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Beitrag zur Kenntnis
der experimentellen Hypercholesteriniimie des Kaninchens?).

Von
Dr. med, Wilhelm Rohrschneider,

Assistent an der Universitdtsaugenklinik Berlin.

Mit 6 Kurven und 2 Tabellen.

(Eingegangen am 8. Dezember 1924.)

Die im folgenden zusammengestellten Befunde iiber die durch Ver-
fiitterung von Cholesterin-Olgemisch bei Kaninchen erzeugte Hyper-
cholesterinimie entstammen Versuchsreihen, deren Zweck urspriinglich
nicht die Untersuchung des Blutcholesterins bei derartigen Experimenten
war. Sie geben daher auf manche, wihrend des Versuches aufgetretene
Frage keine geniigende Antwort. Da aber bisher fortlaufende Cholesterin-
bestimmungen im Blutserum von Kaninchen, bei denen die alimentére
Hypercholesterinimie iiber lingere Zeitriume beobachtet wurde, nicht
verdtfentlicht sind, so schien mir ein Teil meiner Ergebnisse schon des-
wegen einer kurzen Mitteilung wert. Der andere Teil beleuchtet die
Eigenheiten gerade des Kaninchens als Versuchstier fiir die experimen-
telle Hypercholesterindmie, das ja trotz seines vom Menschen abweichen-
den Verhaltens oft zu Versuchszwechen benutzt wird.

Die Tiere wurden alle unter ungefihr gleichen Bedingungen gehalten
und bekamen die iibliche Nahrung, bestehend aus Griinfutter, bzw. Heu
im Winter, Runkelriiben, ab und zu Kleie und ein wenig Hafer. Daneben
wurden sie tiglich, mit Ausnahme der Sonntage, mit Cholesterin und
Ol gefiittert. Das Cholesterin stellte ich mir aus Gallensteinen durch
Extraktion mit Ather selbst her. Als Ol wurde Leinol (heiB gepreft,
daher von briunlicher Farbe), Riibél und die als ,,Salatol kaufliche
Mischung verschiedener heller Olsorten verwandt. Selbstverstindlich
wurde jedes Tier vom Anfang bis zum Ende des Versuchs nur immer
mit ein und demselben Ol gefiittert. Die Fiitterung selbst geschah so,
daB kurz vorher eine abgewogene Menge Cholesterin in einer abgemessenen
Menge Ol durch Erwirmen gelost wurde und diese Losung mit der
Schlundsonde (Katheter) in den Magen gespritzt wurde. Da die .Applika-

1) Ausgefithrt mit Unterstittzung der Rockefeller-Stiftung fiir Deutschland,
der ich auch an dieser Stelle meinen Dank ausspreche.
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tion der Schlundsonde fiir die Versuchstiere jedesmal einen starken Ein-
griff bedeutete, was an ihrer Erregung kenntlich war, und da auBerdem
das dabei notwendige Aufsperren des Maules sehr hiufig zu Verletzungen
der Mundschleimhaut und von dort ausgehenden Infektionen fithrte, so
ging ich bald dazu iiber, die Kaninchen ohne Schlundsonde zu fiittern.
Die warme Cholesterin-Ollésung wurde in eine Spritze mit Hartgummi-
ansatz (Klystierspritze) aufgesogen und die Losung darin unter der
Wasserleitung zum Erkalten gebracht. Dadurch fiel das Cholesterin aus
der Losung aus und in der Spritze befand sich eine je nach der Konzen-
tration mehr oder weniger dickbreiige Mischung von Cholesterin und
0l, die das Tier ohne weiteres schluckte, wenn man sie in kleinen Portio-
nen in die Mundhohle spritzte und jedesmal wartete, bis die vorher
verabfolgte Portion verschluckt war. Die Tiere gewthnten sich in ganz
kurzer Zeit an diese Fiitterung und ertrugen sie ohne jedes Zeichen der
Erregung. Trotz der leicht einzusehenden Vorziige dieser Fiitterungs-
methode gegeniiber der Schlundsondenfiitterung kénnte man einwenden,
daB es tiir die Resorption des Cholesterins nicht gleichgiiltig ist, ob man
eine Losung oder eine Mischung von Cholesterin und Ol verfiittert. Ich
konnte mich aber iiberzeugen, dall im Reagensglas aus einer durch Er-
wirmen hergestellten 10 proz. Losung von Cholesterin in O, wie ich sie
bei den meisten meiner Versuche verfiitterte, bereits bei 65—~70° C
Cholesterinkristalle ausfallen. Im Verdauungsschlauch der gefiitterten
Kaninchen wire also wahrscheinlich aus der eingespritzten Losung eine
Mischung geworden.

