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(Eingegangen am 20. Januar 1927.) 

Die lipoiden Substanzen der Nebennierenrinde stellen ein Unter- 
suchungsobjekt dar, welehem seit langem eine groBe Zahl yon Unter- 
suchungen gewidmet worden ist. Dieselben hatten zumeist den Zweck, 
die Rolle der Nebennierenrinde im Lipoidstoffwechsel, besonders in be- 
zug auf die Cholesterinester zu begrfinden und die Schwankungen im Ge- 
halte an diesen S~offen bei verschiedenen allgemeinen Zust/inden zu ver- 
folgen (Landau, Waclcer und Hueclc, Weltmann, Krylow, Bernard et 
Bigart u. v. a.). Die Ergebnisse sind allbekannt, und es eriibrig~ sich wohl, 
bier ausfiihrlicher auf sie einzugehen. 

In vielen dieser Arbeiten vermil~t man aber eine eingehendere Be- 
schreibung jener morphologischen Ver/tnderungen, die bei den betreffen- 
den Schwankungen des Lipoidgehaltes beobachtet wurden. Dieser 
Umstand f~llt besonders in die Augen, wenn es sich um krankhafte 
Zust/~nde handelt, wo man in den Nebennieren gr613ere Ver/~nderungen 
erwarten kSnnte. Diese Seite der Frage wurde nut  in den letzten Jahren 
untersueht (Dietrich, Ascho]/, Wiil/ing u. a.), wobei es sich herausstellte, 
dug beim Sehwunde der Lipoide die TrSpfchen in den Zellen bestimmte 
Ver~nderungen erleiden. Die I~olle der einzelnen Arten yon lipoiden 
Substanzen ist in diesem Vorgange noeh nieht endgiiltig gelSst. 

Alle erw/ihnten Arbeiten beziehen sich auf das Verhalten der Neben- 
nieren bei Vorgs die den gesamten Organismus betreffen, spcziell 
bei Infektionen. Das Verhalten der Lipoide bei Eingriffen, die die Neben- 
niere allein treffen, wurde bisher noch nicht untersucht. Es isg aber klar, 
daft das Studium eines lokMen Vorganges fiir das Verstiindnis der Stoff- 
wechselstSrungen ziemlich wiehtig sein kSnnte, da es dabei mSglich 
ware, die 6rtlichen Bedingungen n/iher zu verfolgen und die Zusammen- 
hgnge zwisehen den einzelnen Vorg/~ngen genauer festzustellen. Dieses 
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sehein t  besonders  der  F~l l  zu sein, wenn m a n  n ieh t  nur  denLipo idsehw und, 
sondern  aueh eine Vermehrung  der  L ipo ide  un te r suehen  wollte.  Die  
morphotogisehe  Seite des letz~en u  is t  noeh sehr wenig geklgr t ,  
er wurde  ausff ihrl ieher  n u t  yon  Ssysso]ew bei  seinen Unte rsuohungen  
fiber die B l u t b i l d u n g  in der  Nebennie re  besehrieben.  La,ut seinen Be- 
funden  i s t  zu sehl iegen,  dug aueh die L ipo idve rmehrung  ebenso ~ i e  der  
L ipo idsehwund  eine pa thologisehe  Ersehe inung dars te l len  kann .  Aneh  
bier  is t  die l%olle der  versehiedenen l ipo iden  Subs tanzen  n ieh t  geklgr t .  

Man  k6nn te  desha lb  erwar ten ,  dab  sys temat i sehe  Un te r suehungen  
fiber das  Verha l t en  der  l ipo iden  Subs tanzen  bei  6r t l iehen Eingr i f fen  
manehes  Neue  ffir das  Vers tgndnis  des pa tho logisehen  Lipoidsehwundes  
und der  L ipo idve rmehrung  geben kSnnten .  

Methodik. 
Die Versuehe wurden an Kaninehen ausgeffihrt. Um rein physiologisehe 

Schwankungen im Gehalt an versehiedenen Lipoiden mSgliehst auszuschalten, 
wurden die Versuehe an Tieren ein and desselben Stalles ausgeffihrt, die unter 
gleichen Bedingangen standen and gleiche Kost bekamen. Fast  alle Versuchs- 
tiere (mit Ausnahme yon 6) waren ungef~hr gleichen Alters (5--8 Monate), wobei 
in vielen F~llen Tiere gleichen Wurfes benutzt wurden. Die Versuche entfielen 
auf die Monate 0ktober bis Mgrz. Zweeks Vergleichs warden die Nebennieren dreier 
vollkommen gesunder Kaninchen verwandt, die denselben Wiirfen wie die Ver- 
suchs~iere angehSrten, und die vorher zu kdnem Versuche verwandt worden sin& 

Insgesam~ warden die Nebennieren ~on 42 Kaninehen untersueht, d~von 
3 Vergleiehstiere nnd 39 Versuehstiere. Operiert wurde immer die linke Nebenniere, 
und die reehte diente zum Vergleieh. Von den operierten Tieren konnten 3 nur 
teihveise verwertet werden, da in diesert F~llen 2real Peritonitis and Im~l lokMe 
Ei~erung auftraten. 

Die t~brigen Fglle verteilen sigh dem Versuehstermin naeh folgendermagen: 
6 Stunden 1 Fall; 24 Stunden 5 F~lle; 2 Tage 3 F~lle; 3 Tage 4 F~lle; 4 Tage 
2 F~lle; 5 Tage 4 Fglle; 6 Tage 2 Fglle; 7 Tage 3 Fglle; 9 Tage 3 F~lle; 11 Tage 
2 Fglle; 1~ Tage 2 Fglle; 16 Tage 1 Fall; 18 Tage 1 Fall; 21 Tage 2 F~lle; auger- 
dem I FM1, we das Kaninehen gleieh nach der Operation infolge starker Blubung 
verendete. 

Der operative Eingriff bestand in einer Einfiihrung eines FremdkSrpers in 
die betreffende Nebenniere. Ich bediente mieh anfangs, ebenso wie Nsysso]ew, 
eines Celloidinstiftes. Spgter wurden aber dfinne Glasnadeln benutzt, die sieh 
leiehter herausziehen lassen and das Gewebe nicht zerrNBen. In den Versuchen, 
we haup~s~ehlieh schwere Vergnderungen erzielt werden sollten, wurde die Neben- 
niere mittels Pinzette zerquetseht. Um geringe Vergnderungen zu erzeugen, 
wurde die Nebenniere bloB mit einer diinnen Prgpariernadel durehstoehen. Die 
Tiere wurden darch Luftembohe getStet, und beide Nebennieren wurden sogleieh 
in i0proz. Formalin fixiert. Auf eine Untersuehang des unfixierten frisehen O> 
tans rnugte verziehtet werden, da auf diese Weise die rgumliehen Verh~ltnisse 
hgtten zerstSrt werden mfissen. Untersueht und gef~rbt wurden aussehlieglieh 
Gefriersehnitte. Gefs wurde in Mien F~llen mit Azur-Eosin, Hgmatoxylin- 
Eosin, Sch~rlaehro~ bzw. Sudan I I I  (in 70proz. AlkohoI), Nitblausalf~% Neutralrot,, 
nach Fisctder, nach Smith-Dietrich, n~eh Schultz. Die optischen ~Eigensehaften 
wurden an ungef/trbten (friseh hergestellten und 1---2 Tage im destillierten Wasser 
bewahrten) und an gef&rbten Sehnitten untersueht. AuBerdem wurden die Schni~te 
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mit verschiedenen Extraktionsmitteln (absol. Alkohol, Aeeton, Xylol) behandelt 
mit naehfolgender F~rhung mit Seharlaehrot und Nilblausulfa~, dabei wurden 
die Sehnitte vorher aafgeklebt und an der Luft getrocknet, wozu noeh eine leiehte 
Erw/~rmung fiber der F]amme erfolgte. 

Die Deutung der f/~rberischen Befunde forderte zu groBer Vorsicht 
auf. Die Angaben der Tabelle yon Kawamura erlaubten in vielen F~llen 
~berhaupt keinen 1%fiekschluI~ zu ziehen, da die einzelnen F/~rbungen 
zu einander widersprechenden Ergebnissen fiihrten. Da es sieh in der Mehr- 
zahl der Falle um verwickelte Lipoidgemisehe handelte, kann dieser 
Umstand nicht verwundern. Ich glaube deshalb, reich der Ansicht yon 
Kau/mann und Lehmann anschlieBen zu kSnnen und auf eine genaue 
ehemisehe Differenzierung der Substanzen auf Grund des f~rberisehen 
Verhaltens Verzicht leisten zu d/irfen. Die Anwendung der versehiede- 
hen Extraktionsmittel hatte recht bescheidene Ergebnisse, da immer 
dieselben siehtbaren Stoffe ausgezogen wurden mit dem Un~ersehiede 
nur, dab Xylol und Aceton die TrSpfehen sehneller als Alkoho] 
zum Verschwinden braehten. Somib kann man, im Grunde genommen, 
nur yon 2 Gruploen der sichtbaren lipoiden Substanzen sprechen; 
yon extrahierbaren mid niehtextrahierbaren, ohne daraus bestimmte 
l%(icksehl/isse fiber ihre ehemische Natur ~ziehen zu wollenl). 

