cholesterin und 2270 cem
Leindl erhalten. Allerdings wechselten die verfiitterten Mengen teilweise erheblich?),
doch setzte die Ausbreitung der Triibung anscheinend ganz unbegriindet in der
regelmaBigen Fiitterungsphase ein.

1} Vgl. die Tabelle Seite 798 meiner Arbeit iiber die experimentelle Lipochol-
esterindmie in Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. 3. 1917.
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Die auffallendste Zunahme der Randaufhellung am linken Auge erreignete
sich gerade in der dreitéigigen Periode, wo die Cholesterinfettzufuhr am gréBten
war (4. VII. 1916); die Durchsichtigkeit nahm zu in der Zeit, wo nur Cholesterin
(2g pro die) verabreicht wurde (20. VIL). Am 29. VII. war die Aufhellung
auch am rechten Auge oben bemerkbar geworden; links war sie oben und unten
weiter entwickelt, hinten dagegen nicht.

An histologischen Schnittpraparaten in sagittaler Richtung sind das obere
und untere Drittel der vorderen Hornhautschichten in ganz auffallender Weise
verindert. Entsprechend der makroskopischen starken Triibung erscheinen bei
Sudanfirbung dicke wurstartige Strange aus verhidltnismifig groBen lipoidge-
tiillten Wabenzellen, die vielfach Garben doppelbrechender Krystalle enthalten
und zwischen sich nur schmale Faserstreifen iibriglassen. In der Aufhellungszone
dagegen sind diese Wabenzellen mehr zusammengefallen; hier treten mehrfach weite
GefaBe auf, die bis an die Fettinfiltration heranreichen. Uberall finden sich ver-
streut Leukocyten, z. T. mit eosinophilen Granulationen. Um die vorher erwahnten
GefaBsprossungen liegen teilweise reichlicher Rundzellen. Die Verinderung reicht
etwa bis zur Grenze des vorderen Drittels in die Tiefe. Dahinter sind die Horn-
hautkorperchen auch fettgefiillt, aber in geringerem Ausmal.

14. Iv. 1916. 14. V1. 1916. 15. VIIL 1916,

Abb. 5. Linkes Auge von Kan. 18 in Abstdnden von je 2 Monaten photographiert. Bei der Aufnahme
vom 14. IV. iiberschneiden sich die Tritbungen mehrtach, die beginnende Randaufhellung erscheint
oben als schwarzlicher Streifen. Am 15. VITL ist sie sehr viel breiter, wird in der Photographie an
ihrem mittleren Rande von der Nickhaut iiberlagert. Beginn der Fiitterung: 138. I, 1916; Beginn der
Cornealtritbung: 3. II. 1916. Beginn der Verstirkung des Arcus corneae: 13, IL. 1916,

Die oben beschriebene von der Peripherie aus zentralwirts fort-
schreitende Aufhellung wurde nur bei diesem Kaninchen beobachtet.
Dagegen trat eine Verbreiterung der Triibung auch noch bei 2 anderen
Tieren auf, ndmlich andeutungsweise bei Kaninchen XVII, in sehr
ausgesprochenem MaBe bei Tier XIII. Hier war der Arcus am 44. Fiitte-
rungstage (bis dahin 21,8 g Cholesterin und 536 ccm Leindl sowie téglich
60 g Hafer verfiittert) am rechten Auge oben wie unten breit sichelfér-
mig und begann 8 Tage spater oben férmlich in die Breite auszulaufen
(26,6 g Cholesterin, 632 ccm Leingl). Dies nahm wihrend der folgenden
6 Tage noch zul).

Bei einigen Kaninchen war im Bereich des Arcus auch eine um-
schriebene stirkere degenerative Verdnderung zu beobachten. So erschien
inmitten der Verfettung bei Kaninchen IV eine nicht durch Sudan

1) Eine gleichmaBige schleierartige Tritbung von blaulich-milchigem Aussehen, die
bei einem Kaninchen (V) nur kurze Zeit im Anfang bemerkbar war und dann wieder
verschwand, méchte ich auf einen stirkeren Fettgehalt des Kammerwassers beziehen,
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gefirbte Stelle mit starren glinzenden etwa spieBartig erscheinenden Ge-
bilden, die keine Doppelbrechung zeigten und anscheinend verkalkte
Fasern darstellten. Das Epithel war hier vorgebuckelt und verdiinnt.
Auch bei Kaninchen IT war eine dieser dufierlich &hnelnde Verinderung
im Bereich der Cornealverfettung zu bemerken; hier hatte man aber
bei starkerer VergréBerung mehr den Eindruck einer Ausscheidung
spielliger Krystalle. Da sie auch eine schéne Doppelbrechung erkennen
lieflen, so ist anzunehmen, daB hier Cholesterin aus den zerfallenen Zellen
auskrystallisiert war. Das Kpithel dariiber war ebenfalls verdiinnt, de-
pigmentiert; zu beiden Seiten enthielt es dickere braunliche Pigment-
kliimpchen.