Fir die Cholesterinbestimmung wurde das Blut 24 Stunden nach
der letzten Fitterung durch Anschneiden der Ohrvene entnommen,
nachdem vorher durch leichtes Einreiben des Ohres mit Xylol eine lokale
Hyperamie erzeugt war. Das Blut wurde zentrifugiert und im Serum
das Gesamtcholesterin nach der Methode von Autenrieth und Funk
bestimmt, die allerdings weniger absolute Werte als Vergleichszahlen
liefert.

An einer Serie von 5 fast reinrassigen Kaninchen desselben Wurfs
hatte ich Gelegenheit, das Verhalten des Blutcholesterins wahrend einer
Fiutterungsperiode von 230 bzw. 210 Tagen zu beobachten. Die Einzel-
dosis betrug 0,4 g Cholesterin in 5 ccm Riibél. Da das eine der Tiere
(Nr. 12), wie aus der nachstehenden Tabelle hervorgeht, anfangs immer
beziiglich seines Serumcholesterins. hinter den iibrigen zuriickblieb, so
wurde bei diesem Tiere und gleichzeitig bei 2 anderen als Kontrolle
(Nr. 10 und 11) die Einzeldosis vom 122. Tage ab auf 1,0 g Cholesterin
in 5,0 com Riibél erhoht.

In der nachfolgenden Tabelle sind die Resultate der Cholesterin-
bestimmungen in Gramm-Prozenten zusammen mit den verfiitterten
Cholesterin- und Olmengen aufgefiihrt.
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Es geht aus obiger Tabelle hervor, dafl sich die 5 Geschwistertiere
durchaus nicht gleichmifig gegeniiber den eingefiihrten Cholesterin-
mengen verhielten. Auffillig ist vor allem das sténdige Zuriickbleiben
von Kaninchen 12 hinter den anderen Tieren, das sich auch trotz einer
Erhohung der Einzeldosis auf iiber das Doppelte noch bemerkbar macht,
wenn man z. B. die Cholesterinwerte von Kaninchen 12 mit dem der
iibrigen Tiere vergleicht. Dabei iibertraf das Korpergewicht von
Kaninchen 12 das der anderen Tiere mit Ausnahme von Kaninchen 10.
Trotz dieser Verschiedenheiten in der absoluten Cholesterinzahl des
Blutserums, die zweifellos konstitutionell bedingt ist (die 5 Tiere standen,
wie schon erwihnt, unter vollkommen gleichen Lebensbedingungen),
macht sich doch bei allen in gleicher Weise eine auffallende Neigung
zum Ansteigen bzw. Abfallen des Blutcholesterins innerhalb bestimmter
Versuchsperioden bemerkbar, wie das am anschaulichsten aus den bei-
gefiigten Kurven ersichtlich ist (Abb. 1—5). In den ersten 20—30
Tagen steigt der Cholesterinwert gleichmiBig an und erreicht nach einer
geringen Senkung etwa am 130. Tage ganz iiberm#fBige Werte, welche bei
einigen Tieren bis zum 50fachen des Normalen steigen, wenn man den
Cholesteringehalt im Blutserum des normalen Kaninchen mit 0,053%,
{Wacker und Hueck) annimmt. Bei Kaninchen 9 und 12 halt sich der
Cholesterinwert 10 Tage lang auf seiner Hohe, bei den anderen fallt er
nach Erreichen des Hohepunkts sofort innerhalb 40 Tagen ganz betracht-
lich ab und bleibt trotz gleichbleibender Zufuhr des Cholesterin-Olgemi-
sches bis zum Ende des Versuchs verhaltnismaBig niedrig. Diese perio-
dischen Schwankungen im Cholesteringehalt des Blutserums sind trotz
verschiedener Stirke bei den einzelnen Tieren doch so tibereinstimmend,
daf sich aus ihnen die in Abb. 6 abgebildete Kurve der Durchschnitts-
werte aller 5 Tiere konstruieren 1aBt, welche die Ahnlichkeit der Abb.1—5
sinnfallig hervorhebt.

