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Seitdem Li~pke zum erstenmal auf der Tagung der Deutschen 
Pathologischen Gesellschaft in Stut tgar t  im Jahre 1906 fiber das Vor- 
kommen yon Periarteriitis nodosa bei Axishirschen berichtet hat, ist 
dieses eigenartige Krankheitsbild wiederholt bei Tieren festgestel]t 
worden, und zwar yon Joest und Joest un~! Harzer beim Schwein, 
yon Guldner beim Kalb und neuerdings yon Bald beim Hunde.. : 

Dabei wurde insbesondere die Beziehung der Ver~nderungen beim 
Tier zu der Periarteriitis nodosa des Menschen yon den Untersuchern 
erSrtert und auf Grund wesentlieh morphologischer Kriterien beide 
Ver~nderungen ffir fibereinstimmend erkl~rt. So glaubte Jdger, d e r  
die yon Li~pke beschriebenen Verinderungen bei &xishirschen histo- 
logisch untersucht hatte,  vollauf zu der Annahme der Gleichartigkeit 
beider Erkrankungen bereehtigt zu sein. Naeh ihm is~ ,,die in ihrem 
Wesen identische Periarteri i t is  nodosa des Menschen und des Axis- 
wildes als eine Infektionskrankheit sui generis mit noch unbekanntem 
Kontagium aufzufassen". 

Der ganze Vorgang in den G e f ~ e n  ist nach J(~ger entzfindlicher 
5Tatur und zwar yon der Adventitia ausgehend. Dort soll es zunichst  
zu starker Emigration yon Leukoeyten kommen und diese primate, 
yon den vasa vasorum ausgehende Leukocytenansammlung sol1 bald 
durch typisches Granulationsgewebe abgel~)st werden, das nunmehr 
herdf5rmig in die Media eindringt, sie durchsetzt  und schlieBlich naeh 
ZerstSrung der Elastica interna auch zu Wucherungsvorg~ngen in der 
Int ima Veranlassung gibt. Hier w~ren es besonders die Intimaelemente, 
die in starker Wucherung geraten. Prim~re degenerative o d e r  ent- 
zfindliche Vorg~nge in der Media lehnt J(~ger ausdrficklich ab. 

Dieses Fehlen yon pr imiren Ver~nderungen in der Media veranlal~te 
besonders M6nckeberg zu Zweifeln hinsichtlich der Gleichartigkeit der 
tierischen und menschlichen Periarteriitis nodosa, und auch Benda 
schlol~ sich aus ~hnlichen Grfinden der Ansicht M6nckebergs ~n. 
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Die beiden F~lle yon Joest und Joest und Harzer betrafen das Schwein. 
Bemerkenswert war an ihnen der mehr diffuse Charakter der Arterien- 
ver~nderungen und damit das Zuriicktreten der KnStchenbildung, eine 
Erscheinung, die auch die Fi~lle yon Li~plce und J~iger zeigten. Histo- 
logisch wiesen die beiden F~lle sichtlich st~rkere und ~ltere Ver~nde- 
rungen auf als es bei den Axishirschen der Fall War: starke Entwick- 
lung eines typischen Granulationsgewebes in der Adventitia, starke 
und besonders sektorartige Durchsetzung der Media mit diesem Granula- 
tionsgewebe, wobei an der Media ,,fettige und wahrscheinlich hyaline 
Degeneration" zu beobachten war, hochgradige Wucherung der Int ima 
mit Neubildung kollagener und elastischer Fasern und herdf6rmigem 
Zeffall der Elastica interna und externa. Aneurysmabildung war an- 
deutungsweise gelegentlich vorhanden. Pathogenetisch weisen Joest 
und Harzer besonders auf gewisse Veri~nderungen kleiner Arterien hin. 
Zwischen den Muskelzellen der Media treten oft kleine Lficken auf. 
Dabei zeigen die im allgemeinen normal gef~rbten Muskelkerne an den 
Polen eine leichte Anschwellung. Weiterhin werden die Konturen der 
Muskelfasern undeutlich, und die Media erh~lt ein homogenes Aus- 
sehen. Die Adventitia zeigt dabei zuni~chst schw~chere oder st~rkere 
Rundzelleninfiltration. 