Um nun etwas iiber die weiteren Schicksale des Arcus lipoides nach
Aussetzen der Fiitterung zu erfahren, wurde ein Kaninchen (X X11T) stark
mit Cholesterin (2 g pro die) und verhiltnismiBig wenig Ol gefiittert und
nach 88 Fiitterungstagen, innerhalb deren es 107 g Cholesterin und
1794 ccm Ol erhalten hatte, noch weitere 410 Tage bei gewohnlicher
Nahrung gehalten und beobachtet. Im ganzen war das Tier also 498
Tage oder rund 16!/, Monate im Versuch. Es wurde zum Schlul wegen
starken Durchfalls getétet, nachdem es schon seit Wochen stetig ab-
gemagert war (innerhalb von 5%/, Monaten von 3000 auf 2140 g).

Bei dieser, von der gewohnlichen Form stark abweichenden Fiitterung war
das Blutserum bereits nach 8 Tagen stark milchig getriibt, vor dem Auftreten
eines Arcus lipoides, der makroskopisch erst am folgenden Tage rechts oben her-
vortrat; links erschien er etwas spiter. Am 15. Fiitterungstage bildete die Fett-
infiltration einen sehr deutlichen gelblick-weiBlichen Streifen, die an Stirke
und Ausdehnung langsam aber dauernd zunahm. Nach Aussetzen der Fiitterung
(am 88. Tage) bleibt der Arcus zunéchst so bestehen und ist nach 11/, Monaten
noch gelblichweil. Nach weiteren 2 Monaten ist er mehr grausilbrig-glinzend,
besonders oben, wihrend er unten undeutlicher wird. Im weiteren Verlaufe wird
seine Abgrenzung unscharf, gezackt, er selbst mehr gestrichelt. Wie im Anfang
bleibt er rechts stiarker als links. In der Mitte hellt sich die Triibung dann mehr
auf, so daf das Band nicht mehr ununterbrochen ist. Nach weiteren 6 Wochen,
am Tage der Tétung, also 410 Tage nach Aussetzen der Fiitterung, ist sie nur noch
angedeutet; dieses Mal links etwas mehr als rechts, entsprechend dem zeitlich
verschiedenen Beginn.

Bei der histologischen Untersuchung des Auges fand sich am oberen Rand
der Cornea, entsprechend der Grenze zur Sclera, ein aus der Tiefe des Limbus
schriig nach vorn und zentralwiérts aufsteigender, etwas bajonettférmig abgeknick-
ter sudangefarbter Streifen, in dessen Bereich die Fasern mafig fettig durchtrinkt
waren. An ihn schloB sich eine weiterreichende Verfettung der Fasern dicht unter
dem Cornealepithel an. Auf Schnitten einer benachbarten Stelle trat diese Fett-
einlagerung mehr zuriick; aber dafiir wurden die Fasern selbst besser sichtbar,
die herdweise in diinnere Lamellen aufgesplittert, eingeknickt oder gebrochen, starr,
glanzend erschienen. Die Zwischenrdume zwischen ihnen erhielten z. T. etwas Fett-
substanzen. Eine Doppelbrechung war hier nirgends mehr wabrzunehmen.

Besonders bemerkenswert war mnoch, daB bei stérkster Sudanfirbung
in der ganzen Cornea die Hornhautkorperchen groBenteils mit sudanophilen
Tropfchen erfiillt erschienen; dasselbe war auch an den Sclerazellen nachzuweisen.
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Aufler diesen Verinderungen waren am Corpus ciliare und strichweise hinten
an der Grenze von Chorioidea und Sclera kleine Faserstecken diffus verfettet.
In den Ciliarfortsitzen fanden sich einige klumpige Fetteinlagerungen; nirgendwo
aber bemerkte man Wabenzellen. Doppelbrechung fehlte auch an diesen Stellen.

Es war also nach einer 88tigigen Fiitterungsperiode der strich-
formige Arcus lipoides corneae so dauerhaft, dal er nach weiteren 410
fitterungsfreien Tagen zum Teil noch makroskopisch sichtbar war.
Er wechselte wahrend dieser Zeit mit der Abnahme seiner Stirke
auch seine Farbe vom gelblichen Weill zum silbrigen Grau und wurde
allmahlich abgebaut, offenbar ausgewaschen, wodurch er etwas zackige
Umrisse erhielt. Bei dieser Entfettung spielte die dauernd fortschrei-
tende starke Abmagerung der letzten Monate um 1/, des Kérpergewichts
vielleicht eine gewisse Rolle. Die Hornhautlamellen zeigten® stellen-
weise eine stirkere degenerative Verinderung. Die doppelbrechenden
Substanzen schienen besonders stark ausgelaugt zu sein.

27, XI. 1917. 28. TIT. 1918. 29, VI. 1918.
Abb. 6. Rechtes Auge von Kan. XXIII in Abstdnden von 4 bzw. 3 Monaten photographiert. All-
mihliches Schwinden des strichférmigen Arcus, der am 27. XI. 1917, d. h. 11/, Monat nach Aussetzen
der Cholesterinslfiitterung, im Bilde links noch sehr deutlich hervortritt. Das Tier wurde am 19, XII.
1918 getdtet; es waren an diesem Tage nur noch Andeutungen der Streifen makroskopisch nachweis-
bar. Die Iris istim hinteren oberen Quadranten abnorm fleckig braun pigmentiert, im iibrigen grau,
Der Pupillarrand ist durch eine weil punktierte Linie an dem Pigmentfleck der Iris markiert.