Bessere Ergebnisse ira Sinne der chemischen Unterseheidung am 
pathologisehen Gewebe ergab die Anwendung des Polarisationsmikro- 
skops, besonders, wenn die Befunde mit den Ergebnissen der Probe yon 
Schultz vergliehen wurden, dabei liel]en sieh die Cholesterinverbindungen 
ziemlieh sicher von den anderen Stoffen unterscheiden. Bei dieser 
Gelegenheit sei kurz auf einen Umstand hingewiesen, der, wie es scheint, 
bisher wenig beaehtet wurde, und der sieh auf normales Nebennieren- 
rindengewebe bezieht. Es handelt sieh um ein reiehlieheres Auftreten von 
anisotropen Substanzen im SehnitL wenn der letztere 1--2 Tage im 
destillierten Wasser oder in diinnem Formalin gelegen hat (vgl. aueh 
Schultze). Dabei erscheinen dieselben in Form yon Krystallen oder Sehol- 
len, die bei Erw/~rmung sehwinden, bei der Abkiihlung wieder auftre~en 
mid zum Teitnun einetypische Tropfenform mitAehsenkreuz aufweisen. 
An diesen Stellen f/~]lt die Probe nach Schultz positiv bus. Es is~ an- 
zunehmen, dab es sich um Cholesterinverbindungen handel,. Dieser 
Umstand verdient Beaehtung bUS zweierlei Grtinden: 1. zeig~ es sich, 
dab man aueh in der Sch~tzung der Mengen vorsichtig sein mull, be- 
sonders in F~illen, wo in frisch hergestellten Schnitten die Menge der 
bnisotropen Substanzen gering erscheint; 2. wird dureh diese Erschei- 
nung die MSgliehkeit gebo~en, den physikMiseh-chemisehen Zustand 
der betreffenden Lipoide im Gewebe n~her zu untersuehen. Auf Ietzte- 

1) Siehe hierzu die neuen Untersuchungen yon Wol]] und Frankenthal, Verb. 
d. Dtsch. pathoL Ges. 1926. 
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ren  P u n k t  will ieh hier n icht  ngher eingehen, da spezielle Unte rsuchun-  
gen im G~nge sind, naeh deren Abschlug die Frage besonders behandel t  
werden soll. 

Allgemeine Vergnderunffen. 
Es seien vorerst in aller Kiirze die Vorg~nge geschildert, die sieh in der ope- 

rierten Nebenniere abspielen. 
Bei Einfiihrung eines Fremdk6rpers finder man an der betreffenden Stelle, 

die, je nach dem Fall, versehieden gelegen sein kann, einen Hohlraum yon runder 
Form, der anfangs yon mehr oder weniger stark ver~nderten Zellen des 6rtliehen 
Gewebes umgeben ist. Diese Zellen sind yon einem Wall pseudoeosinophiler Leuko- 
cyten umringt, die zwisehen dieselhen vordringen. Die Capfllaren in der Umgebung 
sind erweitert, und ihr Endothel erfi~hrt eine Reihe yon Veri~nderungen, die yon 
Ssysso]ew eingehend beschrieben worden sind. Im weiteren Verlauf sehwinden die 
gesehiidigten Zellen und Leukoeyten bei lebhafter Beteiligung yon Makrophagen, 
die aus den Endothelzellen hervorgehen. Der Hohlraum ~vdrd nun yon Histio- 
cyten umgeben, aus denen weiterhin eine Bindegewebskapsel entsteht. - -  Die 
l~indenzellen, die yon auBen dem Entziindungsherde anliegen, weisen anfangs 
keine sonderliehen Ver~nderungen im Gehalte an lipoiden Substanzen auf, sehr 
bald aber wird dieser GehMt bedeutender, wobei sieh der Charakter der betreffen- 
den Substanzen ~ndert. Be1 der weiteren Sehilderung werden diese Zetlen zusam- 
menfassend als kollaterale Zone bezeichnet, werden. 

Bei Versuchen mit stSrker6r oder geringerer Quetschung erscheinen gr6gere 
Strecken der Rinde gesch~digt bzw. nekrotiseh, so dab sieh die Leukoeyten an der 
gesamten Peripherie des Organs ansammeln k6nnen. Der Abbau hat einen lang- 
sameren Charakter, wobei auBer gew6hnlichen Makrophagen aueh l~iesenzellen 
vom Typus der Fremdk6rperriesenzellen auftreten kSnnen. Die Nebennieren- 
kapsel t)eteiligt sieh dabei an der Bildung eines Granulationsgewebes. Bezieht 
sieh die Sehgdigung nur auf einenTeil der Rinde, so tritt auch hier, an ihrem Rande, 
die erw~hnte kollaterale Zone auf, die zuweilen starker ausgebildet ist als in der 
Umgebung des Fremdk6rpers. 

Bei einfacher Durehsteehung sind die Ver~nderungen an den l~indenzellen 
nieht stark ausgepr~gt. Die Ansammlung yon Leukocyten ist niemals bedeutend 
und dauert sehr kurze Zeit. Die Wucherungserscheinungen sind sehr gering, 
zu einer Bildung yon Gr~nulationsgewebe kommt es gew6hnlich nicht. Nach 
5--7 Tagen unterseheiden sich die meisten Zellen der Rinde an der betreffen- 
den Stelle sehr wenig yon den normalen, bzw. sie weisen blog einen etwas 
verschiedenen Charakter der lipoiden Einsehliisse auf. Offenbar bewahrt ein 
Tell der gesehgdigten Zellen die F~higkeit zur Erhohlung. - -  Mi~osen in den 
erhaltenen Teilen der verschiedenen l~indenzonen .konnten niemals angetroffen 
werden. 

Spezielle Befunde. 
Die Verminderung der Lipoide in den RindenzelIen. 

Die Ver~nderungen,  die eine Verminderung  der Lipoide zur Folgc 
haben ,  beziehen sich ~uf mehr  oder weniger s tark gesch~digte Zellen, 
die inne rha lb  des LeukocytenwMles liegen. 

I n  den  Anf~ngsstadien,  z. B. nach  24 Stunden,  erscheint  die Mlge- 
meine  S t ruk tu r  der ~ inde ,  in groBen Ziigen, erhul ten;  das Gewebe ist 
mehr  oder weniger 6demut6s, die Zellen bew~hren zumeist  ihre Umrisse. 
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Dabei besitzen sie verschiedene Formen, manehe erscheinen ge- 
quollen, andere geschrumpft, der Kern kann g~nzlich sehwinden oder 
ist gesehrumpft und f~rbt sich schleeht. Das Protoplasma ist nicht 
mehr basophil, wie gewShnlieh (Azur-Eosin), sondern gewinnt ausge- 
sprochen acidophile Eigenschaften, so dab es sieh mit Eosin leuehtend 
rosa f~rbt; dabei treten oft - -  zumeist in der Zona faseiculata - -  sehr 
feine K6rnchen auf, die sich mit Eosin sehr stark f~rben. Was die 
Lipoide betrifft, so erseheinen in dieser Hinsicht nicht alle Zellen identiseh. 
Ein Tell yon ihnen - -  zuweilen kernlose Exemplare - -  entbehrt jeg- 
lieher Tr6pfchen; in den fibrigen Zellen lassen sieh dieselben in ver- 
sehledener Menge naehweisen, dabei f~llt in die Augen, daB es sieh um 
sehr feine Kiigelehen handelt, die mehr oder weniger gleichm~Big die 
ganze Zelle ausffillen. Endlieh weist ein 3. Teil der Zellen lipoide Tr6pf- 
chen yon mehr normaler Gr5Be auf. Der Kern l~Bt sich in den Zellen 
der 2. und 3. Gruppe zumeist nachweisen, wenn er aueh allerdings 
verschieden stark ver~ndert erseheint. Das Verh~ltnis dieser einzelnen 
Gruppen zueinander wird aus dem Vergleieh der Bilder in noch frfiheren 
(6 Stunden) und in den sp~teren Stadien begreiflieh. 

Im 1. Falle n~mlieh weisen nur die Zellen, die neben dem Fremdk5rper 
gelegen sind, sehwere Kernver~nderungen auf, wobei die lipoiden 
Tr6pfchen im Protoplasma kleiner und sehr oft aueh in der Zahl ver- 
ringert erscheinen, whhrend die welter zur Seite gelegenen Zellen ein 
normales Aussehen besitzen. Es handelt sieh wohl um eine Verkleine- 
rung der normalen grSl3erenTropfen und umihren naehfolgenden Schwund, 
wobei der Vorgang nieht in allen Zellen gleichm~Big stark ausgebildet 
erscheint. Der weitere Verlauf dieser Erseheinung l~Bt sieh an gr5Beren 
Nekroseherden yon ]~ngerer Dauer verfolgen. Untersucht man hier die 
zentralen Abschnitte, wo noch keine Abbauvorg~tnge seitens der ein- 
dringenden freien Zellen vor]iegen, so kann man feststellen, dab mit der 
Zeit immer weniger Zellen mit den grSBeren Tropfen angetroffen werden, 
wogegen die relative Zahl der Zelien mit den feinen Tr6pfehen und der- 
jenigen, die lipoidfrei erscheinen, zunimmt; im letzten Falle erseheint 
der Kern stark ver~ndert oder fehlt mitunter g~nzlieh. 

Somit hfi.ngt der Vorgang der Lipoidveri~nderung vom Grade der 
Zellseh~idigung ab und entwickelt sich allmi~hlieh; er kann gewissermaBen 
bier als eins der Zeiehen des Absterbens der Zelle bewertet werden .  