Joest und Harzer folgern aus diesen Befunden, dab der Beginn der 
entzfindlichen Ver~nderungen mit groger Wahrscheinlichkeit in der 
Adventitia gesueht werden miisse. Die Ver~nderungen in der Media, 
der Beschreibung naeh sichtlich 6dematSser Natur,  w~ren demnach 
nach diesen Forschern sekund~r, vielleicht entziindlich kollateraler Art. 

Joest und Harzer stellen dann ausdrficklich lest, dab in allen t Iaupt-  
punkten die Erkrankung der Arterien in den beiden F~llen vom Schwein 
mit der Periarteriitis nodosa des Menschen iibereinstimme. 

Der Fall beim Kalb, den Guldner beschrieb, zeichnet sich makro- 
skopisch durch Knotenbildung aus. Mikroskopisch war es zu so hoch- 
gradiger ZerstSrung und Durehsetzung der Gef~Bwand mit Granula- 
tionsgewebe gekommen, dal3 Einzelheiten, insbesondere histogenetischer 
Art, nicht mehr festzustellen waren. Doch glaubte Guldner gerade 
im Hinblick auf die KnStchenbildung und die schwere Wanddestruktion 
die Erkrankung als Periarteriitis nodosa auffassen zu miissen. 

Balds Fall betraf den Hund. Sofern dieser Fall, in dem makro- 
skopiseh an den Coronararterien knoten- und strangfSrmige Verdickungen 
auftraten, fiberhaupt der Periarteriitis nodosa zugereehnet werden kann, 
so mug er als sehr ffiseh bezeiehnet werden. Von Granulationen war 
niehts vorhanden. Es war lediglieh zu leukocyt~rer Durehsetzung der 
Adventitia und fibrinSser Exsudation in letzterer und der Media ge- 
kommen.  Histogenetisehe Schliisse kOnnen aus dem Fall nieht abgeleitet 
werden. 
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I c h  lasse n u n  zun~chs t  die B e s c h r e i b u n g  eines w e i t e r e n  Fa l l e s  

b e l m  Schwe ine  folgen.  

Es handelt sich um einen zuf~lligen Be~und bei einem sonst normalen, un- 
gefi~hr 9 Monate alten Sehlachttier. Naeh den Angaben des untersuchenden Tier- 
arztes waren auBer am Herzen keine Ver~nderungen an dem Tier makroskopisch 
nachweisbar gewesen. 

Der Sulcus coronarius des Herzens enth~It sehr viel Fett ,  so dai~ die Arteriae 
coronariae zun~chst nieht zum Vorschein kommen. Auffallend ist dagegen sofort 
auf  beiden Seiten das Verhalten des Ramus deseendens. Er hebt sieh als grauer, 
dicker und derber Strang deutlich yon seiner Umgebung ab. In  seinem Verlauf 
treten aul3erdem knotenf6rmige Anschwellungen auf, die auch sehr deutlich beim 
Abtasten der Gefi~l~e geftihlt werden kSnnen. Aueh die vom Ramus descendens 
dexter und sinister abgehenden Zweige sind ~hnlich veriindert. Auiterdem ver- 
laufen sowohl auf dem linken, als auf dem rechten Ventrikel noch eine Reihe weiterer 

Abb. 1. Schnitt dutch den Ramus descendens der Art. coronaria. Schwache VergrS~erung. 
A = Adventitia; M = Muscularis; E = Elastica interna. 

grauer derber Strange in senkrechter Abzweigung yore Suleus eoronarius und dem- 
gemgB ziemlieh parallel mit  dem Ramus descendens. Auch bier kSnnen im Ver- 
lauf der Strange kno~enartige Verdickungen festgestellt werden. Auf dem Quer- 
schnitt zeigen alle diese Strange und Knoten ein verh~ltnism~Big kleines Lumen 
und eine starke, bindegewebig-derbe Wand. Auf den Sehnitten dutch die linke 
und rechte Kammerwand sl0ringen an verschiedenen Stellen auBerdem noch kle~nere 
GefgBe mit verdickter Wand nnd enger Liehtung beetartig iiber die Schnittflgche 
hervor. 