Die Erklarung fiir das Zustandekommen der Hornhautverfettung
gibt uns gleichzeitig den Schliissel fiir das Verstindnis ihrer Abarten.
Sobald bei der Cholesterinslfiitterung das Blut stirker fetthaltig wird,
geht auch Fett in hherem Malle mit der Blutlymphe in die Gewebe und
Korperhohlen iiber. Das zeigt sich besonders in dem Auftreten von
fetthaltigen Ergiissen in den serdsen Hohlen, in der starken Verfettung
der Knorpelzellen, in dem Niederschlag von Fettgemischen in den
innersten Schichten der grofien arteriellen Gefafle, in der Ablagerung
des Lipoids um die Vena vorticosae der Sclera, in dem Erscheinen der
Lipoidosis corneae. Hier ist die Abhangigkeit von dem Randschlingen-
netz und den schrig zwischen Conjunctivalwinkel und Corpus ciliare
verlaufenden Gefaflen evident. Das Cholesterinfett (wie ich es kurz be-
zeichnen will) wird gleich am Cornealrand von den Hornhautkorperchen
aufgenommen ; dann schligt es sich auch auf die Fasern selbst nieder, die
sich anscheinend mit Fett durchtranken. So wird dieLymphe vonihrem Fett
mehr oder weniger befreit ; es wird hier abgefangen, gleichsam abgefiltert.
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Aus der Art seiner Ablagerung lassen sich neue bestimmte Riick-
schliisse auf die Lymphstrémung ziehen. Es ist auffallend, daBl in der
Hornhaut die duBersten Schichten dicht unter dem Epithel weit von
Fett infiltriert werden. Daraus ist zu entnehmen, daB3 die Hauptein-
fluBbahn der Lymphe in den vorderen Lagen der Cornea zu suchen ist,
was ja auch fiir die Epithelernihrung bedeutsam ist. Im hinteren,
namentlich aber im vorderen Lidwinkel tritt eine Ablagerung sehr spét
auf. In der Regel wird die Tritbung zuerst am oberen, dann am unteren
Hornhautrand als sichelférmiger Streifen sichtbar. Das lifit darauf
schlieBen, daB der Hauptzustrom der Lymphe von oben und von unten
erfolgt. Wie aber erfolgt der AbfluB? Mir scheint dies nur so denkbar
zu sein, daB der Lymph,,strom‘‘ dann nach hinten umbiegt und hier nach
der Gegend des Schlemmschen Kanals hin ausflieBt. Denn der Annahme
einer Abstrémung nach den seitlichen Teilen steht die Beobachtung ent-
gegen, daB sich hier spater der Fettinfiltrationsring schlieBen kann. Auf
die erstgenannte Weise wiirde sich auch das Freibleiben des mittleren
Hornhautfeldes gut erkliren, selbst bei dem weiteren Vorriicken: der
Tritbung infolge entziindlicher Verinderungen, wie ich sie vorher be-
schrieben habe! Durch das hierbei erfolgende Einwachsen zahlreicher
weiter GefaBle in die vorderen Corneaschichten wird hier die Transsuda-
tion so stark, daB die abgelagerten Fettmassen gleichsam wieder fort-
gespiilt und weiter nach vorn abgelagert werden. Daher die vom Rande
vorschreitende Aufhellung! Dal die Lymphe vielleicht -infolge Ver-
stopfung der oberen auch in etwas tiefer gelegenen Schichten unter Um-
stinden einflieBen kann, darauf deutet das gelegentlich zu beobach-
tende Uberschneiden der Triibungen. Immer aber bleiben die hinteren
Schichten frei! Augenscheinlich ist der Sifteumlauf in der Cornea
unter gewdhnlichen Bedingungen ziemlich gering, ebenso auch die
treibende Kraft. Das Ausfallen der Lipoide am Rande wird durch die
langsame Stromung natiirlich begiinstigh, und damit Verstopfungen
der Lymphridume. Aber alle diese letzterwihnten Umstinde konnen
allein nicht die eigentiimliche Verteilung der Fettablagerungen erkliaren.