Die Ergebnisse dieser Versuchsreihe. zusammenfassend, a6t sich
folgendes feststellen:

1. Steigerung des Blutcholesterins auf das 25- bis 50fache der Norm
ist bei langdauernden Fiitterungen mit Cholesterin- Olgemisch ein regel-
mabBig eintretendes Ereignis, das ich auch bei andern, hier nicht néher
anzufithrenden Versuchen, beobachtet habe:

Kaninchen 3 © am 6L. Tage 2,268%, Chol. verfiittert: 30,8 Chol. 308 ,,Salatol“
Kaninchen 4-3 am 60. Tage 1,3609, Chol. verfiittert: 25,8 Chol. 258 Riibsl
Kaninchen 5 ? am 38. Tage 1,8289 Chol. verfiittert: 17,0 Chol. 170 Riibsl
Kaninchen 6 © am 45. Tage 2,564%, Chol. verfiittert: 20,4 Chol. 204 ,,Salatol™

Auch Versé fand bei seinem Kaninchen 5, das in 178 Tagen 76,2 g
Cholesterin und 1620 cemi Leinol bekommen hatte, im Blutserum einen
Cholesterinwert von ‘1‘,(:)10%. Wacker- und Hueck, welche reines Chole-
sterin ohne Ol verfiitterten, halten den ,,ganz exzessiven Wert” von
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Erklirung zu vorstehenden Kurven.

Serumcholesterin in Gramm-Prozenten bei Kaninchen 8 (Abb. 1), Kaninchen &
(Abb. 2), Kaninchen 10 {(Abb. 3), Kaninchen 11 {(Abb. 4), Kaninchen 12 (Abb. 5).
Die Abszisse gibt die Fiitterungsdauer in Tagen, die Ordinate den jeweiligen Chol-
esteringehalt des Blutserums in Prozenten an. Die ausgezogenen Kurven be-
deuten die Cholesterinwerte, die gestrichelten Linien stellen die verfiitterten
Cholesterinmengen dar, und zwar so, daf3 auf der Ordinate 0,5 gleichbedeutend
sind mit 50 g verfuttertem Cholesterin, 1,0 mit 100 g usw. In Abb. 6 ist die Kurve
der errechneten Durchschnitts-Cholesterinwerte von Kaninchen 8—12 abgebildet.



144 ‘W. Rohrschneider: Beitrag zur Kenntnis

1,205%, bei einem Tiere, das in 133 Tagen ca. 166 g Cholesterin zu sich
genommen hatte, fiir einen Zufallsbefund.

Die beiden soeben angefiihrten Cholesterinbestimmungen von Versé
und von Wacker und Hueck, die iibrigens beide nach der gravimetrischen
Methode von Windaus ausgefithrt wurden, sind nicht ohne weiteres mit
den Hochstwerten aus meiner Versuchsreihe zu vergleichen. Denn es
handelt sich bei den Cholesterinwerten, die Versé und Wacker und Hueck
fanden, um die Ergebnisse einer Einzeluntersuchung an einem Versuchs-
tage, von dem man gar nicht voraussagen konnte, ob gerade da die
Hypercholesterinamie ihren Hohepunkt erreicht hatte. Vielleicht waren
die Zahlen von Versé und Wacker und Hueck noch hsher gewesen, wenn
sie ihre Untersuchungen zu einem anderen Zeitpunkte vorgenommen
hatten.

2. Die Menge des Blutcholesterins steht nicht in unmittelbarer Ab-
hangigkeit von der Menge des Nahrungscholesterins. Bei gleichmiBiger
Zufuhr von Cholesterin steigt die Cholesterinkurve nicht gleichformig an;
aullerdem zeigen die einzelnen Tiere an gleichen Tagen verschiedene
Werte. Auch eine betrachtliche Erhohung der Einzeldosis treibt den
Cholesteringehalt nicht wesentlich in die Héhe.