Die histologische Untersuchung liefert ein buntes Bild, Gemeinsam ist nut 
ttberall, dab die Ver~nderungefi die arteriellen Gef~Be betreffen, Art  und Grad 
dieser Vergnderungen ist aber sehr wechselvoll. 

Betrachtet man zungchst die gr6Beren Arterien und besonders Schnitte aus 
den leieht knotenfSrmigen Verdiekungen, so sind an allen Schiehten des Gef~Bes 
Vergnderungen naehzuweisen. Die Adventitia ist im allgemeinen nicht sehr stark 
y o n  Zellen yore Typ der Adventitiazellen und Fibroblasten durehsetzt. Die l~lediu 
ist teilweise hochgradig zerst6r~, teilweise noch ziemlich erh~lten, und zwur so, 
d~l~ in der Regel die Zerst6rung nur einen kleineren oder gr6Beren Abschnitt  be: 
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t r i~ t ,  wghrend der Rest  der Muskelschich~ unver~nder~ ist. In  dem vergnder ten  
Absehni t t  sind die Muskelfasern durch ein Granul~tionsgewebe, das neben Zellen 
histiocyti~ren Typs Fibroblas ten und  zahlreiche koltagene Fasern  enthglt ,  weir 
auseinandergerissen, herdweise auch vSllig zum Sehwund gebracht.  Dabei gehen 
die Muskelf~sern anseheinend unter  immer stgrkerer Abnahme ihres Umfanges 
rein a t rophisehzugrunde .  Das Granulationsgewebe zeigt auSerdem manehmal  eine 
ausgesprochen speichenfSrmige Verl~ufsriehtung, als ob es yon der Advent i t ia  quer 
durch die Gef&l~wand zum Lumen vorriicken wollte. Stark, aber ungleichmgl~ig 
ist  in  der Regel aueh die I n t i m a  vergndert.  Dort,  we die Medi~ betrgehtl ich in  
Mitleidenschaf~ gezogen ist, is~ auch die In t ima  mgchtig verdickt,  an  Stellen 
unvergnder ter  oder nur  leicht vergnderter  Media ist  die In t imaverdickung meis~ 

Abb. 2. Kleine Arterie bei starker Yergr6Berung. A = Adventitia; M = Muskularis; N = Nekrose; 
g = Elas~ica interna; Z = Gebiet der Myolysis. 

geringgradiger. Der Aufbau dieser In t imaverdiekung is t  eharakteristiseh. E i~  
neLzig-plasmatisches Grundgewebe, in  dem bei s*arken VergrSl~erungen zahlreiche 
feinste, sieh kreuzende, lgngs- und  querverlaufende elas*isehe und  auch kollagene 
Fasern  nuchzuweisen sind und  dazwisehen reiehlich Zellen. Die Zellen sind teils 
~ypisehe Fibroblasten,  tells histioeyt~re Elemente,  vor allem abet  deutliche Muskel- 
zelien, die sieh im van  Gieson-Prgparat  dureh  ihr  lgngliches oder mehr rundes 
(wenn quergetroffen) griines Plasma und  ihren hellen Kern mit  der eigenartigen 
Anordnung des feinen Chromatins sehr deutl ich abzeiehnen. Diese Muskelzellen 
s~ehen an  anderen Stellen, und  zwar dort,  we die Elast ica intern~ unLerbrochen ist, 
in  unmi t te lbarer  Verbindung mi~ den muskul6sen Mediaelementen. Es maeht  hier 
den Eindruck,  als wgren die Muskelzellen der Media in unun~erbrochenen Ztigen 
quer du tch  ein Loch der Elastioa in terna  durchgewachsen. Die Muskelzdlen 
kommen aber auch zerstreut tiberall vor und  sind auch direkt unter  dem sonst  
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gut erhaltenen Endothel nachzuweisen. Hier ordnen sie sich manehmal siehtlich 
zu konzentrisehen Ringen. 