So scheinen uns aus diesen Experimenten wichtige Schlufolgerungen
fiir die Lymphbewegung in der Hornhaut ableitbar zu sein. Die Randteile
der Hornhaut fangen alle Substanzen ab, die eine Tritbung des zentralen
Gebietes herbeifithren kénnten; die Art des Haltmachens der vordringen-
den Fettinfiltration vor dem Centrum wie vor einer Schranke ist
offenbar nur durch ein Umbiegen des Hauptlymphstromes zu erkléren.
So bilden der fiir das Sehen unnétig grofe Umfang der Hornhaut und
die Art der Stromableitung wichtige Schutzmittel, um die mittleren
Teile vor stérenden Niederschligen zu bewahren. Natiirlich gelangt auch
Fett bis in die innersten und hintersten Schichten der Cornea, was sich aus
der gleichmiBigen Fetttropfcheneinlagerung in den Hornhautkérperchen
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namentlich des letztaufgefithrten Falles ergibt. Hier kénnte man ver-
muten, daBl diese weite Verbreitung nachher durch- langsames Ab-
spiilen des urspriinglich am Cornealrande mafig abgelagerten Fettes
entstanden wire. Dieses Auswaschen des Fettes nach Aufhéren der
Fiitterung  (d. h. der Lipimie) und nach Einwachsen von GefiBen auf
entzilindlicher Basis beweist auf der anderen Seite, dafl diese Ablagerung
nicht ohne weiteres einer Degeneration gleichzusetzen ist, sondern mehr
eine Infiltration darstellt. Eine partielle Schadigung, eine umschrie-
bene Zerstérung der Fasern scheint sich in vereinzelten Fillen stellen-
weise anzuschlieBen; aber im groBlen und ganzen handelt es sich doch
um wiederausgleichbare Vorgénge nicht nur an der Cornea, sondern auch
an Sclera und Choricidea. Diesen Schluf} lassen die bei dem Kaninchen -
XXTII erhobenen Befunde, das nach 88tagiger starker Fiitterung
noch 410 Tage weiter beobachtet werden konnte, zweifellos zu. Anf der
anderen Seite zeigen sie auch, inwieweit zeitbestindig die Verinde-
rungen an der Hornhaut sind.

Zum Schlusse bliebe noch die Frage zu beantworten, wie sich
das Auge und speziell die Hornhaut Fiitterungen mit reinem Ol oder
reinem Cholesterin gegeniiber verhilt.

Bei der einfachen Olfiitterung tritt tiberhaupt keine Veranderung ein, weder
an der Cornea noch an der Uvea. Die Tiere vertragen die Ernahrung mit Ol
schlecht; bei einem Tiere (Kan. X) aber gelang es, 5 Monate lang taglich etwa,
12 com Leindl (1596 cem im ganzen) durch die Sonde einzufiihren. Es war weder
makroskopisch noch mikroskopisch am Auge irgendeine Fettablagerung nachzu-
weisen. Auch nicht im Retinalpigmentepithel. Das Blut war zu keiner Zeit lip-
amisch geworden.

Bei einem zweiten Kaninchen (XXT), das 115 Tage lang reines Leindl erhielt
(im ganzen 988 ccm) entstand ebenfalls keinerlei Cornealtritbung, obwohl 50 Tage
nach Fiitterungsbeginn eine stérkere, durch Phlyktdnenbildung komplizierte Con-
junctivitis auftrat, die bei dem vorher beschriebenen Kaninchen XVIII, das mit
Cholesterinslgemisch gefiittert wurde, die weite Ausbreitung der Hornhautverfet-
tung zur Folge hatte, also zweifellos eine oértliche Disposition fiir die Fettinfil-
tration der Hornhaut schafft.

Aus den mitgeteilten Befunden ist wohl mit Sicherheit zu schlieBen,
daB eine reine Olfiitterung beim Kaninchen auf das Auge keinerlei
Einflu} hat.

Dies andert sich sehr bald, sowie Cholesterin zugegeben wird.

Das eben erwiahnte Kaninchen XXI erhielt nach der oben angegebenen
Frist zweimal 0,3 und dann regelmaBig 0,6 g Cholesterin pro die zu den 12 com
Leinél. Nach 7 Tagen war bereits eine schleierartige Triibung angedeutet; nach
29 Tagen war der Arcus voll ausgebildet. In dieser Zeit hatte das Tier 348 cem 01
und 18,4 g Cholesterin bekommen, von dem in den letzten 4 Tagen 1,0 pro die
gegeben worden war. 9 Tage spiter, nach einer weiteren Zufuhr von 6 g Chol-
esterin, wurde die Cholesterinfiitterung unterbrochen und Ol rein weitergegeben.
Dije Cornealstreifen verlingerten sich, reichten nach vorn bis unter die Nickhaut
und wurden links auch breiter im Anschlul an einen neuen conjunctivitischen Anfall.
Das wahrend der Cholesterinzugabe stark lipamisch gewordene Blut zeigte noch
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nach 32 Tagen einen schwachen triiben Schimmer im Serum. Das Tier wurde
am 37. Tage nach Abbrechen der Cholesterinfiitterung getdtet. Histologisch
- war der Arcus corneae miBig stark ausgebildet, die Iris fleckweise stérker ver-
fettet, z. T. gleichmaBig durchtrankt, z. T. von Schaumzellen durchsetzt. Diese
fanden sich auch im Corpus ciliare wieder, das maBig stark fetthaltig war; weiter
nach hinten zu nahm die Fettinfiltration bald ab.

Im Gegensatz zur reinen Olfiitterung entsteht bei reiner Cholesterin-
fiutterung ein Arcus corneae, allerdings sehr spat. Zu diesem Versuche
dienten 2 Tiere.

