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Die chemische Zusammensetzung der verkalkten Aorta ist im Anschlufl
an die grundlegenden Arbeiten von Aschoff 1 durch Schinheimer ® weit-
gehend aufgeklirt worden. Danach besteht das Vorstadium und zu einem
wesentlichen Teil die Atherosklerose der Aorta selbst in einer Einschwem-
mung eines stets gleich zusammengesetzten Lipoidgemisches aus Chole-
sterin, Cholesterinestern, Phosphatiden und anderen unverseifbaren
Stoffen. Weiterhin findet man in dem &lteren Schrifttum einige histo-
logische Untersuchungen, deren Ergebnis ein Zusammenhang zwischen
dem normalen Verkalkungsprozef der Knochen und dem Eisengehalt
(Schwefelammoniumreaktion) ist (v. Gierke, Schneider 3,*). Der physio-
logischen Verkalkung soll an den betreffenden Stellen eine voriiber-
gehende Erhohung des Eisengehaltes vorausgehen. Bei pathologischen
Verkalkungen wurde eine derartige Erhéhung des Eisengehaltes nicht
gefunden.

BEs lag nun nahe nachzupriifen, ob auf Grund chemischer Analysen
ein Zusammenhang zwischen dem Eisengehalt und der Verkalkung der
Aorta gefunden werden kann. Wiirde es sich um gréfiere Eisenablage-
rungen (wie z. B. beim Blutabbau) handeln, so miiten sich die Unter-
schiede zwischen normalen und verkalkten Aorten bereits im Gesamt-
eisengehalt auswirken. Es wurde daher zunichst eine Reihe verschie-
dener Aorten auf Gesamteisen mengenmiBig (colorimetrisch) untersucht.
Gleichzeitig, gewissermallen als Maf} fiir den Verkalkungsgrad bzw. als
Vergleich zur Diagnose wurde der Gehalt an organisch gebundenem
Phosphor (mikrogravimetrisch) bestimmt, da ja die Phosphatide einen
ganz bestimmten Bruchteil des bei der Atherosklerose fortschreitend
eingeschwemmten Lipoidgemisches ausmachen.

DaBl wir als Parallelbestimmung den organischen Phosphor und nicht die
nach den Schénheimerschen Arbeiten (a. a. 0.) an sich charakteristischeren
Cholesterinwerte beniitzten, hatte neben der rascheren Ausfithrungsméglichkeit
noch einen spekulativen Hintergrand: Das Eisen als Sauerstoffiibertriger kénnte
die so leicht oxydablen Phosphatide des Blutes durch oxydative Verdnderung
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zur Ablagerung veranlaft haben und dabei mit niedergeschlagen worden sein,
was aber nach dem Ergebnis der vorliegenden Untersuchung in erkennbarem
Ausmall nicht der Fall ist.

Bestimmung des organischen Phosphors. Die Aorten wurden mog-
lichst von anhaftendem Gewebe befreit, fein zerkleinert und gut durch-
gemischt. 1—1,5 g feuchte Substanz wurde mit Sand verrieben, iiber
Nacht bei 100° getrocknet und nochmals gut verrieben. Die Extrak-
tion erfolgte zunichst mit kaltem Ather (mit 20 ccm iiber Nacht stehen
lassen), dann 3—4 mal mit heiflem Alkohol (je 10 ccm). Die abgegos-
senen Ausziige wurden auf 10 com eingeengt, filtriert und der geringe
Niederschlag sowie auch das extrahierte Sandgemisch mit Chloroform
gewaschen (im ganzen 15 cem). Der Rickstand der Alkohol-Chloroform-
Iosung wurde mit konzentrierter Schwefelsiure (1 ccm) und Wasser-
stoffsuperoxyd nafll verascht und nach H. Lieb® mikroanalytisch als
Phosphormolybdat bestimmt,.

Bestimmung des Gesamieisens. 1,5 g feuchte Substanz wurden nach
Neumann & mit 20 ccm Siduregemisch verascht und nach Willstatter 7
mit Rhodanammonium colorimetriert.

Die Analysenwerte der ersten Versuchsreihe sind in Tabelle 1, geordnet
nach fortschreitendem VerkalkungsprozeB, zusammengestellt.

Tabelle 1. Organischer Phosphor und Gesamieisen in verschiedenen Aorten.