Die f~rberischen Eigensehaften der lipoiden Stoffe in diesen ge- 
sch~digten Zellen unterscheiden sich stark yon denjenigen in den normalen 
Zellen. Allerdings erweisen sich dabei nieht alle F~rbungsmethoden 
als gleichwertig. Seharlachrot deekt die Unterschiede z. B. fast gar nicht 
auf, dagegen tr i t t  der Unterschied bei den iibrigen Methoden sehr deut]ich 
hervor. Mit Nilblausulfat f~rben sich die betreffenden Stel|en dunke] 
bzw. hellrot, wobei in der Zona faseiculat~ sieh ein leicht violetter Ton 
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ansehlieBen kann. Neutra l rot  f/irbt diese Lipoide nicht ;  naeh Fischler 
erseheinen sic blausehwarz oder blaugriin, was augenseheinlieh auf 
Kos ten  der mehr  oder weniger ausgepr ig ten  tliillen der Tr6pfehen zu- 
s tande kommt .  Bei der Fiirbung naeh Smith-Dietrich wiegt ein b r iun -  
lieher Ton  gegeniiber dem blausehwarzen vor. Zmveilen trifft man  aueh 
braunschwarze Sehollen, die mehr  homogen erseheinen und sieh aueh 
naeh der _Fischlersehen Methode Sehw~rzlieh f~rben. Die Methode yon 
SchuItz liefert eher das Bild yon  unregelmigigen Sehollen Ms von runden  
Tropfen, dieselben besitzen eine griinliehblguliche, zuweilen aueh blaue 
Farbe ;  bei ausgedehnten Schid igungen werden sic aueh freiliegend 
auBerhalb der Zellen angetroffen. I m  Vergleieh zu den normalen Be- 
funden ergeben die beiden letzten F/~rbungsmethoden eine geringere 
3{enge der betreffenden Lipoide. Bei l~ngere Zeit bestehenden Sehi-  
digungen liegt im Vergleieh zu den frisehen Fi l len  vorerst  ein Mengen- 
untersehied vor, entspreehend der Verarmung dieser Bezirke an Li- 
poiden. Abet  es bestehen aueh Wesensuntersehiede:  Nilblau er- 
gibt  einen helleren, mehr  rosa-roten Ton, naeh Fischler fiillt die Fgrbung  
bedeutend sehw~eher aus, mid der Ton ist mehr  t in  griinlieher, bei l in-  
gerer Dauer  der Lgsion kann  die Met, bode fast negativ ausfMlen. ~hn-  
lieh fallen hier aueh die F~rbungen naeh Smith-Dietrich und nach SchuItz 
aus, wo aueh ein weiteres Sehw~eherwerden der Farbent6ne  zu be- 
obachten ist. - -  Alle diese Ver inderungen  stellen einen vitalen Vorgang 
dar  and  entspreehen nieht  den autolyt isehen postmortMen;  dieses konnte  
durch u mit  der rechten Vergleiehsnebenniere zweier Kaninehen 
festgestellt werden, die an  Peritonit is  zugrunde gegangen waren and  
erst naeh 2 - - 3  Tagen naeh dem Tode seziert worden sind. 

Lassen sieh nun aus den firberisehen Befunden irgendwelehe t~iickschltisse 
auf die chemisehe Na~ur der Substanzen ziehen ? Wenn man die Ergebnisse mit 
den Dat.en der Tabelle yon Kawamura vergleicht, so ergibt es sich, dag die ver- 
~nderten Tr6pfehen, im Grunde genommen, keiner einzigen der dort angegebenen 
Substanzen entsprechen. Nit Vorbehalt k6nnte man vielleicht yon einem Gemisch 
yon Neutralfetten and Fetts~iuren (letztere in Form yon tIiillen) sprechen, abet 
diese Annahme erweekt groBes Bedenken. Tats~ehlieh, man stellt sieh ja den Abbau 
yon komplizierten Lipoidstoffen derart wr,  dab einfaehere Bausteine, in erster 
Linie Fettsiuren, frei werden, aueh miil~ten dieselben am 1/~ngsten bmwhrt bMben 
bzw. zuletzt verschwinden. Nun stellt sich abet heraus, dag das Niibl~u ft~r die 
Fettsguren fast tiberhaupt keine Anhaltspunkte liefert, und dab zudem die Neutral- 
fette (der ro~e Farbenton bei Nilblaufarbung) es sind, die am l~ngsten angetroffen 
werden und die Zelle beim ZerfM1 derselben verlassen. Ob dieses zutreffen kann, 
lfi,Bt sich in dem gahmen einer morphologisehen Untersuohung wohl kaum enb 
seheiden; jedenfalls dad man aus den f~rberisehen Eigensehaften noch keine 
wei~stragenden Sehliisse ziehen. DaB dieses so ist, zeigt die Extraktion (z. B. 
Aceton) mit nachfolgender F~rbung mit Nilblausulfat. ])abei versehwinden die 
Fetttr6pfehen vollst~ndig, d~s Protoplasma erseheint abet in einen r6tlichen bzw~ 
leicht violetten Ton gef~rbt, wihrend es in den normalen Zellen eine heUblaue 
Firbung aufweist. Ob aus diesem Befunde auf das Vorhandensein yon unextrahier. 
ba,ren Neutralfett gesehlossen werden kann, scheint bedenklich. 
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Aueh im Polarisationsapparat erseheinen die betreffenden Stellen, 
sehon in den Aafangsstadien, ~rmer an anisotropen Stoffen als die 
normalen. Nur die Zellen mit gr613eren TrSpfehen weisen aueh feine 
krystallinisehe Nadeln auf (Immersion), die bei der Erwarmung ver- 
sehwinden und bei der Abkiihlung als TrSpfchen mit Aehsenkreuz wieder 
auftreten, somit also als Cholesterinester gedeutet werden kSnnen. 
Ihre Anzahl ist in den vorgeschrittenen Fallen bedeutend geringer als 
in den normalen Zellen der Rinde. Die Zellen dagegen, die kleine TrSpf- 
ehen enthalten, weisen keine anisotropen Substanzen auf, dafiir aber 
finder man zwisehen ihnen freiliegende nadelf6rmige grSgere und diekere 
Krystalle, die die Gr6ge einiger Zellen erreichen k6nnen und anihren Enden 
mitunter aueh in die Zellen hineinzuragen seheinen. Bei langerer Dauer 
der Sehadigung gewinnen sie den Charakter yon verhaltnism~Big breiten 
T/ffelehen, zuweilen trifft man in den spgteren Stadien (18--21 Tage) 
aueh eehte Tafeln mit abgebroehenen Kanten an. Ihre Menge nimmt all- 
m/~hlieh aber ab. Diese Gebilde versehwinden bei der Erwarmung nieht 
oder nur zum Teil, um wieder in ursprfinglieher Form bei der Abkiihlung 
aufzutreten. Sie sind im absoluten Alkohol sehwer 16slieh, leiehter in 
Aeeton und Xylol. Naeh der Klassifikation yon White zu urteiten, 
handel~ es sieh voraussiehtlieh um Ireies Cholesterin, jedoeh ware es 
nieht vollkommen auszusehliegen, dab zum Teil aueh Fe~ts/~uren vor- 
liegen k6nnten. 

Es ist bei weitem nieht immer m6glieh, zu entseheiden, ob eine 
vollstandige Nekrose vorliegt, d. h. ob die Zelle sehon endgiiltig 
dem Untergange verfallen ist, oder ob sie wenigstens einen Teil ihrer 
Lebenseigensehaften bewahrt hat. Der Umstand, dab viele Zellen 
sehr lange ihre Form und einen grSBeren Teil ihrer Lipoide bewahren 
und der ver/~nderte Kern auch erhalten bMbt, k6nnte vielleieht die 
Annahme gestatten, dag ein Tell dieser Zellen sieh aueh erholen 
kSnnte. 

Es sei noeh kurz auf eine Eigentiimliehkeit hingewiesen, die nur in 
3 F~llen beobaehtet werden konnte (vSllige Zerquetsehung - -  21 Stunden, 
Fremdk6rper mit starker Seh/~digung - -  7 Tage, dasselbe dutch Eiterung 
koml31iziert - -  9 Tag@ Es handelt sieh um ein Auftreten yon gr6geren 
Pigmentsehollen von brauner Farbe, vorwiegend in den Zellen der Zona 
faseieulata. Dieses Pigment f/irbte sieh mit Seharlaehrot, nieht abet 
bei den iibrigen Farbungen, es 15ste sieh in keinem der angewandten 
Extraktionsmittel und bewahrte dabei seine F/~rbbarkeit mit Seharlaeh- 
rot. Wegen der geringen Anzahl der betreffenden F/ille lal3t sieh niehts 
Genaueres fiber den weiteren Verlauf dieser Erseheinung beriehten, 
man kann blog feststetlen, dab das Auftreten dieses, offenbar Iipoid- 
haltigen Pigments an ausgedehnte regressive Ver~nderungen der Rinde 
gebunden ist, ohne abet regelm/s aufzutreten. 
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Die li poiden Substanzen in den mesodermalen Zellen (die Abbauvorgiinge). 