Das eine (Kan. XVI) hatte zuerst reines Leinol erhalten, allerdings wegen
starker Durchfslle mit mehrfachen Unterbrechungen. In diesen 3 Monaten, von
denen mehr als die Halfte (51 Tage) auf die Pausen entfiel, hatte es etwa 320 cocm
Ol bekommen. Die Augen waren stets frei von irgendwelchen Triibungen
geblieben. Darnach wurden téglich 0,6 Cholesterin dem Futter beigemischt.
85 Tage nach Beginn der Cholesterinfiitterung erschien am linken Auge der Arcus
in Form eines schmalen grauen Strichs, wahrend links nur eine Andeutung zu be-
merken war. Es dauerte Wochen, bis er etwas deutlicher wurde; er blieb verwaschen
grau und auf den hinteren oberen Quadranten beschrinkt. Nach 286 Tagen wurde
notiert: ,,schmaler grauer Streifen oben am hinteren Umfang méaBig deutlich*; und
nach 322 Tagen: ,,deutlicher grauer, sichelférmiger Arcus im oberen Quadranten bei-
derseits.” Nach 385 Tagen heifit es im Bericht: ,,sehr deutlicher grauweiBer Strich,
oben stirker als unten, hinten Liicke.” Nach 480 Tagen ist der Streifen etwas
schawdcher trotz gleichbleibender Fiitterung, und nach 543 Tagen lautet der Vermerk:
,»schwacher, mafig breiter grauer Streifen.” Nach 567 Cholesterinfiitterungstagen,
in denen das Tier im ganzen 340 g Cholesterin erhalten hatte, starb es pldtzlich,
nachdem sein Gewicht innerhalb 4 Wochen von 2710 ¢ auf 1600 g abgefallen
war; am Morgen des Todestages war es noch ganz munter gewesen. Der Haupt-
sektionsbefund war eine starke spindelférmige Erweiterung der sklerosierten Aorta.
An den Augen fand sich besonders oben ein sehr feiner schmaler Streifen von
grauer Farbe, der sich bei genauer Betrachtung um den ganzen Cornealrand ver-
folgen lief3, wobei er hinten oben etwas breiter und grauweiBlich erschien.

Wihrend der ganzen Versuchsdauer war das Serum stets klar geblieben ; nie war
eine Spur lipdmischer Triibung zu bemerken gewesen.

Histologisch fand sich an dem Limbus corneae ein schrig von hinten nach
vorn verlaufender Verfettungsstreifen, in dessem Bereich die Fasern wie bestdubt
erschienen; dazwischen eine geringe Verfettung der miBig geschwellten Hornhaut-
zellen. Unter dem Epithel schoben sich einige mehr klumpige Fettablagerungen
etwas weiter vor; in ihnen waren hier und da einige im polarisierten Licht auf-
leuchtende kleine Nadeln nachzuweisen. An den inneren Schichten des Ciliar-
korpers waren die Fettniederschlige gering; auch hier handelte es sich mehr um
einen Faserbeschlag. Die Iris war ziemlich frei. Die Sclerazellen erschienen fein
verfettet; im Retinalpigmentepithel war nur wenig Fett vorhanden.

Bei dem anderen Tier (Kan. XV), das ebenfalls 0,6 Cholesterin pro die erhielt,
war schon nach 67 Tagen an beiden Augen im hinteren oberen Quadranten ein
schmaler, strichformiger gelblicher Streifen dicht am Cornealrand wahrnehmbar.
Die bis dahin (vom 13.I. 1916 bis 20. III. 1916) verfiitterte Cholesterinmenge
betrug 40,2 g. In den ndchsten 14 Tagen wurde der Arcus etwas dichter, ver-
breiterte sich aber nicht. Der untere Cornealrand blieb frei. Kurz darauf starb
das bis dahin muntere, zuletzt nur stark abgemagerte Tier, nachdem es 86 Tage
im Versuche gewesen war und 51,6 g Cholesterin erhalten hatte. Eine Lipimie
war makroskopisch nie hervorgetreten.
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Im histologischen Priaparat der Cornea war die Fettinfiltration am oberen
Rand gering, unten nur auf einige Hornhautzellen beschrinkt. Am Ubergang
zur Sclera war ein durch Sudan gelblich gefirbter Streifen angedeutet. In der Iris
fanden sich einige verfettete Stromazellen, in den Ciliarfortsidtzen wenige schwach
verfettete Wabenzellen. Im Corpus ciliare war die Verfettung stérker, aber nicht
diffus, sondern mehr kleintropfig. Die anstoflende Sclera war nur im Bereich
eines schmalen Streifens auf eine kurze Strecke gleichmaBig fettig infiltriert; ihre
Zellen waren hier stirker fetthaltig. Im hinteren Abschnitt war nur strichweise
eine Fettinfiltration angedeutet.

In der Muskulatur erschienen etwas reichlicher Lymphocytenanhiufungen,
die ich haufiger bei den mit Cholesterin gefiitterten Tieren fand, wihrend sie bei
den von mir untersuchten nicht gefiitterten Tieren fehlten.