Alter Org. Phosphor Gesamteisen
Nr. Diagnose mg in 100 g mg in 100 g
(Jahre) frischer Organmasse | frischer Organmasse
1 19 normal 13 9,42
2 23 . 15 9,03
3 36 . 16 11,0
4 25 verfettet 11 8,65
5 43 " 20 11,0
6 43 ’ 13 8,90
7 50 » 17 4,29
8 50 . 14 7,87
9 51 »s 23 13,1
10 53 verkalkt 22 6,75
11 58 . 24 15,2
12 62 » 36 6,90
13 68 us 21 7,93
14 68 . 34 10,0
15 70 »s 39 7,65
16 70 - 29 4,85
17 71 . 29 7,65
18 71 »s 40 13,6
19 72 . 21 8,74
20 73 . 35 4,29
21 75 . 24 6,81
22 76 ” 26 7,88
23 81 . 27 12,3
24 82 . 34 8,82
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Ergebmis der ersten Versuchsreihe. Die Tabelle zeigt, dall zwar erwar-
tungsgemif der Gehalt an organischem Phosphor mit fortschreitender
Verkalkung anwichst; dagegen ist von irgendeiner GesetzméBigkeit bei
den Eisenwerten keine Rede. Da aber diese aulerdem ziemlich niedrig
liegen (im Vergleich zum durchschnittlichen Eisengehalt der verschiedenen
Organe: Milz 72 mg®/,, Lunge 67, Leber 60, Blut 55, Muskel 25, Niere 15,
Gehirn 8,3, Herz 6,7 usw. 8 9, so war anzunehmen, daB der unregelméaige
Blutgehalt der einzelnen Aorten eine etwaige RegelmiBigkeit im rest-
lichen Kisengehalt tiberdecken kémnte. AuBerdem kamen die Aorten
beim Zerkleinern mit eisernen Geréten in Bertihrung, was ebenfalls
bei so kleinem Eisengehalt eine ernstliche Fehlerquelle darstellt. Kine
zweite Versuchsreihe sollte daher diese beiden Faktoren eliminieren,
zur Orientierung zundchst ohme Parallelbestimmung des organischen
Phosphors. Dies ist méglich mit Hilfe einer einfachen Methode von
Starkenstein und Weden 1 zur Bestimmung des ,,anorganischen* Eisens,
die auf der Behandlung mit 5 n-Salzsdure und Ausfillen der Eiweil3-
stoffe mit Trichloressigsiure beruht, wobei das Himoglobineisen nicht
abgespalten wird.

Bestimmung des locker gebundenen Hisens *. 5—10 g frisches Organ,
in wenige Streifen zerschnitten, wurde mit der finffachen Menge 5-nor-
maler Salzsiure versetzt und 5 Minuten aufgekoch$, mit etwsa dem
gleichen Volumen 209/, iger Trichloressigsdure bis zur vollstindigen Aus-
fillung der Eiweilistoffe versetzt, abgemessen und filtriert. Vom Hil-
trat** wurden 50ccm nach Neuwmann ¢ nall verascht (Salpeter-Schwefel-
sédure), nach dem Verdiinnen mit Wasser vom ausgeschiedenen Calcium-
sulfat abfiltiert und der Niederschlag mit heilem Wasger bis zum Ver-
schwinden der Eisenreaktion ausgewaschen. Filtrat und Waschwasser
wurden auf 25 cem aufgefiillt und davon je nach Eisengehalt 2-—5 ccm
zum Colorimetrieren nach Willstditer * verwendet.

Da hierbei erhebliche Mengen von Reagentien zur Anwendung kamen
und der Gehalt an locker gebundenem Eisen noch wesentlich geringer
als der Gesamtgehalt war, mulite die in den verwendeten Reagenzien
vorhandene Eisenmenge (durch Leerbestimmung bestimmt) beriick-
sichtigt werden.

Ergebwis der zweiten Versuchsreihe. Auch zwischen dem locker gebun-
denen Eisen und dem Grad der Verkalkung (Tab. 2) ist keinerlei Zu-
sammenhang zu erkennen, sondern es zeigt sich eine bemerkenswerte
Konstanz in diesen Eisenwerten, die aulerdem recht niedrig Hegen. (Nach
Starkenstein und Weden® ist der Gehalt an ,anorganischem® Eisen in
einigen Fillen in der Kaninchenleber 5,2 bzw. 8,2 mg®/,, in der Milz 31 bzw.