Bei weiteren Ver~nderungen tier nekrotisierten Zellen t rs ten auf 
nnd beteiligen sieh an der Beseitigung der zerfallenden Massen ver- 
schiedene Zellen, yon denen die einen friiher, die anderen sparer auf- 
treten und versehieden lunge Zeit das Feld beherrsehen. Am friihesten 
erscheinen die pseudoeosinophilen Leukoeyten, die gewissermagen die 
weiteren Vorg~inge einleiten. Man trifft sie sehon naeh 6 Stunden, 
zu einem Zeitpunkt, wo die geseh~digten Zellen, im grogen ganzen, noeh 
ihre Struktur bewahren. Naeh 24 Stunden sind sis sehr zahlreich und 
bleiben so lunge, bis der Zerfall der Zellen fortdauert. Immer abet werden 
die Leukoeyten nur am Rande der gesehgdigten Zone angetroffen, wobei 
sie in den zentmlen Teilen der letzteren giinzlieh fehlen. Es wurde sehon 
erwghnt, dug gerade die letztern Teile der betreffenden Zone bei ausge- 
dehnten Sehgdigungen verhgltnism~Big sehr lunge ihre Struktareigentiim- 
lichkeiten bewahren kSnnen. Im guBeren gande  der Zone dagegen, die 
yon Leukoeyten durehsetzt wird, verlieren die Zellen ihre Grenzen und 
zerfallen zu einer feinen kSrnigen Masse, worin feinste FetttrSpfehen 
und ChromatinbrSekel zerstreut liegen. Anisotrope Substanzen finder 
manindenZerfallsmasssnentwederiiberhaupt nieht, oder trifft sie ~u~erst 
selten in Form ganz vereinzelter kleiner Nadeln, die n~her zu den noeh 
erhaltenen ZellkompIexen gelegen sind. Die FetttrSpfshen fgrben sieh 
nut  mit Seharlaehrot und Nilblausulfat, und zwar r6tlichgelb resp. 
r6tlieh; naeh der Methode yon Schultz erseheint der Zerfall von einem 
diffusen gelblieh-griinen Tone. 

Ist  der nekrotische Herd klein, so verschwinden die Leukoeyten bMd, 
wobei sie in grSl~ern Mengen zerfallen, so dab sie vom 3.--4. Tage an nieht 
mehr anzutreffen sind; zu dieser Zeit sind aueh die gessh~digten Rinden- 
zellen sehon zerfMlen. Liegt aber ein groBer Herd vor, so l~13t sieh ver- 
folgen, wie die Lenkoeyten entspreehend dem fortsehreitenden Zell- 
zerfall konzentriseh allmghlieh tiefer und tiefer in die betreffende Zone 
vordringen, wobei sie selbst bestgndig zerfallen. Die Leukoeyten ver- 
helfen also dem Zerfall yon nekrotisierten Rindenzellen. Ob ihnen aueh 
eine aktive Rolle bei der Aufsangung der freiwerdenden Lipoide zukommt, 
ist mit Bestimmtheit sehwer zu sagen. Zwar weisen in manehsn Fgllen, 
besonders in den Friihstadien, die Leukoeyten, wie die frei im Gewebe 
liegenden, so aueh die in den C~pill~ren gelegenen, feine Fetttr6pfchen 
auf, die sieh nut  mit Seharlaehrot und Nilblau in eine rStliche bzw. rote 
Farbe f~rben und leieht ausziehbar sind (Neutralfette~.); jedoeh ist 
diese Erscheinung nieht immer gleieh stark ausgeprggt. Was die Lympho- 
cyten anbetriift, so lggt sieh eine Beteiligung derselben an den Abrgu- 
mungsvorg~ngen mit Sieherheit nieht Ieststellen, ihrs Zaht ist niemMs grog. 

Dagegen spielen die Endothelzellen der Capillaren und die aus ihnen her- 
vorgegangenen Wanderzellen, die ~ls verhgltnism~Big grol3e Zellexemplare 
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mit dunklem Kern und grol~em Protoplasma erscheinen, bei den Abr/~u- 
mungsvorg~ngen eine grol3e Rolle. Dieses /~ul~ert sich vorerst darin, 
dal3 in diesen Zellen, entsprechend der Lipoidverarmung in geschiidigten 
Rindenzellen, zahlreiche lipoide Einschlfisse auftreten - -  am cleutliehsten 
vom 2. Tage an. Im weitern Verlaufe/~ndert sich der Charakter dieser 
Einschlfisse. Vorerst ]assen sich einige Typen der letztern unterscheiden, 
die sich durch GrSl~e und f~rberische sowie physikalische Eigensehaften 
unterseheiden. Den ersten Typus stellen grSl3ere Tropfen vor, die leicht 
extrahierbar sind, keine anisotropen Eigenschaften aufweisen und 
sich nur ~uf Scharlachrot und Nilblau gelbliehrot resp. rot f/irben. Sie 
treten frfih auf und sind anfangs die verhi~ltnismai3ig zahlreiehsten Tropfen. 
Als zweite Form kommen reeht groBe Tropfen in Betr~cht, die etwas 
sp/~ter auftreten, sich gelbrStlich mit Seharlachrot, lilarot oder lilublau 
mit Nilblau, rot mit Neutralrot und braun nach Smith-Dietrich f/irben. 
Anfangs entbehren sie der anisotropen Eigenschaften. Bei 1/~ngerer 
Versuchsdauer wird die Zahl dieser TrSpfchen immer grSf3er, sie ersehei- 
nen zum Tell doppeltbrechend, wobei die Anisotropie bei der Erw~rmung 
versehwindet und bei der Abkiihlung wieder auftritt. Die Menge der 
anisotropen Substanzen ist sehr gering, wenn der nekrotisehe Herd klein 
ist, und bedeutend, wenn eine grol3e Sch~digung vorliegt. Im letzten 
Falle ergibt die Probe naeh Schultz eine blaue bzw. blaugriine F/~rbung. 
Als 3. Form erseheinen kleinere Einschltisse, die mehr KSrnchen a]s 
Tropfen gleiehen, sieh gelblich mit Scharlachrot, blau oder blaugrfin 
mit Nilblau, mit Neutr~lrot und nach Smith-Dietrich i~hnlich wie die 
vorige Gruppe f~rben. Sie weisen in der Regel keine anisotropen Eigen- 
sehaften ant. Zuweilen f~rben sie sich nach Fischler, dabei ziemlich 
stark. 

Die Extraktion bringt in den Tropfen der 2. Gruppe bei naehfolgender 
Nilblauf/~rbung nur die rStlichlila Nuance zum Verschwinden, w/ihrend 
nun der blaue Ton st/~rker hervortritt; dabei fehlt die Doppeltbrechung. 
Die F/~rbung nach Smith-Dietrich gelingt nach der Extraktion ebenfalls 
nieht. Dagegen ergibt die F/~rbung mit Seharlaehrot in diesem Falle 
positive Befunde. Die Seho]len der 3. Gruppe verlieren bei der Extrak- 
tion die Fi~higkeit, sich mit Scharl~ehrot zu fi~rben, w~hrend die Ergeb- 
nisse der Nilbl~uf/~rbung die gleiehen bleiben. 

Die Extraktion deckt somit auf, d~I3 die Einschliisse dieser beiden 
Gruppen nicht einheitlich gebaut sind. Es l~l~t sich vielmehr sagen, 
daI~ bier Gemisehe verschiedener Stoffe vorliegen, wobei ein und 
dieselbe Zel]e Einschlfisse aller dreier Arten enthalten kann. Eine 
genaue chemische Unterscheidung dieser verwickelten Gemische auf 
Grund der f~rberischen Eigenschaften 1/~l~t sich schwer durehffihren. 
Wenn man hinsichtlich der extr~hierbaren Substanzen zum Tell an 
Neutralfette und Cholesterinester denken kSnnte, so gest~lten sieh die 
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Verhgltnisse ffir die unextrahierbaren bedeutend ungiinstiger; denn 
es erweist sieh, dab hier, wie lipoide Stoffe, so aueh solehe nieht.- 
lipoider Na~ur, vorliegen. Bei der Fi rbung mit Azur-Eosin resp. Hgma- 
toxylin-Eosin ergibt es sieh, dab manehe dieser Einsehliisse als blaugriine 
bzw. gelbliehe Pigmentsehollen erseheinen. Man trifft solehe Gebilde 
aueh Irei, namentlieh im Kapselgewebe des Organs, wenn die Lgsion 
grog ist. Ein Teil dieser Pigmente ergibt positive Eisenreaktion, wghrend 
dieses for andere solehe Gebilde nieht der Fall ist. Wie aus den Extrak- 
tionsresultaten zu urteilen ist, soheinen zwisehen den Pigmenten und 
den lipoiden Substanzen gewisse Verbindungen, wie physikalisehe, so 
aueh ehemisehe zu bestehen. Auf die M6gliehkeit soleher Verbindungen 
bzw. Gemisehe, wurde bekanntlieh yon Lubarsch hinsiehtlieh des Lipo- 
fuseins hingewiesen. Welehe Lipoide dabei in Betraeht kommen k6nnen, 
ob ,,Lipoide im engeren Sinne", ob Fettsauren oder andere, nieht niher  
definierbare Substanzen, kann bier nieht entsehieden werden - -  dazu 
seheinen die Verh/~ltnisse doeh zu verwiekelt zu liegen. 