Vergleicht man die bei dem letzgenannten Kaninchen XV erhobenen
Betunde, die als Folgen einer drei Monate lang dauernden Zufuhr von
reinem Cholesterin (im ganzen 51,6 g) zu verzeichnen waren, mit denen
des nur 2zwe¢ Monate lang (11. VIII. 14 bis 10. IX. 14) mit einem Cho-
lesterindlgemisch gefiitterten Kaninchen I (im ganzen 27,4 g Cho-
lesterin und 548 ccm Leindl), so ergeben sich betriachtliche Unterschiede
in bezug auf den Grad der Veréinderungen: Der Arcus corneae ist bei
dem Kaninchen I viel stiirker gefirbt und breiter; die Iris enthilt
reichlich Wabenzellen; das Corpus ciliare und die anschlieBende Sclera
ist in groBerer Ausdehnung verfettet, auch in den hinteren Ab-
schnitten der bindegewebigen Héute sind breitere Verfettungsstreifen
entstanden.

Es kommt also auch bei reiner Cholesterinzufuhr zwar zur Ausbildung
eines Arcus lipoides corneae und zur Fettinfiltration von Uvea, Iris
und Sclera; aber der ganze Prozel geht viel langsamer vor sich; das
Cornealinfiltrat hellt sich trotz gleichbleibender Zufuhr teilweise wieder
auf (Kaninchen XVI), was wohl auf eine Gewdhnung des Tieres an die
abnorme Nahrung bzw. bessere Ausscheidung zuriickzufithren ist. Dem
entspricht auch das gelegentlich zu beobachtende Schwanken des Fett-
spiegels im Blute. Ich verweise da auf meine fritheren eingehenden Mit-
teilungen?) tiber die Befunde bei den Kaninchen XVII und XVIII,
bei denen trotz gleichbleibender Cholesterinélfiitterung die beinahe
undurchsichtige Serumtriibung durch Gewshnung an die abnorme Nah-
rung fast bis zur vélligen Durchsichtigkeit schwand. Derartige Ausschlige
sind natiirlich bei den Gewebsablagerungen ausgeschlossen; sie werden
bei der Gemischfiitterung wegen der viel grofleren Stérke des dabei
entstehenden Infiltrats kaum in Erscheinung treten. Man wird Schwan-
kungen iiberhaupt nur bei duBlerst giinstigen Bedingungen beobachten
kénnen, wie sie bei reinen Cholesterinfiitterungen gegeben sind, weil
hierbei die denkbar geringste Menge von Neutralfett im Blut zuriick-
gehalten und mit dem Cholesterin in die Lymphe iibergehen kann.

1) Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg.. Pathol. 63, 801 ff.
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Besonders beachtenswert ist der Befund, daB trotz der reinen Chole-
sterinzufuhr der groBte Teil der in der Cornea abgelagerten Lipoide
nicht doppelbrechend ist!

Wihrend bei dem oben erwihnten mit Cholesteringl gefiitterten
Tier I, das im tibrigen téglich genau dieselben Cholesterindosen erhielt,
wie Kaninchen XV, die ersten Zeichen der Cornealtriibung nach knapp
3 Wochen makroskopisch sichtbar wurden, erschienen sie bei der reinen
Cholesterinfiitterung im giinstigsten Falle nach reichlich 9 Wochen.
Bei dem anderen Cholesterintier dauerte es gar 13 Wochen, bis sich
die Infiltration, wenn auch noch wenig deutlich, an der Cornea
markierte.

Die Erklirung hierfiir .gibt uns vielleicht die folgende Uberlegung.
Wie ich frither auseinandergesetzt habe, begiinstigt offenbar das Chole-
sterin die Aufsaugung des Fettes im Darmkanal und bewirkt anderer-
seits eine Speicherung des Fettes im Blut, wenn es nicht ausgeschieden
werden kann, so dafl man es als einen ausgezeichneten Fettfanger bezeich-
nen mufl. Dementsprechend ist natiirlich auch die Lymphe lingere Zeit
fetthaltig, was dann den Anlaf} gibt, daB sich die Fettstoffe an ganz
anderen Stellen ablagern, als es normalerweise geschieht, und daB
dafiir Zellen in Bewegung treten, die fiir die Aufnahme dieser Chole-
sterinfettgemische und -verbindungen geeigneter sind, als die ge-
wohnlichen Fettzellen. In der Cornea sind auch bei reiner Cholesterin-
fittterung die Ablagerungen wenig doppelbrechend, anscheinend also
mehr aus Neutralfetten zusammengesetzt. Andererseits kommt es bei
reiner Olfiitterung iiberhaupt nicht zur Infiltration. der Cornea mit
Fett. Dazu gehort also unbedingt Cholesterin, wenn es auch-nachher
in den abgelagerten Massen nicht immer besonders stark hervortritt.
Bei diesen Erwigungen handelt es sich natiirlich nur um relative Ab-
schitzungen auf Grund des optischen Verhaltens, das ja fiir den wahren
Gehalt an Cholesterin nur einen unvollkommenen Maflstab darstellt.
Spiter kann sich in diesen Fettmassen Cholesterin reichlicher anhdufen;
dann tritt es auch fir das Auge mehr in Erscheinung.