3. Bei allen Tieren laBt die Cholesterinkurve, nachdem sie einen
Gipfel erreicht hat, auf dem sie mehr oder weniger lange verweilt, in der
zweiten Hilfte der Versuchsdauer ein deutliches Absinken erkennen,
obgleich taglich dieselbe — bei 3 Tieren sogar die doppelte — Menge Chole-
sterin zugefithrt wurde wie im Anfange des Versuchs. Der Organismus
verhilt sich also in den ersten 130 Tagen des Versuchs gegeniiber dem
verfiitterten Cholesterin anders als in der zweiten Halfte desselben. Es
mull hier bemerkt werden, daB die lipamische Dauertritbung des Blut-
serums, die Versé nach Fiitterung mit Cholesterin und Ol beschrieben
hat, auch bei meinen Versuchstieren jedesmal beobachtet wurde. Beim
Zuriickgehen des Cholesteringehalts im Blutserum lief} auch die Lipamie
nach. Chemische Untersuchungen iiber den sonstigen Fettgehalt des
Blutserums konnten nicht ausgefiihrt werden.

Die Tiere miissen, eine ungehinderte Resorption vorausgesetzt, gegen
Ende des Versuches die Fahigkeit erlangt haben, ihr Blut auf schnellerem
Wege als am Anfang vom Cholesterin zu befreien. Ein Abbau des Chole-
sterins zu Gallenséure, falls ein solcher tiberhaupt stattfindet, kommt bei
dem enormen Angebot nicht in Frage!). Es bleiben also nur zwei Mog-
lichkeiten, entweder verschwindet das Cholesterin aus dem Blut in die
andern Organe oder es wird durch ein Excretionsorgan ausgeschieden.

1) Leupold, der bei kurz dauernden Versuchen eine viel niedrigere Einzel-
dosis verfiitterte als ich, konnte den Cholesteringehalt des Blutserums durch
Beigabe von Lecithin herabdriicken und erklirt dieses Absinken durch eine Bin-
dung des Cholesterins an die Phosphatide des Bluts.” Meine von der Leupolds
abweichende Versuchsanordnung schliet einen derartigen Vorgang aus.
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Als Ausscheidungsorgan kiime in erster Linie die Leber in Betracht, und
wir miiiten annehmen, daf8 die Leber im Verlaufe des Versuchs sich
auf grofere Cholesterinausscheidung einstellt. Diese Vermutung ist
naheliegend, da ja beim Menschen die Leber als Excretionsorgan fir
Cholesterin betrachtet wird. Beim Kaninchen konnten Weltmann und
Biach nach 14—24tigiger Fiitterung von téglich 1,0 g Cholesterin
in Olivendl keine Vermehrung des Cholesterins in der Galle feststellen.
Es ist also notwendig, eine im Laufe ldnger dauernder Fiitterungsversuche
auftretende Leistungséinderung der Leber anzunehmen. Es lift sich
vermuten, dal durch die histologische Untersuchung der Leber bei
meinen Versuchstieren, die von Reineck in Angriff genommen ist, iiber
diesen. Punkt einige Aufklirung geschafft wird.

Zur Priffung der Fahigkeit, per os zugefithrtes Cholesterin auszu-
scheiden, habe ich mich der Versuchsanordnung von Ssokoloff bedient,
der beim normalen Kaninchen das Verbalten des Blutcholesterins bei
oraler Zufiihrung von Cholesterin in Sonnenblumensl untersucht hat.
Er fand, daB das Kaninchen sich vom Fleischfresser (Hund) und vom
Menschen dadurch unterscheidet, dafi schon Verfiitterung geringer
Mengen von Cholesterin (3 mal 0,25 g) eine deutliche Hypercholesterin-
amie erzeugt, wihrend Hunde und Menschen dabei nicht in demselben
MaBe eine Erhéhung des Blutcholesterins erkennen lassen, also offenbar
fiahig sind, das zugefiihrte Cholesterin aus dem Blute herauszuschaffen. In
Anlehnung an die Versuche Ssokoloffs habe ich bei meinen Tieren gegen
Ende des Versuchs die Ausscheidungsfahigkeit untersucht und habe
dabei bemerkenswerte Ergebnisse bekommen. Nachdem die Tiere (Kan-
ninchen 10, 11 und 12) 230 Tage lang gefiittert waren, betrug am
231. Tage der Cholesteringehalt des Blutserums bei

Kaninchen 10 . . . . . . . . . . . ... 0,258,
Kaninchen 11 . . . . . . . . .. . . .. 0,8569,
Kaninchen 12 . . . . . e e e e e e e e 0,2409,