Fiir einen Teil der extrahierbaren Einsehliisse rein lipoider Natur ergeben die 
Untersuehungsergebnisse im Polarisationsapparat rnanche Aufsehliisse. Am zahl- 
reiehsten erseheint der Gehalt an anisotropen Substanzen in den Zellen - -  es 
handelt sieh vorwiegend urn Makrophagen --, die in der Bindegewebskapsel der 
Nebenniere sowie aueh innerhMb and auBerhalb derselben liegen. Es lassen 
sich folgende Stoffe unterseheiden: Feinere Nadeln oder Sehollen, dis an 
die Tr6pfehen gebunden sind bzw. in denselben liegen, and dieke, breite tafel- 
artige Xrystalle, die abet nnr in den Riesenzellen vorkomrnen. Die ersteren 
sehwinden bei Erw/irmung und treten wieder bei der Abkiihlnng in Form yon 
~I'r6pfehen rnit Aehsenkrenz auf, wobei sis z. T. die Farbe der betreffenden Tr6pf- 
ehen annehrnen. Im absoluten Alkohol 16sen sie sieh etwas sehwerer als in Aeeton 
und Xylol. Den besehriebenen EJgensehaften naeh k6rn~en diese Stofie als 
Cholesterinester bestimmt werden. Die diekeren Krystalle bzw. T~felehen gleiehen, 
ihren Eigensehaften naeh, den gleiehen Gebilden in der nekrotisehen Zone, we 
sie frei liegen; sie k6nnen aueh jetzt als freies Cholesterin aufgefagt werden. Da 
sie nur in den I~iesenzellen angetroffen werden, seheinen sie Fremdk6rpern zu 
entspreehen. I)iese Zellen werden irnrner n~her zur Peripherie der Nebenniere 
angetroffen und treten erst Mitre der 2. Woehe auf. 

Die Cholesterinester kommen bedeutend h~ufiger and zahlreieher 
vor, w~hrend die KrystMle in den l~iesenzellen einen verh~ltnismigig 
seltenen Befund darstellen. Es mug aber erwahnt werden, dal3 zahl- 
reiehe l~iesenzellen aueh nut Cholesterinester enthalten k6nnen. 

Was die Untersehiede zwisehen den einzelnen Zellarten betrifft, so sind 
diese mehr der Menge, als dem Wesen naeh, insofern, als vorwiegend 
die Anzahl der betreffenden Einsehlfisse, je naeh der Zellart, gr6ger oder 
geringer erseheint, w~ihrend der Char~kter derselben gleieh bleibt oder 
wenig ge~ndert wird. Im altgemeinen l~13t sieh sagen, daf~ die Endothel- 
zellen, solange sie sieh yon der Gefagwand noeh nieht losgel6st haben, 
weniger uuextrahierbare und weniger anisotrope Substanzen enthMten, 
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wogegen dieselben in den Makrophagen und Riesenzellen zuweilen sehr 
reichlich angetroffen werden. Liegen die anisotropen Stoffe in gr61~e- 
rer Menge vor, so erscheint das Protoplasma der Zellen yon waben- 
artiger Besehaffenheit, so d~gt m~n dieselben gewisserma~en Ms ,,Xan- 
thomzellen" bezeichnen kSnnte; dieses ist nur bei li~nger anhaltenden 
sehr groBen Nekrosen der Fall. 

Die Ablagerung yon Lipoiden finder auch frei im Gewebe zwisehen 
den Bindegewebsfasern der Kal0sel start, allerdings nur bei l~nger an- 
haltender l~ekrose. Die Tr6pfchen treten am deutlichsten bei der 
Sch~rlachrotf~rbung hervor, sie sind d~bei klein, yon gelblieher Farbe. 
Bei den flbrigen angewandten F~rbungsmethoden erwies sieh, dM~ bier 
zahlreiche feine Krystalle licgen, zwischen denen sehr feine Tr6pfchen 
vorhanden sind, die sich mit Nilblau r6tlichbl~ulich f~rben, mit den 
anderen Farben aber ungef~rbt bleiben. Bei der Erw~rmung verschwin- 
den diese Gebilde, um bei der Abkfihlung in Form yon anisotropen 
Tr6pfchen mit Achenkreuz aufzutreten. Es handelt sich somit um Chole- 
sterinester. 

Der Gehalt an lipoiden Stoffen in den mesodermalen Teilen h~ngt 
im allgemeinen yore Vorhandensein der nekrotischen Zellen ab, jedoch 
bewahren jene ihre lipoiden Einsehlfisse ~uch dann, wenn diese nicht 
mehr vorhanden sind. Dieser Umstand ~ul]ert sich recht deutlich in 
den Versuchen mit Einffihrung yon Fremdk6rpern. Bei geringer Sch~di- 
gung fehlen Ende der 1. Woche nekrotische Zellen g~nzlich, der ]-[ohlraum 
ist nur yon Makrophagen umgeben, und ira Laufe der 2. Woche ent- 
wickelt sich rings um ihn eine Bindegewebskapsel, die im L~ufe der 
3. Woche ~rmer an Zellen und reicher an Fasern wird. Die betreffenden 
Zellen aber enthMten w~hrend dieser Zeit zum Tell noch immer lipoide 
Einschlfisse. I)iese kSnnen in geringer Menge Ms feine Tr5pfchen aueh 
in solchen Zellen nachgewiesen werden, die, ihrem morphologischen 
Charakter nach, schon als Fibroblasten zu betrachten sind. Es handelt 
sich dabei um leicht extrahierbare TrSpfchen, die sich rStlieh mit Nilblau 
und gelbrStlich mit Scharlachrot f~rben. 

Die Lipoidvermehrunq in den .Rindenzellen. 
Wie sehon anf~ngs erw~hnt, trit t  ein vermehrter Lipoidgehalt in 

solchen Rindenzellen auf, die van aul~en der Entziindungszone anliegen. 
Im Gegensatz zur l%inde, weisen die Zellen des Markes, wie die eigent- 
lichen Markzellen, so aueh die ,,l%indeninseln" (Landau) keine merk- 
baren Anderungen im Sinne des GehMtes an Lipoiden auf, wenn sie 
eine derartige Lage dem Entziindungsherd gegenfiber besitzen. 

Die Zellen der Rinde erscheinen in den betreffenden F~llen, je naeh 
der Zone, immer bedeutend fettreicher als in der iYorm bzw. als die in 
vollst~tndig normMen Teilen der Iqebenniere liegenden Zellen. Man kann 
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entschieden yon einer ,,Verfettung" sprechen, wenn man diesen Ausdruck 
auch auf Zellen, dig in der Norm reiehliche FetttrSpfchen enthalten, 
ausdehnen will. Der Vorgang gestaltet sich verschieden, je nachdem, 
um welchen Abschnitt der l~inde GS sigh hierbei handelt. Im allgemeinen 
kann man 3 Gruppen yon Ver~nderungen, und zwar folgender Abschnitte, 
unterscheiden: 1. Ver~nderungen der langgezogenen Zellen der Zona 
reticularis (2. Zellart dieser Zone nach Krylow); 2. Ver~nderungen der 
Ubergangsschicht der Zona reticularis, der gesamten Zona fasciculata 
und der fdbergangschiGht der Zona glomerulosa; 3. Ver~nderungen 
der obersten Schieht der Zona glomerulosa-Zellen, die unmittelbar der 
Nebennierenkapsel anliegen. 

Die Vergnderungen der 1. Gruppe wurden verh~tltnismg~ig selten 
beobachtet (nur in 5 Fgllen) und beschr~nkten sigh auf F~lle, wo der 
entzandliche Vorgang sehon eine gewisse Zeit (5--14) Tage bestand. 
Die normale Anordnung der Zellen erscheint gestSrt. Die Capillaren, 
die hier in der Regel breit sind und diesem Teile der Rinde ein charakte- 
ristisches Aussehen verleihen, erscheinen schmal. Die Zellen haben ihre 
langgezogene bzw. vieleckige Form verloren; das Protoplasma ist 
nicht mehr homogen, sondern weist einen eigenartigen netzfSrmigen 
Charakter auf. Die Zellgrenzen sind sehr undeutlich, und die Lagerung 
der Zellen kann man hauptsgchlich nur an den Kernen erkennen. Die- 
selben liegen zumeist in Hgufchen angeordnet, 3--5 Stack dicht bei- 
einander, so dal~ es den Anschein erweckt, als ob eine Anhaufung yon 
kleinen l~undzellen vorliegen wiirde. Die Kerne sind gut umrissen, ver- 
haltnismaBig grol~ und fgrben sich zumeist mehr dunke]. Das Protoplasma 
erweist sich bei Fettfgrbungen als gu~erst fettreich und ist yon grol~en 
und mittelgrol~en TrSpfchen ausgeliillt. Diese erscheinen bei Scharlach- 
rot deutlich rStlich und unterscheiden sich yon den Einschlassen in 
normalen Zellen, die sich mehr gelblich fgrben. Mit ~Nilblau fgrben sic 
sieh rStlichlila, ~eutralrot verleiht ihnen einen diffusen leichtrStlichen 
Ton, laBt sie 6fter aber ungefarbt. Nach den Methoden yon Fischler und 
Smith-Dietrich erscheinen die Tropfen an ihrer Peripherie granlich 
bzw. br~unlich. Bei der Probe nach Schultz erseheint die betreffende 
Stelle der l~inde diffusblgulieh, wobei mehr oder weniger zahlreiche 
zerstreute Tropfen yon dunkelb]auer tParbe hervortreten. Die lipoiden 
Substanzen 15sen sich in allen Extraktionsmitteln. Im Polarisations- 
apparat erscheinen diese Stellen zum Tell anisotrop, besonders in spateren 
Fallen; die Menge dieser Substanzen ist niemals grog, es handelt sieh 
zumeist um feinere Krystalle, die beim Erwarmen schwinden und bei 
der Abkfihlung in Tr6pfchenform wieder auftreten. Ein Teil der betref- 
fenden Lipoide scheint somit also yon Cholesterinestern gebildet zu 
werden, die abet offenbar gleichzeitig mit andern lipoiden Stoffen 
vorliegen. 
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Die Vers der 2. Gruppe sind fast in allen Versuchsf~llen 
gu~ ausgeprs und das Bild weist, je nuch der Versuchsdauer des be- 
treffenden Falles, einige EigentfimIiehkei~en auf. Die Zellen bewahren 
immer ihre Anordnung, wobei in den Vorgang nur 2--3 Zellreihen ein- 
bezogen werden, welche dem Entzfindungsherd bzw. der Bindegewebs- 
kapsel um den FremdkSrper anliegen. In den sp~teren Fgllen, wenn die 
Kapsel schon gut ausgebildet ist, kSnnen sie auch etwas beiseite liegen. 
Die Ver/~nderungen entwickeln sich allm~hlich; sie sind im 6 Stundenver- 
such noch nicht ausgepr~gt und konnten erst in den Versuchen yon 
24stfindiger Dauer mit Bestimmtheit naehgewiesen werden. Dieses 
gibt auch Ssyssojew an. 