Wegen des geringen Neutralfettgehaltes wird bei der reinen Chole-
sterinfiitterung trotz der hohen Blutcholesterinwerte auch niemals
eine lipamische Tritbung des Blutes sichtbar; hier wie in den Organen
stolen wir also immer wieder auf das ganz gesetzmafBige Verhalten,
daB das Mischungsverhiltnis von Cholésterin und Neutralfett malf-
gebend ist fiir den Grad der Fettablagerung. Das wird am besten durch
das Kaninchen X VT illustriert, bei dem sich trotz 567 tiagiger Cholesterin-
fitterung (mit 340 g Cholesterin) nur ein ganz schmaler ringférmiger
Arcus entwickelt hatte.

Die Ergebnisse aus den oben mitgeteilten Befunden am Auge lassen
sich folgendermaflen kurz zuzammenfassen:
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Bei einer in m#Big starken Dosen durchgefilhrten Fiitterung mit
Cholesterinfett erscheint am oberen Rande der Cornea vor sichtbar
werdender Lipamie ein grauweilllicher, spater ins Gelbliche iibergehender
Streifen, der mit dem Arcus corneae des Menschen sehr viel Ahnlich-
keiten hat und von mir wegen seiner Entstehungsweise als Arcus lipoides
bezeichnet worden ist. Besonders bei akzidentellen Entziindungen
der Conjunctiva kann sich diese Triibung betrachtlich ausbreiten und
die ganze Randschicht der Hornhaut umfassen, wobei am Rande gelegent-
lich wieder eine Aufhellung eintritt. Diese Tritbung ist bedingt durch
Cholesterinfett-Niederschlag aus der die Cornea durchstrémenden fett-
haltigen Blutlymphe und 148t auf die Richtung der Lymphbewegung
gewisse Riickschliisse zu. Die Aufhellung am Rande ist die Folge des
Einwachsens von Gefalen und der damit verbundenen starkeren Durch-
spiillung. Die makroskopischen Veréinderungen setzen etwa am 20. Tage
ein; mikroskopisch ist die Fettablagerung schon am 11. Tage nach-
weisbar.

In weit hoherem Grade lagern sich die Fettsubstanzen im Corpus
ciliare, in der Chorioidea und anstoBenden Sclera ab, in letzterer na-
mentlich auch um die Venae vorticosae herum. Auch die Iris kann an
ihrem Ansatz reichlicher Fett aufnehmen. Die sefhaften Organzellen
verfetten stark, was besonders in der Iris zu beobachten ist; dazwischen
aber wandern Adventitialzellen ein, die sich zu groBen oft symplasma-
tischen = vielkernigen Schaumzellgebilden durch die Aufnahme der
lipoiden Substanzen umwandeln. Bei ihrem Zerfall kommt es gelegent-
lich zum Auskrystallisieren von Cholesterintafeln und -nadeln.

In diesen Stadien &hnelt das Organbild besonders in den hinteren
Abschnitten des Auges den atherosklerotischen Veranderungen in der
Kaninchenaorta.

Die Pigmentzellen der Chorioidea und der Iris nehmen nur wenig
Fett auf. Im Pigmentepithel der Retina findet sich meist eine stirker
fettgefiillte Vakuole, die aber auch bei normalen Kaninchen mit Sudan
einen gelblichrotlichen Farbenton annehmen kann. Im ibrigen wird
der epitheliale Apparat von Fettinfiltrationen verschont. Das Kam-
merwasser selbst kann fetthaltig sein; doch ist dies offenbar sehr selten.
Abgesehen von einer Vermehrung der lymphoiden Elemente in der Con-
junctiva am Rande der Cornea und in den Augenmuskeln fehlen weitere
Veranderungen in den iibrigen Teilen des Auges.

Geradezu iiberschnell entsteht der Arcus lipoides bei iiberreichlicher
Cholesterinzufuhr und relativ geringer Olbeigabe, nimlich in 9 Tagen.
Sehr langsam dagegen erscheint er bei reiner Cholesterinfiitterung mit
der sonst tiblichen Dosis, namlich in 67 bzw. 93 Tagen. Hierbei ist
der Ort seines ersten Auftretens gut feststellbar, nimlich der hintere
obere Quadrant. Selbst bei iiher 1!/, Jahre dauernder konstanter
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Cholesterinfiitterung mit 0,6 g pro die ging die Entwicklung des Arcus
nicht iiber eine ganz schmale ringfoérmige Zone am Cornealrand hinaus,
ja, die Tribung schwichte sich schlieBlich deutlich ab infolge Gewéh-
nung des Organismus an die abnorme Nahrungsbeigabe.

Bei reiner Leindlzufuhr entsteht keine Fettablagerung am Auge.