Darauf wurde die Fiitterung 5 Tage lang unterbrochen und am 235.
Tage erhielt ich folgende Cholesterinwerte:

Kaninchen 10 . . . . . . . . . .. - . . 0,1009,
Kaninchen 11 . . . . . . . .. .. ... 0,583%,
Kaninchen 12 . . . . . . . . . . . ... 0,1009,

Nunmehr gab ich jedem der Tiere 3mal .1,0 Cholesterin in 5,0 Riibsl
und untersuchte am 4. Tage das Blutserum:

Kaninchen 10 . . . . . . . . . .. ... 0,102%,
Kaninchen 11 . . . . . . . .. ... .. 0,530%,
Kaninchen 12 . . . ., . . . . . . . .. 0,1229,

Die Zufithrung von 3 g Cholesterin an 3 aufeinanderfolgenden Tagen
hatte also bei den durch eine 7'/, monatige Versuchsdauer an chole-
steginreiche Nahrung gewohnten Tieren den Erfolg, daf bei 2 der Chole-

Virchows Archiv. Bd. 256. 10
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steringehalt im Blutserum um ein geringes anstieg, bei dem 3. (Kanin-
chen 11) sogar weiter abfiel (wie schon anfangs erwihnt, hatte bei allen
Tieren die Cholesterinzahl gegen Ende des Versuchs die Neigung zum
Abnehmen). Ein vollkommen anderes Verhalten zeigen normale, nicht
vorbehandelte Tiere nach den Untersuchungen von Ssokoloff. Hier
steigt der Cholesteringehalt des Blutserums nach 3 maliger Verfiitterung
von 0,5 g Cholesterin in O1 — also bei der Hilfte der Dosis, die ich gab, —
am 4. Tage auf das Doppelte bis Dreifache des Anfangswertes.

Aus diesen meinen Versuchen geht aufs deutlichste hervor, wie sehr
sich die Kaninchen in der langen Zeit an die abnorme Nahrung gewthnt
hatten'). Ein dhnlicher Versuch bei einem schon vorher benutzten Ka-
ninchen (10) 13 Tage nach Aufhéren der ersten Fiitterungsperiode gelang
nicht in demselben Sinne. Es erhohte sich ndimlich das Serumcholesterin
durch 3malige Fiitterung von 0,5 Cholesterin und 5,0 Riibsl von 0,059
auf 0,1769%,. Hier zeigte also das Kaninchen schon wieder das urspriing-
liche Verhalten.

Sollte sich auf Grund speziell hierauf gerichteter kiinftiger Unter-
suchungen die soeben auseinandergesetzte Ansicht, daff das Absinken
der Cholesterinkurve in der letzten Hélfte des Versuchs bei meinen