Es handelt sich vorerst um eine st~rkere Vakuolisierung und um ein 
Gr6Berwerden der betreffenden Zellen, das Protoplasma gewinnt eine 
mehr netzartige Struktur. Der Kern ist klein, nieht immer rund, er- 
scheint zuweilen pyknotiseh. Diesen Zustand bewahren die betreffen- 
den Zellen in allen Perioden, mit dem Untersehiede nur, dab bei l~ngerer 
Dauer die betreffenden Eigensehaften starker hervortreten und ihre 
Gr6Be betr~chtlicher werden kann. Diese allgemeinen Befunde ~reten 
am sch~Lrfsten im Azur-Eosinpr~parat hervor; die Fettf~rbungen geben 
fiber die tibrigen Eigenschaften dieser Zelle Aufsehlul]. 

In den Anfangsstadien, w~Lhrend der ersten 2 Tage, un~erscheiden 
sich die ZetIen bei der Scharlaehf~rbung sehr wenig yon den normalen 
Zellen, und die Unterschiede treten nur bei st~rkeren VergrSBerungen 
hervor. Die lipoiden TrSpfchen sind in ihnen zahlreicher, und sie iiber- 
treffen an GrSBe die TrSpfehen in den normalen Zellen. Nilblausulfat 
deckt deutlichere f~rberische Unterschiede auf: Die lipoiden Stoffe 
in den betreffenden Zellen erscheinen blauviolett, w~hrend in den nor- 
m~len Bezirken neben der blauen TSnung eine rStliche mehr hervortritt. 
Bei den andern F~rbungsmethoden ist der Unterschied nicht festzu- 
stellen, Zu dieser Zei~ unterscheiden sich diese Zellen im Sinne ihres 
Gehaltes an anisotropen Stoffen nieht yon den normalen. 

Der Charakter der betreffenden Einschliisse ~indert sich recht bald -- 
in der Regel vom 4.--5. Tage an. Bei der Scharlachrotf~rbung zeichnen 
sieh die Zellen dureh einen blassen, mehr gelblichen, Ton aus, die TrSpf- 
ehen scheinen zuweilen zusammenzufliel3en. Mit Nilblausulfat gefiirbt, 
sehen die Zellen bedeutend blasser, als die normalen, aus, die TrSpfchen 
f~rben sich zart bl~ulichrStlich, l~eutralrot und die Fiirbung nach 
Fischler lassen die Tr6pfchen ungef~rbt. Bei der F~rbung nach Smith- 
Dietrich besitzen die letzteren eine leieht graubl/~uliche Farbe. Aniso- 
trope Substanzen sind entweder tiberhaupt nicht vorhanden oder liegen 
in sehr sp/~rlieher Menge vor. 

Nach weiteren 4 Tagen tritt der gelbliche Ton bei der Seharlaehrot- 
fSrbung noch deutlicher hervor, die Lipoidtropfen sind dabei grof~. 

Virchows Arehiv. Bd. o(]5. 9 
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Bei den fibrigen angewandten Methoden erscheinen die tipoiden Snbstan- 
zen nicht in Form dieser grol~en Tropfen, sondern im Protoplasma liegen 
zahlreiehe Krystallbtischel vor, zwisehen denen sehr feine TrSpfchen 
zerstreut liegen, Jene nehmen keine Fgrbung an, wghrend diese 
sich zart  rStlich oder leichtbl~ulich mit  Nitblau und graublau naeh 
Smith-Dietrich f~rben. Bei dieser F~rbung erseheinen die TrSpfchen 
zuweilen grSi~er, wogegen dann die Krystal le  nieht so zahh'eieh fest- 
zustellen sind. Bei der Probe nach Schultz versehwinden die Krystalle, 
und das Protoplasma erseheint yon grSBern blauen und feinern gr/in- 
lichbl~nlichen Tropfen ausgefiillt. Alle erw~hnten Einschliisse 15sen 
sich in allen Extraktionsmitteln.  Die Krystal le  gehen bei Erwarmung 
verloren, die Doppeltbreehung verschwindet, und bei der Abkfihlung 
treten ziemlieh grol~e anisotrope TrSpfchen auf, die ein typisches Aehsen- 
kreuz besitzen. Wenn somit also, im Laufe der ersten Woche, solange 
keine ausgesproehenen anisotropen Substanzen vorliegen, die Natur  der 
lipoiden Stoffe unklar bleibt, lassen sie sich im weiteren fast aus-  
schlieftlieh als Cholesterinester bestimmen. 

Diese Eigenschaften bewahren die Zellen im weiteren Verlauf, sie konnten 
z. B. noch am 21. Tage an der Grenze der gut ausgebildeten Bindegewebskapsel 
neben den FremdkSrpern festgestellt werden, wobei die EntzSndung als solche 
so gut wie ~bgeschlossen war. Liegt eine sehr a usgedehnte Schs der l~inde 
vor, so entwickelt sich diese Cholesterinesterverfettung etwas l~ngsamer, erstreckt 
sich aber in diesem Falle auf eine grOSere Zahl yon Zellen. Man finder diese Er- 
seheinung auch in Fallen, wo bei der Einfiihrung des FremdkSrpers eine Gruppe 
yon Zellen irgendwo abseits geseh~digt wird. In den zentralen Teilen soleher 
Stellen finder die beschriebene Lipoidverminderung sta~t. An der Peripherie 
dagegen weisen die Zellen einen reichliehen Gehalt an lipoiden, speziell an aniso- 
tropen Stoffen auf, trotzdem in den Frfihstadien ein Tell von ihnen hinsiehtlich 
der ~qilblau- und Fischlerschen Fiirbung sieh iihnlich wie die nekrobiotisehen 
Zellen verh~lt,. Dieser Umstand kSnnte vielleicht derart erkl~rt werden, dab die 
]~andzellen dureh das Trauma weniger gelitten und ihre Lebensf~higkeit in 
hOherem Mai~e als die anderen Zellen bew~hrt h~ben. 

Die Ver~nderungen der 3. Gruppe beziehen sich ausschliel~lieh auf 
die/~ufteren Zellreihen der Zona glomerulosa. Sic kamen zur Beobachtung 
einerseits, wenn solche Zellen an der Grenze des nekrotisehen Herdes 
lagen, andererseits in Fi~llen, wo die normale Anordnung gestSrt wurde, 
wobei die Zellen gewisserma$en die Uberreste der ursprfingliehen 
Rindenzone darstellten. Das Protoplasma dieser Zellen bewahrt  seine 
Basophilie, der Kern liegt nicht immer zentral. Die Zellen hegen meistens 
in kleinen Gruppen, wobei sie 5fter grSfter a]s die normalen Zellen er- 
scheinen, besonders bei ]~ngerer Versuchsdauer. Auf die Besonder- 
heiten der lipoiden Einschliisse seheint die Versuehsdauer keinen merk- 
lichen Einfluft ausiiben, da das Bild, welches diese Zellen bieten, in allen 
Versuchsstadien ziemlieh das gleiehe bleibt. Die Ver/~nderungen/s 
sich darin, daft das Protoplasma einen ]eicht wabigen Charakter aufweist, 
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tier aber niemals eine solehe Ausbildung erlangt wie in den Zellen der 
Zona fasciculata. Die lipoiden Snbstanzen, die bedeutend zahlreicher 
als in der Norm sind, erseheinen in Form kleiner oder mittelgroBer 
TrSpfehen. Sie f~rbe~ sieh rStliehgelb mit Seharlaehrot, stark blau- 
violett oder rein dunkelblau mit Nilblau, versehieden stark mit Neutral- 
rot und naeh FisJder und nehmen bei der F~rbung nach Smilh-Dietrich 
einen blausehwarzen Ton an. Anisotrope Eigensehaften weisen sie zu- 
meist nicht auf. Eigenartig ist, im Vergleieh zu den Ver~nderungen der 
ersten 2 Gruppen, das Verhalten dieser TrSpfehen den Extraktionsmitteln 
gegeniiber, wobei sie sieh als ~uBerst widerstandsf~hig erweisen. Sogar 
eine Extraktion mit Xylol im Laufe yon 24 Stnnden ~nder~ hier das Bild 
bei naehfolgender Seharlaehrot- und Nilblauf~rbung nieht, w/~hrend 
in allen andern Zellen der 1%inde jegliehe lipoiden Einsehliisse fehlen. 
fiber die ehemisehe Natur dieser Lipoide l~Bt sieh kein bestimmter 
SehluB ziehen, vielleieht handelt es sieh um ,Lipoide im engeren Sinne". 