Regelm/Ci3ig sind endlieh auch die elastischen Grenzschichten ver/~ndert, und 
zwar am st/Crksten in den Gebieten der ausgesproehenen Zerst6rungen der sonstigen 
Gefal3wandsehiehten. Die Elastica externa und besonders interna zerfallen in 
einzelne Teilehen, die ihrerse~ts weiter aufquellen oder yon denen feinste, wie 
ausgefranste Faserehen noeh ausstrahlen. Schlie~lieh versehwindet in den Ge- 
bieten der starken Granulation die Interna vollst~ndig. 

Gelegentlich lassen sich auch Anenrysmen in der gewohnten Weise nachweisen. 
Die Media klafft hier auseinander und dazwischen dr~ngt sieh die Int ima mehr 
oder weniger weir vor. Die Intimawucherung pflegt an diesen Stellen dann eine 

Abb. 3. K[eine  Ar t e r i e  be i  Ol immers ion .  A = A d v e n t i t i a ;  M = Muskelze l le ;  ~V = Nekrose .  

ganz besonders m~chtige Entwieklung his zum vollst~ndigen Versehlul3 der Lich- 
tung zu zeigen, 

In  den Gebieten der starken Intimawalcherung treten an verschiedenen Stellen 
herdweise Nekrosen auf. 

Von besonderer ]3edeutung sind nun die Vergnderungen, wie sie besonders 
an kleinen Gefi~i3en aufgefunden werden k6nnen. Hier f~llt zun~chst auf, dab 
zwischen den Mediafasern sich Liicken bilden und dab weiterhin die Fasern selbst 
zerfallen. Ihr Plasma wird grie/~ig-k6rnig, ihr Kern schrumpft und nimmt sehr 
bizarre Formen an. Dann folgen herdweise direkte Nekrosen, die einen mehr  
oder weniger grol3en Teil der Media umfassen, abet auch auf die frfihzeitig ge- 
wucherte Int ima tibergreifen. Die Elastica interna ist dabei v61lig oder zum 
gr613ten Teil zugrunde gegangen. 
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Neben diesen nekrotisierenden Vorg~ngen treten aber aueh noch andere 
Ver~nderungen in der Media auf. Die Muskelfasern verschwinden immer mehr, 
so dab die an solchen Stellen meist stark verbreiterte Gef~gwand ein helles Feld 
darstellt, das aus einem lockeren, kollagen-elastischen Netz mit eingestreuten 
Zellen besteht. Unter diesen Zellen sind vereinzelt noeh deutliehe, gut erhaltene 
MuskelzeUen zu erkennen, daneben kommen degenerierte Muskelkerne und Histio~ 
cyten vet. 

Adventitielle Ver~nderungen kSnnen dabei v611ig fehlen oder in Form schwa- 
cherer oder st~rkerer Ansammlungen (Adventitiazellen) vorhanden sein. 

An den gr58eren GefgBen liegen mithin die Vergnderungen vor, die allgemein 
als kennzeiehnend f~" die Periarteriitis nodosa beim Menschen angesehen werden. 
Bildung eines ziemlich zellreiehen Granulationsgewebes in der Adventitia, hoeh- 
gradige und his zum vSlligen Schwund vorschreitende regressive Ver~nderung in 
der Media durch ein einfaehes Granula$ionsgewebe, starke Wucherung der Intima 
und starke Degeneration der elastischen Grenzmembranen. Dabei treten die 
Wandver~tnderungen tells mehr diffus, zusammenh~ingend auf, ~eils mehr kn6tchen- 
artig. Manehmal kommt es aueh zu ausgesproehener Aneurysmabildnng. 

Abweiehend yon den gew6hnliehen Befunden beim Mensehen und 
bei Tieren ist im vorliegenden l~all der starke Gehalt der In t ima  an Mus- 
kelzellen. 