1) Tch bin mir bewnBt, mit ,,Gewshnung an cholesterinreiche Nahrung*
etwas sehr Unbestimmtes auszudriicken. Es 14Bt sich aber nicht bestimmter fassen,
solange wir iiber die Regelung des Cholesterinstoffwechsels im tierischen Organis-
mus nicht besser unterrichtet sind als augenblicklich. So kénnen wir z. B. nur als
auffallige Tatsache buchen, daB im Gegensatz zur menschlichen Schwanger-
schaftshypercholesterindmie das normale Kaninchen gegen Ende der Schwanger-
‘schaft eine deutliche Abnahme des Blutcholestering zeigt (Rothschild). Hierzu
kann ich aus meinen Versuchen einen Beitrag liefern, der diese Vorginge krafB
beleuchtet. Kaninchen 24 hafte am 32. Versuchstage nach Verfiitterung von
15,0 Cholesterin und 150 cem Riib6l 0,7379; Cholesterin im Blutserum. Am
néchsten Tage wurde das Tier belegt und die Fiitterung von téglich 0,6 Cholesterin
und 6,0 Riibsl nahm wahrend der Schwangerschaft ihren Fortgang; so daff am
Tage des Wurfs (63. Versuchstag) im ganzen 29,4 Cholesterin und 294 cecm Riihsl
verfiittert waren. In den letzten 4 Tagen der Schwangerschaft wurde téglich eine
Cholesterinbestimmung im Blutserum gemacht. Es zeigte sich, daB das Blut-
cholesterin am Ende der Schwangerschaft auf fast normale Werte gesunken war,
denn alle 4 Bestimmungen ergaben weniger als 0,1009, Serumcholesterin. Einen
Tag nach dem Wurf war die Cholesterinzahl wieder auf 0,322%, gestiegen. Diese
Steigerung von <C0,1009, auf 0,322%, war innerhalb 48 Stunden erfolgt, ohne
daB inzwischen Cholesterin verfiittert war. In den darauffolgenden 30 Tagen
stieg das Blutcholesterin bei konstanter Fiitterung allméahblich auf 0,5749, Die
durch. die Schwangerschaft bedingte Umstellung des Stoffwechsels hatte es also
in diesem Falle verursacht, dafl trotz Zufithrung von 15 g Cholesterin innerhalb
der 30tagigen Trachtigkeit das Blutcholesterin von 0,7379, auf weniger als 0,1009,
absank, wihrend in den ersten 30 Tagen des Versuchs die Verfiitterung von 15 g
Cholesterin in Riibol ein Ansteigen vom normalen Werte auf 0,7379, bewirkt
hatte. In den auf die Schwangerschaft folgenden 30 Tagen stieg durch Zufithrung
von 16,2 g Cholesterin in Riib6l der Cholesterinwert von < 0,1009, wiederum
auf 0,5749%.
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Tieren auf eine bessere Ausscheidung des Cholesterins zuriickzufiihren
ist, nicht halten lassen, dann kénnte man noch eine andere Erklarungs-
méglichkeit heranziehen. Es wiire dann anzunehmen, daf} die Ablagerung
des Cholesterins in den Organen, die ja bekanntlich schon.friihzeitig
einsetzt, gegen Ende meiner Versuche leichter vonstatten ginge als am
Anfang. Man miiBite sich das so vorstellen, daf} die Abgabe des Chole-
sterins aus dem Blute an die cholesterinophilen Gewebe (Versé) bei sehr
langer (etwa '/,jahriger) Fiitterungsdauer beschleunigt ist. Die Ursache
hierfiir konnte einmal in den Geweben selbst liegen (Mobilisierung von
Makrophagen), oder sie konnte in. einer Anderung im Chemismus des
Blutes gegeben sein, wobei auf bisher noch nicht geklarte Weise das Blut
sich leichter seines Cholesteriniiberschusses in die cholesterinophilen
Gewebe entledigen konnte. Die Ablagerung des Cholesterins in den
Organen 148¢% sich an einer Stelle wahrend des Lebens sehr gut beobach-
ten, nimlich an der Hornhaut des Auges. Bekanntlich bildet sich am
Hornhautrande des Kaninchens als Folge langerdauernder Cholesterin-
fettzufuhr und in Abhingigkeit von der Hypercholesterindmie der von
Versé zuerst beschriebene Arcus lipoides, eine makroskopisch gut sicht-
bare, auf Lipoidinfiltration beruhende streifenformige Tritbung. Dieser
Arcus lipoides war, wie es die Regel ist, bei den meisten meiner Versuchs-
tiere nach etwa 3wochiger Fitterung in die Erscheinung getreten und
hatte wihrend der ersten Hilfte des Versuchs unveréindert fortbestan-
den. Erst um die Zeit, als die Cholesterinkurve ihren Hohepunkt erreicht
hatte, veranderte sich der Arcus lipoides, indem er sich an einer Stelle
verbreiterte und gegen das Zentrum der Hornhaut hin vorschob. Dieser
Vorgang wiederholte sich bei den Tieren in der 2. Versuchshalfte von
Zeit zu Zeit an verschiedenen Stellen des Hornhautrandes, so daf
sich allmahlich ein breiter Arcus lipoides ausbildete. Hier konnte man
am lebenden Tier verfolgen, wie immer mehr Fett und Cholesterin sich
in der Hornhaut ablagerte, withrend der Cholesteringehalt des Blut-
serums zuriickging. Ahnliche Vorginge werden sich wahrscheinlich
auch an den inneren Organen abgespielt haben.