Der Gehalt an lipoiden Substanzen in den ungesch~idigten Teilen der 
operierten 2Yebenniere und in der KontroUennebennie~e, 

Wie schon Ssysso]ew betonte, bleibt der Entzfindungsvorgang be- 
grenzt, und die entsprechenden Ver/~nderungen greifen niemals auf die 
gesamte Nebenniere fiber, es sei denn, dab eine Zerquetschung vorliegt. 
Die erhaltenen Teile erscheinen unver/~ndert und unterscheiden sich nieht 
v o n d e r  rechten Vergleichsnebenniere. Diese wies niemals deutlich 
feststellbare VergrSBerungen auf, und der feinere Bau der Zellen wie 
auch die Anordnung der einzelnen Schichten /~nderten sich nicht. 

Um die Frage zu entseheiden, ob die SchS~digung der einen Neben- 
niere irgendeinen EinfluB auf den Lipoidgehalt des gesunden Gewebes 
ausfibt, wurden die Befunde mit denjenigen an Nebennieren vollkommen 
gesunder Kaninchen, zum Teil gleichen Wurfes, mit den Versuehstieren, 
verglichen. Dabei erwies sich, dab der Lipoidgehalt gewisse zeitliche 
Sehwankungen erf/ihrt, was haupts/ichlieh auf Kosten der anisotropen 
Substanzen zu setzen ist. Im allgemeinen I~Bt sieh sagen, dab vom 
2. Tage an der Gehalt an ihnen eine Abnahme erf/~hrt und dieser Zustand 
im Laufe der ersten Wfoehe bewahrt bleibt. "gem Beginn der 2. Ver- 
suchswoche an finder dagegen eine Steigerung start, wobei in den Fgllen 
mit geringer Schgdigung der Gehalt an aifisotropen Substanzen grSBer 
als bei den Vergleiehstieren war. In 2 F/illen mit 3w6ehiger Dauer 
war dieser Gehalt wieder geringer. In einigen F/~llen mit geringer 
Sch/~digung erwies sieh die Zona glomerulosa im Laufe der 1. Woehe 
als ziemlieh fettreieh. 

Die geschilderten Befunde berechtigen, einige regressive Ver/~nderun- 
gender Rindenzellen hervorzuheben, die mit St6rungen ihres Gehaltes 

9* 
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an lipoiden Stoffen verbunden sind und sich sehr scharf von den nor- 
malen Befunden unterseheiden. Vorerst ist zu bemerken, dab beim 
Zerfall der Zellen relativ sehr wenig freie lipoide Substanzen vorliegen, 
und zwar nur isotrope. 

Eine Lipoidverminderung finder beim langsamen Absterben der 
Zellen start, die Ze!lform und der verinderte Kern bleiben lange Zeit 
erhalten. Dieser Zustand gleieht in vielen Ziigen der ,,Lipoidzersplitte- 
rung", die yon Dietrich besehrieben und im wesentliehen dutch andere 
Forseher bestitigt worden ist. Im vorliegenden FMle, bei meehaniseher 
Seh/idigung, handelt es sieh um ein Geringerwerden der Fetttr6pfehen- 
gr6Be, wobei die anisotropen Substanzen verschwinden und die Farbungs- 
ergebnisse (Nilblausulfat und t'isehler8 ?r anders als in den nor- 
malen Zellen ausfallen. Wahrend beim Zerfall der Zellen den Leuko- 
eyten und Makrophagen eine groge Rolle zukommt, spielen diese 
beim Oeringerwerden der lipoiden Tropfen keine I~olle, und die Er- 
seheinnng ist aussehlieBlieh an die intraeelluliiren Vorgi~nge gebunden. 
Dieses l~gt sieh am besten in den zentralen Teilen gr6gerer nekrotiseher 
Zonen verfolgen, wo keine Leukocyten und Histioeyten anzutreffen 
sind, wihrend der Oehalt der Zellen an lipoiden Tr6pfehen immer ge- 
ringer wird; wobei aueh die Ergebnisse der verwiekelteren Farbungs- 
methoden dann neg~tiv ~usfallen. Auf welch eine Weise die lipoiden 
Stoffe dgbei aus der Zelle versehwinden, 1/~gt sieh sehwer sagen. Die 
einzigen in Frage kommenden Substanzen, die man hier ~ugerhalb der 
Zellen antrifft, sind groge Cholesterinkrystalle, abet aueh ihre Menge 
erscheint im Vergleieh zum urspriingliehen Lipoidreiehtum als nieht 
bedeutend. Vielleieht ware es m6glieh, dab bei den Abbauvorgi~ngen 
die Lipoide zum Tell in leieht diffusible Substanzen iibergef/ihrt werden, 
die mit der Gewebsfliissigkeit hinausgesehwemmt werden, abet dieser 
Umstand l igt  sieh morphologiseh innerhalb der nekrotisehen Zone nieht 
verfolgen. 

Entspreehend dem ZerfM1 der Rindenzellen und der Lipoidverar- 
mung in ihnen findet eine Anhiufung yon lipoiden Stoffen in meso- 
dermalen Zellen sta%. Es entsteht nun die Frage, weleher tterkunft 
dieselben sind. - -  Das Vordringen yon I-Iistiocyten in die nekrobiotisehe 
Zone, nachdem die t~indenzellen dureh die Leukoeyten abgebaut worden 
sind, l igt  auf eine Aufsaugung der freiwerdenden lipoiden Stoffe 
sehlieBen. Sie ist aber nieht als eine bloge Phagoeytose anfzufassen, 
wie es sehon Arnold hervorgehoben hat, vielmehr ist anzunehmen, dab 
die betreffenden Substanzen in der Zelle weitere Verinderungen er- 
leiden. Aus diesem Grunde k6nnte man als resorptiv die komplizierteren 
lipoiden Gemisehe in den Endothelzellen, Histioeyten und I~iesenzellen 
bezeiehnen; diese Einsehliisse weisen hinsiehtlieh ihrer Mengen eine 
Parallelitat zu den Abbauvorgangen anf. Was dagegen die einheitliehen 
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lipoiden Massen anbetrifft, die als Neutralfette angesprochen worden 
sind, so gestalten sieh die Befunde nieht eindeutig. Man trifft sie auger in 
den erw~thnten Zellen aueh in Leukoeyten und Fibroblasten an, letzteres 
z. B. in der Bindegewebskapsel um dell ]Vremdk6rper. In diesen beiden 
Zellarten ist der GehMt an diesen Substanzen bei weitem nieht immer den 
Abbauvorggngen parallel, so dab ihre Qnelle yon letztern unabh~ngig 
sein k6nnte. Es bleibt an eine Infiltration aus dem Blute zu denken. 

Aueh hinsiehtlieh der ansitropen Stoffe bzw. der Cholesterinestsr 
gestalten sieh die Befunde nieht eindeutig. Es sei vorerst erw~hnt, 
daft Wail auf Grund yon Einpflanzungsversuehen eine [~berfiihrung der 
Cholesterinester in Phosphatide bei der Resorption annimmt. Dieses 
lgftt sieh im vorliegenden Falle nieht bestgtigen. Aus der fr/iher an- 
geffihrten Besehreibung ist ersiehtlieh, daft die anisotropen Substanzen, 
die in den Histioeyten und I~iesenzellen auftreten, alle Eigensehaften 
der Cholesterinester aufweisen, wobei sie mit den verwiekelten 
Gemisehen in loekerem Zusammenhange vorliegen. Woher stammen 
sie ? Wie erwghnt, t re ten beim Lipoidsehwunde in den Rindenzeller~ 
aul3erhalb derselben Krystalle auf, die, zum groften Tell jedenfalls, 
als freies Cholesterin bezeiehnet werden k6nnen. Ihre Menge wird all- 
mghlieh geringer, w/thrend demgegeniiber die Menge der Cholesterin- 
ester in den in Frage kommenden mesodermalen Zellen best~tndig zu- 
nimmt. 