Die an den kleineren GefgSen gelegentlich auftretenden und siehtlich 
Anfangsvorg~nge darstellenden Ver~nderungen deeken sieh ztim Teil 
mit  den entspreehenden Veriinderungen beim Mensehen. Die Auf- 
loekerung der Media, bedingt dureh ein entziindliehes 0dem, und ve t  
allem die nekrotisierenden Prozesse werden ja immer mehr als primgre 
Veri~nderungen der mensehlichen Periarteriitis hervorgehoben. Be- 
sonderer Art erseheinen im vorliegenden Fall neben der friihzeitigen, 
meist vollsti~ndigen Degeneration der Elastiea interna die starken 
AuflSsungserscheinungen der Muskelfasern, so dab man geradezu yon 
einer Myolysis der Muskelfasern spreehen kann. Etwas Ahnliches 
kommt  in ausgedehntem MaSe z. B. bei den Ver~nderungen des Myokards 
im Gefolge der b6sartigen Maul- und Klauenseuehe vet.  Def t  entstehen 
unter der Wirkung des Erregers der Maul- und Xlauenseuehe primer 
toxiseh bedingte degenerative Ver~inderungen an den Muskelfasern. 
I m  weiteren Verlauf kommt  es zu reaktiven entziindlichen Vorg~ngen 
und zu ausgedehnter Aufl6sung der degenerierten Muskelf~sern. 

Was nun die Pathogenese des vorliegenden Falles anlangt, so ist 
m. E. bei Bertieksiehtigung der Ver~nderungen an den kleineren Arterien 
der Beginn der Erkrankung in der Media zu suehen, tI ier setzen prim~ir 
alterativ-degenerative Ver~nderungen ein, die reaktiv weitere Vor: 
ggnge in der Adventit ia und In t ima auslSsen. Betonen m6ehte ieh 
dabei besonders die Tatsaehe, da8 die zelligen Durehsetzungen und 
die Bildung yon Granulationsgewebe in der Adventit ia allgemein nieht 
erheMieh ist und dab die Adventit ia manehmal  sogar jede Ver~nderung 
vermissen lggt. Von einem Beginn der Erkrankung in  der Adventit ia 
kann daher keine Rede sein. 
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Hochgradig sind dagegen, besonders in den ~Iteren Stadien, die 
Verdickungen der Intima. Gegen ihre prim~re Bedeutung spricht aber 
schon ein Punkt  ganz :entschieden: die starke Ausbildung yon Muskel- 
fasern in dcr gewucherten Intima. Etwas Ahnliches haben Stoer]c und 
Epstein bci artericllen Gef~gvcr~nderungcn bei Grippe beschricben 
und darin zweckm~l~igc, hyperplastisch-rcgenerative Vorg~nge ge- 
sehen. Ich m6chte in diesem Zusammenhang ganz besonders aber auf 
Vorg~nge hinweisen, die sich beim Verschlug des Ductus Botalli beim 
Kalb abspielen. 

~Vaber hat bekanntlich in seiner Monographie fiber die Arteriosklerose 
auch die Verh~ltnisse beim Verschlul3 des Ductus Botalli herangezogen 
und darin einen Beweis f fir die mechanische Entstchung echt arterio- 
sklcrotischer Prozesse crblickt. Nach ihm drfickt die gefiillte linke 
Arteria pulmonalis (und vielleicht auch dcr linke Bronchus) yon unten 
her ~auf den Ductus Botalli. D i e  Folge w~tre eine Streckung des Ductus 
Botalli, dann eine Zusammenklemmung der Gcf~gwand und eine Zcr- 
reifiung besonders dcr Elastica intcrna. Weiter k~men dann Stase 
in den Vasa vasorum and Wucherungen in dcm Gef~B auf Grund des 
kr~ftigen Reizes. 