* Ausgefithrt von Dr. K. Bossert.
** Versuche, das braunlich gefirbte Filtrat ohne Veraschung unter Eliminierung
der Eigenfarbe nach dem Prinzip von Dubosg direkt zu colorimetrieren schlugen
fehl, da mit Rhodanid sehr rasch Triibung und Verfarbung einfrat.
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66 mg®,.) Der eine Wert (Nr. 8) fiir eine sehr alte, stark geschidigte
Aorta, der herausfallt, besagt natiirlich gar nichts bei unserer Frage-
stellung und wird wohl durch andere Umstinde als die Verkalkung
veranlaft sein. '

Tabelle 2. Locker gebundenes Eisen in verschiedenen Aorten.
Vorbemerkung : Zum Veraschen je 50 ccm des Filtrates + 2 ccm konzentrierter
Schwefelsdure + 10 cem konzentrierter Salpetersidure verwendet; Leerbestimmung
dafiir ergab 0,021 mg Fe.

. esamt-

Nr. (j&iﬁi) Diagnose Emwgraa.ge v(}z)(lzgaix:en I‘,%g clgg Korrigiert| mg %
1 9/, | normal 4.7 65 0,100 0,079 2,2
2 24 normal 4,2 65 0,119 | 0,098 3,0
3 68 fast normal 9,0 88 0,140 0,119 2,3
4 46 verfettet -+ 9,5 87 0,110 0,089 1,6
5 60 verfettet - 6,0 65 0,148 0,117 2,5
6 75 verkalkt 4 - 8,9 85 0,150 0,129 2,5
7 52 verkalkt ++4 5,5 65 0,131 0,110 2,6
8 72 verkalkt + - 8,0 65 0,625 0,604 9,8
9 64 verkalkt -4+ 7,7 86 0,110 0,089 2,0

10 64 verkalkt +-- -+ 8,4 88 0,140 0,119 2,5

Dieser durchwegs sehr niedrige Gehalt an locker gebundenem Eisen scheint
uns nicht in Widerspruch mit einer Bemerkung Schonheimers (loc. cit. S. 20) zu
stehen, wonach der nach der Gabrielschen Methode 11 isolierte Kalk aus athero-
sklerotischen Aorten im Gegensatz zur Knochenasche stark gefirbt ist infolge
eines betrichtlichen Eisengehaltes, da bei dieser Isolierungsmethode (mehrstiindiges
Erhitzen mit Glycerinkalilauge auf 200°) vorhandenes Hamoglobin wohl zersetzt
wird und da andererseits nach Gabriel selbst auch bei Knochenasche ab und zu
eine Gelbfarbung auftritt. (Eine Mengenbestimmung des Eisens im Aortenkalk
wurde von Schénheimer unseres Wissens nicht ausgefiihrt.)

Durch dieses eindeutig negative Ergebnis kam eine Parallelbestim-
mung des organischen Phosphors sowie die gesonderte Analyse der
Aortenintima nach Schinheimer in Fortfall.

Zusammenfassung.

1. Tir normale und atherosklerotische Aorten wurde in einer Ver-
suchsreihe gleichzeitigc der Gehalt an Gesamteisen und an organisch
gebundenrm Phosphor, in einer zweiten Reihe der Gehalt an locker
gebundenem Eisen bestimmt.

2. Der Gehalt an organisch gebundenem Phosphor steigt iiberein-
stimmend mit bisherigen Untersuchungen mit der Verkalkung.

3. Kine Parallelitit zwischen Eisengehalt (sowobl gesamt- als auch
locker gebundenem) und Grad der Verkalkung besteht nicht, was mit
alteren histologischen Untersuchungen in Einklang steht.

Wir méchten an dieser Stelle Herrn Professor Oberndorfer und Herrn
Privatdozenten Dr. Singer (pathologisches Institut des Krankenhauses
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Schwabing) fiir freundliche Uberlassung des Organmaterials, der Kl
Lilly & Co., Indianopolis fiir die dem einen von uns (Menschick )} gewidhrte
Fellowship, Herrn Dr. Bossert fiir wertvolle Mitarbeit, sowie der Hlla
Sachs Plotz Foundation fir finanzielle Unterstiitzung der Arbeit, vor
allem aber der Rockefeller Foundation fir die Ermoglichung der Unter-
suchungen bestens danken.
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