Der Arcus ist relativ bestindig; er schwindet langsam nach Aus-
setzen der Fiitterung, war aber selbst nach 410 Tagen makroskopisch
noch eben erkennbar. Es handelt sich also mehr um eine Fettinfiltra-
tion als um eine fettige Degeneration, die sich nur an wenigen Fasern
bemerkbar machte. Nach lingerem Aussetzen der Fiitterung scheinen
die doppelbrechenden Substanzen eher zu schwinden, wahrend sich
die Neutralfette, wahrscheinlich mit einem entsprechenden Beisatz
von Cholesterin, noch lingere Zeit erhalten. Das kann man auch ma-
kroskopisch an dem allm#hlich erfolgenden Farbwechsel erkennen.
Auch im Anfang ist die Doppelbrechung der Lipoide besonders an der
Hornhaut verhaltnismafBig gering. Und doch ist die Cholesterinimie
Vorbedingung fiir die Ablagerung des Fettes, wie Fiitterungen mif reinem
Ol zeigen. Auf der anderen Seite ist auch ein groBerer Gehalt an Neutral-
fetten notwendig, um hohere Grade der Fettinfiltration zu erhalten,
wie wiederum reine Cholesterinfiitterungen beweisen.

Beim Menschen liegen die Verhiltnisse grundsatzlich ahnlich und
weichen nur in nebensiichlichen Punkten etwas ab. Die Entwicklung
des Arcus geschieht bei ihm gleichmé&Biger und langsam, wahrscheinlich
unter Bedingungen, die neben anderen auch bei der Entstehung der
Atherosklerose eine Rolle spielen. Dazu diirfte vor allem eine chroni-
sche Erhchung des Cholesterinspiegels im Blute zu rechnen sein. Der
Cholesteringehalt seines Blutes und damit auch seiner Lymphe erreicht
jedoch nie die Werte, wie wir sie beim Kaninchen beobachten, da er
iiber bessere Ausgleichsvorrichtungen verfiigt und auf Fettnahrung
eingestellt ist. Infolgedessen kommen ebensowenig wie die itbermiBigen
Dauerlipimien auch die iibertriebenen Grade der Fettinfiltration in der
Hornhaut bei ihm nie zur Beobachtung, die vergleichend-pathologisch nur
insofern Bedeutung haben, als sie das iiberhaupt Mogliche zeigen.
Immerhin kann das friihzeitige Auftreten eines Arcus lipoides das Signal
fir eine Hypercholesterindmie sein und dadurch klinisch fiir die Dia-
gnosenstellung bedeutsam werden, wie ich bereits frither ausgefiihrt habe.

Die Beobachtung, daf eine mehr oder weniger reichliche Neutralfett-
ablagerung in einem Organ abhingt von der Stérke der Cholesterindmie
und dadurch zu ihrem Indicator wird, ist jedenfalls eine bemerkens-
werte, fiir die Kenntnis des Fettstoffwechsels wichtige Feststellung.

Vorstehende Mitteilung bildet einen Auszug aus einem schon in den
Jahren 1917/18 groBtenteils fertiggestellten umfangreichen Manuskript
Virchows Archiv. Bd. 250. 18
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iiber die Organveréinderungen des Kaninchens bei der Cholesterin-
olfiitterung tiberhaupt. Es ist bisher unveroffentlicht geblieben, da
die Versuche und Untersuchungen noch ergénzt werden sollten. In
der Miinch. med. Wochenschr. habe ich 1916 einen kurzen Bericht
iiber einen Teil der hier ausfiihrlich niedergelegten Befunde gegeben
und die Verinderungen selbst damals vorher in der Med. Gesellschaft
in Leipzig und spiter vervollstindigt Mitte April 1923 auf der Tagung
der Pathologischen Gesellschaft in Gottingen demonstriert, deren
Sitzungsberichte September 1923 ausgegeben worden sind. ‘
Inzwischen ist die zusammenfassende Arbeit von Chalatow iiber die
anisotrope Verfettung im Jahre 1922 erschienen, in der er ebenfalls die
Verinderung der Hornhaut des Kaninchens bei diesen Fiitterungen ganz
kurz als lokalisiertes Xanthom beschreibt. Er legt den Hauptwert auf
das Auftreten der von ihm so genannten anisotropen Amébocyten,
welche er hauptsichlich fir die Bildung des Arcus verantwortlich
zu machen scheint. Ich fand zuallererst eine Verfettung der Hornhaut-
zellen und einen Niederschlag auf die Hornhautlamellen, woran sich
dann die Einwanderung von Lipoidophagen anschlof. 1923 hat dann
Chuma in diesem Archiv iiber die Verdnderungen des Auges bei
Lanolinfiitterung berichtet, die ganz &hnliche Resultate ergibt wie die
Cholesterinolfiitterung, da auch im Lanolin Cholesterin enthalten ist.
Nur insofern weichen meine Befunde von den seinigen ab, als ich stets
in der Cornea nach lingerer Fiitterung Fettablagerungen nachweisen
konnte und diese sich auch tiber 400 Tage nach Aussetzen der Fiitterung
in ihr teilweise erhielten, wahrend Chuma mitteilt, dafl bei 500 Tage lang
gefiitterten Tieren die Cornea frei von Verfettungen war, im Gegensatz
zu Sclera, Ciliarkérper und Iris. In der letzteren kénnen nach seinen
Beobachtungen die Ablagerungen so stark werden, daB sie makroskopisch
als gelbe Streifen hervortreten, wenn die Iris wenig pigmentiert ist.
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