Es ist jedenfalls Mar, daft fiir die meisten F/~lle das freie Cholesterin 
nieht als solehes fortgesehafft wird, da solehe Krystalle nut  in den 
Riesenzellen und nur in den sp~teren Stadien angetroffen werden. 
Es ist vielmehr anzunehmen, daft das Cholesterin bestimmte ehemisehe 
Vergnderungen erfghrt bzw. wieder verestert wird. Auf diese M6glieh- 
keit weisen Versuehe mit Cholesterineinspritznngen hin (Kawamura, 
Basten, Zinserling, Garschin, Rohrschneider). In manchen t~l len (z. B. 
bei Garschin) konnten die IKrystalle in Riesenzellen angetroffen werden; 
in anderen lieBen sieh nut  Cholesterinester in den tIistioeyten naehweisen, 
die sieh auf das eingefiihrte Cholesterin bezogen. Basten vermutet  eine 
extraeellul/~re Veresterung, w~hrend Garschin und Rohrschneiger intra- 
cellul~re Vorggnge in giesenzellen und Makrophagen annehmen. Gleiehe 
Meinung vertr i t t  Versd, der den Makrophagen die Fghigkeit zur Chole- 
sterinveresterung zusehreibt. Man k6nnte auch hier die Erscheinungen 
im ghnlichen Sinne deuten. Trotzdem aber lassen sieh aueh rein infil, 
trative Vorggnge nieht g~nzlieh aussehlieften, denn es ist sehwer anzu- 
nehmen, daft die grol3en Anh/~ufungen, die hier auftreten, 6frets aueh 
weitab yore eigentliehen Nekroseherde, wie z. B. aufterhalb der Neben- 
nierenkapsel, bloB dutch Resorption des Cholesterins nnd seiner naeh- 
folgenden Veresterung entstanden sind. Es ist dabei beaehtenswert, daft 
man die Ester nieht nut  in den Zellen, sondern aueh zwisehen den Ge- 
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websfasern der Kapsel  antrifft.  Man hat hier eine regelrechte ,,Chole- 
sterinesterverfettung" des Bindegewebes vor sich. Ein ghniicher Vet- 
gang  wurde bei anderen Verhgltnissen yon Hackel in der Milz und vo-n 
Moisse]ew and Kusnetzowsky in den Sehnen besehrieben. 

Die Lipoidvermehrung, , ,Verfettung", betrifft, im Gegensatz zur 
Lipoidverminderung, solehe Rindenzellen, die durch den operativen 
Eingriff vorerst wenig gelitten haben, und ist demgemM~ als ein sekun- 
dgrer Vorgang aufzufassen, wghrend die Verminderung Ms Zeiehen 
einer pr[mgren Sehgdigung in Erseheinung tritt .  Die betreffenden Zellen 
liegen augerhalb der entzfindliehen resp. nekrobiotischen Zone. Die 
eharakteristisehen Befunde entwiekeln sieh langsamer, und die Zellen 
gewinnen die entsprechenden Eigenschaften zumeist naeh einigen Tagen, 
~zobei sie dieselben reeht lange bewahren. Dieses bezieht sieh auf die 
Zona retieularis und auf die Zona faseieulata, w~hrend die Zellen der 
oberfl/~ehliehen Sehiehten der Zona glomerulosa ein etwas anderes Ver- 
halten zeigen, insofern, als bier die Zeitdauer keine so merkliehe Rolle 
spielt. 

In  den ersten beiden Zonen finder im L aufe der 1. Woehe eine fort- 
dauernde Zunahme im GehMte an Cholesterinestern statt, so dag yon 
der 2. Woehe an fast nut  diese Substanzen vorliegen; das bleibt aueh 
im weiteren Veriaufe bestehen. I{ingegen liegen in der Zona glomerulosa 
zumeist isotrope Lipoidstoffe vet, die sieh nieht ausziehen lassen, und 
fiir deren ehemisehe Natur,  im Sinne einer genaueren Unterseheidung 
keine ausreiehenden Daten vorliegen. 

Wie darf man diese Verfettungserseheinungen deuten ? Man wird 
wohl kaum in diesem Vorgange den Ausdruek einer erhShten Zelleistung 
erblieken wollen und speziell - -  wenn man den Standpunkt  fran- 
z6siseher Forseher (Cha~,g]ard, Grigaut, Goormaghti.qh u. a.) fiber den 
sekretorisehen Ursprung der Cholesterinester ver t r i t t  - -  an eine ver- 
mehrge Bildung dieser Substanzen denken. Es handel t sieh jet immer 
nur um verhfiltnismgBig geringe Zellgruppen, die sieh in gestSrten bzw. 
in gegnderten Verhgltnissen befinden, und die zudem in vorgerfiekten 
Stadien mehr oder weniger ausgesproehene Kernvergnderungen oder Kern-  
sehwund aufweisen. Dieses ist abet ein Zeiehen der Zellsehgdigung, 
und es ist vielmehr anzunehmen, dab der vermehrte GehMt an lipoiden 
8hbstanzen das Zeiehen eines degenerativen Vorganges ist, und zwar im 
Sinne einer ,,pathologisehen Infi l trat ion" gedeutet werden mug. Die 
Bedingungen fiir diesen Vorgang miissen streng lokale sein und auf 
einer ~nderung der Stoffweehselvorg~nge beruhen. Es ist interessant, 
dab in den tieferen Zonen, we die Verfettung am st~rksten ausgepriigt 
ist, die Ablagerung yon anisotropen Substanzen erst naeh einem gewissen 
Zeitraum einsetzt. Dieser Umstetnd steht im Einkletng mit  den herr- 
sehenden Ansiehten (Chalatow, Versd), dab die Anfangsablagerungen 
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bei der Cholesterinesterveffettung zuerst isotrop sind, und dab erst bei 
geniigendem Gehalt an Cholesterinestern die Einschliisse anisotrop 
werden. Nach Waclcer and Hueclc l~iBt sieh an eine gestSrte Fettsaure- 
oxydation denken, wobei eine ]okale Aeidose (Huec]c) als ursachlicher 
Umstand in Frage kommen kSnnte. 

Die betreffenden lipoiden Stoffe kSnnten wie mit dem Blute zu- 
gefiihrt, so auch aus den nekrotisehen Gewebsteilen bei ihrem Frei-: 
werden resorbiert worden sein. Von diesen 2 M6gliehkeiten muB die 
erste angenommen werden, denn der verschiedene Charakter der lipoiden 
Einsehl/isse in den einzelnen Zonen kann kaum durch die freige- 
wordenen Substanzen aus dem nekrotischen tterde erklart werden, da 
die Bedingungen in diesem Sinne fiberall ziemlieh die gleichen sind. 
Vielmehr spielt bier die Eigenart der Zellen yon entsprechenden Zonen 
eine starke Rolle, wodurch die betreffenden Lipoide, speziell die Chole- 
sterinester, in der einen Zone starker, in der anderen sehwacher ge- 
speiehert werden. Dieses kann aber nur dureh Infiltration aus dem 
Blutstrome erklgrt werden. 

Die pathologisehe Veffettung der Rindenzellen mug im weiteren 
yon der oft in der Literatur angefiihrten Ityperthrophie derselben unter- 
sehieden werden. Es scheint jedenfalls, dab der Termin ,,ttypertrophie 
der Rindenzellen" eine gewisse Einsehrankung bzw. eine Prazisierung 
erfahren mug. Neuere experimentelle Untersuehungen fiber die kom- 
pensatorische Hypertrophie (sowohl morphologische als auch ehemisehe 
Boycott nnd Kellawy]) ergaben negative Befunde. Aueh sind die Er- 
scheinungen in der erhaltenen Nebenniere bei einseitiger Schadigung 
oder ZerstSrung, wie friiher angefiihrt, durchaus nicht eindeutig, inso. 
fern, als die Speieherung yon Lipoiden, speziell der anisotropen, gewissen 
zeitlichen Schwankungen unterworfen ist, wobei niemals eine ,,Ver- 
fettung", wie in den besehriebenen Zellen, in Erseheinung tritt. Gleieh2 
sinnig sind auch die Befunde yon Rothschild bei Versuehen mit ein. 
seitiger Exstirpation. 

Zusammen]assung. 
Bei 5rtliehen Eingriffen an der Nebennierenrinde tritt wie eine Ver- 

minderung, so auch eine Vermehrung yon Lipoiden in begrenzten Zell. 
gruppen auf. Die erstere ist das Zeichen einer primaren Seh~digung, 
dabei andern sich die f~rberischen Eigensehaften der TrSpfehen und es 
kommt zum Schwunde yon Cholesterinestern, wobei freies Cholesterin 
aui~erhalb der Zellen auftritt. Zeffallende Zellen kSnnen auch keine 
lipoide TrSpfehen aafweisen. Die Lipoidvermehrung tritt zumeist als 
sekundare Erscheinung auf, es kann sich je nach der ]~indenzone um 
verschiedene Lipoidstoffe handeln, wobei in der Zona fascieulata haupt. 
sgchlich Cholesterinester vorliegen. Diese Vermehrung ist als eine 
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p a t h o l o g i s c h e  E r s c h e i n u n g  zu  d e u t e n ,  die  ev i l .  auf  gest6r~e 5 r t l i che  

O x y d a t i o n s v o r g ~ n g e  zu  b e z i e h e n  i s t ;  sie s t e lR  e inen  m e h r  d a u e r h ~ f t e n  

Z u s t a n d  vor .  E s  i s t  zu  e rw~gen ,  ob  a u c h  a m  S e k t i o n s m a t e r i a l  in  F ~ l l e n  

y o n  v e r m e h r ~ e m  L i p o i d g e h a l t ,  wie  z. B.  be i  A m y l o i d o s e ,  S c h r u m p f u n g s -  

e r s c h e i n u n g e n  u. dgl.1), diese  E r s c h e i n u n g  n i c h t  ebenfa I l s  i m  ~ h n l i c h e n  

S inne  gedeu~e t  w e r d e n  d a f t  u n d  n i c h t  als  s ine  e in f ache  H y p e r t r o p h i e  

a u f z u f a s s e n  sei. 
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