Wihrend der ganzen Versuchsdauer gleichbleibende Aufsaugung der
taglich zugefithrten Cholesterinmenge vorausgesetzt, ergeben sich also
fiir die beobachtete Tatsache, da bei 5 Kaninchen des gleichen Wurfs
wihrend einer etwa 7 Monate dauernden gleichbleibenden Cholesterin-
olfiitterung gegen Ende des Versuchs der Cholesteringehalt des Blut-
serums absinkt, theoretisch 2 Erklarungsméglichkeiten. Auf der einen
Seite macht es die Beobachtung der Fettinfiltration vor allem an der
Hornhaut des Auges wahrscheinlich, dal} die cholesterinophilen Gewebe
des Organismus bei lingerer Dauer des Versuchs das Cholesterin leich-
ter in sich aufnehmen. Auf der andern Seite liegt es nahe, entsprechend
der Cholesterin ausscheidenden Funktion der Leber beim Menschen

10*
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auch fiir das Kaninchen durch linger dauernde Zufuhr von Cholesterin
eine Einstellung auf diese Art der Ausscheidung anzunehmen. Die
Entscheidung hieriiber sollte die Beobachtung des Serumcholestering
bei meinen Versuchstieren nach Aussetzen der Fitterung bringen. Es
war némlich zu erwarten, dafl der Cholesteringehalt des Blutserums
nach Aussetzen der Fiitterung in kiirzester Zeit zur Norm zurickkehrt,
falls die Tiere es gelernt hatten, das zugefithrte Cholesterin mit Hilfe
der Leber auszuscheiden. Dagegen h#tte sich die Senkung des Chole-
sterinspiegels langere Zeit verzogert, falls das verfiitterte Cholesterin in
den Geweben abgelagert worden wire. In diesem Falle miifite nimlich
noch langere Zeit hindurch bei fehlender Cholesterinzufuhr das von den
Geweben wieder an das Blutserum zuriickgegebene Cholesterin nachweis-
‘bar sein, da ja der Prozel3 der Cholesterinfettinfiltration.reversibel ist,
wie Versé hervorhebt. Meine in diesem Sinne angestellten Versuche
filbrten leider zu keinem eindeutigen Ergebnis, da bei einigen der Ge-
schwistertiere der Cholesteringehalt des Blutserums in wenigen Tagen
zur Norm absank, wihrend andere dazu mehrere Wochen brauchten.
Ich lasse hier die Zahlen dieser Untersuchungsreihe folgen.

Tabelle I1. Cholesterinwerte tm Blutserum nach Aussetzen der Fitterung.
Die als normal zu bezeichnenden Werte sind durch schrigen Druck hervor-

gehoben.
Kaninchen Nr.
Zahl d. Tage | .
nach Aus- 8 9 10 : 1 i 12
setzen der 0,18294 am 0,5009%, am 0,102% am i 0530% am 0,1229, am
Fiitterung |210. Versuchstag{?l(). Versachstag|241. Versuchstagl?-ﬂ. Versuchstag‘%l Versuchstag
| Fiitterung ausgesetzt
i i
8 ‘ <0,700% | 0214% ? {
12 0,050%  0347% | 0,166%
0 | <0,100% | 0200% 0,108%, 0,058%,
24 0,069%,
31 0,045% | 0,128%
40 0,196% |
59 ’ < 0,100% t

Es 1aBt sich also nach meinen Versuchen mcht entschelden, ob das
~ Absinken der Cholesterinkurve in der 2. Halfte meiner Versuche zu er-
klaren ist durch eine infolge Gewohnung an die abnorme Nahrung er-
worbene Fahigkeit zur besseren Ausscheidung des Cholesterins — dafiir
sprechen die soeben angefiihrten Versuche bei Kaninchen 10, 11 und 12
— oder durch eine Aufspeicherung des im Uberma8 zugefiihrten Chole-
sterins in den cholesterinspeichernden Geweben — dafiir sprechen die
von Versé u. a. beobachtete Gewichtszunahme gefiitterter Tiere und die
verzogerte Riickkehr des Cholesterinwertes zur Norm nach Aufhoren der
Cholesterinzufubr bei meinen Kaninchen 9 und 11.
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Trotzdem meine Versuchsergebnisse die Entscheidung iiber manche
Fragen offen lassen, weil die Versuchsanordnung urspriinglich nicht auf
diese Fragestellung eingestellt war, halte ich es doch fiir berechtigt,
meine Untersuchungen, die aus dufleren Griinden abgebrochen werden
muBten, zu verdffentlichen. Im Marburger pathologischen Institut
sind weitere Untersuchungen im Gange, welche die hier angedeuteten
Verhialtnisse kliren sollen.
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