Beim Kalb liegcn die Verhhltnisse nach unseren Untersuchungcn 
(n~hcres in der Dissertation yon StriibeIt) wesent]ich andcrs. Von 
einem Druck dcr gcfiillten Arteria pulmonalis auf den Ductus 
Botalli kann bier gar keine Rede sein, da beide Gef~ge welt auseinander 
liegcn. Der rasch vor sich gehende VerschluB inuB also anderc Ur- 
sachen haben. Untersucht man den Ductus Botalli zu verschiedcnen 
Zeiten nach der Geburt, so kann man fcststellen, dab die Intima schon 
in den ersten Tagen wuchert, dab diese Wuchcrung nach 8 Tagen schon 
betr~tchtliche Grade erreicht und dab nach 3 Wochen schon das ganze 
Gef~glumen fast v6llig ausgranuliert ist. Die Elastica intcrna bleibt 
dabei racist gut erhalten odor zeigt kleinere I~isse und Liickcn. Die 
gewucherte Int ima besteht aus einem nctzigen Grundgewebe, in dem 
zahlreiche, feinste elastische nnd indifferente Fasern vorkommen 
und das neben nieht n~her zu bestimmendcn Zellen besonders 
rcichlich Muskelzellen aufweist. Diese Muskelzellen stehen zum Teil 
in unmittelbarem Zusammenhang mit den Mediafasern; dann wuchert 
die Media durch einen Rig in der Elastiea intcrna oder aueh direkt 
in die Int ima hinein. Die Muskelzellen treten aber auch v611ig ffir sich 
auf, so dab man den Eindruck gcwinnt, als hgttcn sic sich aus dem in- 
differenten Syncytium der gewucherten Intima (Hueclc) an Ort und 
Stelle herausdifferenziert. Unter dem intakten Endothel ordnen sich 
die neugebildeten Muskelfasern gern zu zirkularen Lagen. 

Die rein hyperplastische Intimawucherung stellt m . E .  hier einen 
Anpassungsvorgang an die ver~ndertcn Stromverh~ltnisse im Ductus 
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Botalli  dar. Mit dem Beginn der Lungena tmung  saugen die beiden 
Arteriae pulmonales das B h t  aus dem gemeinsamen S t amm der Arteria  
pulmonalis vor  der Abzweigung des Ductus  Botalli  gewissermaBen 
direkt  weg. Die Bluts~ule im Ductus  Botall i  wird dami t  nur  noch 
minimal,  und  das Gefhl~ m ug  sich dem anpassen. 

Auch  bei der Periarteriitis nodosa erscheint die In t imawucherung  
wenigstens im vorliegenden Fall  in der t t aup t sache  hyperplast ischer  
Natur .  M . E .  ein weiterer Beweis, dag die auslSsende Ursache nicht  
in ihr, sondern in der gesch~digten Media zu suchen ist. Die In t ima-  
wucherurig stellt - -  mindestens teilweise - -  einen Abwehrvorgang gegen 
eine drohende Gef~l~erwciterung dar, 

Der vorliegende Fall  yon  Periarteriitis nodosa beim Schwein zeigt 
mithin,  insbesondere auch hinsichtlich seiner Histogenese, weitgehende 
J~hnlichkeit mit  der gleichen Erk rankung  beim Menschen, weicht aber 
doch auch in anderen Punk ten  nicht  unbetr~chtl ich ab. Das gleiche 
gilt fiir die bislang bei Tieren beschriebenen F~lle yon  Peri~rteriitis nodosa. 
W e n n  hieraus ein i~tiologischer und  weiterer pathogenet ischer  Schlu~ 
gezogen werden kann, so liegt er m. E. nur  in der Richtung,  dal3 die 
Periarteriitis nodosa keine Infekt ionskrankhei t  sui generis ist, dal~ 
sie vielmehr in das Gebiet jener schweren entziindlichen Arterienver~nde- 
rung geh6rt,  denen verschiedene Ursachen zugrunde liegen kSnnen 
und die unter  gewissen, noch nicht  n~her bekannten  Bedingungen, zur 
Ausbildung dieses besonderen Krankheitsbildes Veranlassung geben. 
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