(Aus dem pathologischen Institut der Universitdt Leipzig
[Direktor: Prof. Dr. W. Hueck].)

Zur pathologischen Anatomie der Thrombangiitis
obliterans bei juveniler Extremititengangriin.

II. Mitteilung,

Von
Dr. Ernst Jéger,

Assistent arm, Institut.

Mit 3 Abbildungen im Text,
(Eingegangen am 27. Dezember 1932.)

In der ersten Mitteilung wurden bei Untersuchung der zur Sektion
gekommenen Fille verschiedene anatomische Befunde herausgearbeitet,
die fiir die Entstehung des Krankheitsbildes wesentlich erschienen. Es
waren dies: szlte Verschliisse groBer Arterienstrecken durch ein kanali-
siertes Fillgewebe, ferner frische, ebenso ausgedehnte durch rote Throm-
bosen. Es lief3 sich nachweisen, dall beide Verdnderungen im Anschlull
an polypdse, verengende Intimawucherungen der groBeren Arterien ent-
wickelt waren, die sich multipel, auch in nicht verschlossenen GefaB-
strecken, vorfanden. Wo der Krankheitsvorgang frisch war, zeigten die
Intimapolster besonders oberflichlich eine homogen wachsartige Be-
schaffenheit ; Sonderfarbungen bewiesen, dall hier eine eigenartige Nekrose
des Gewebes mit fibrinoider Durchirdinkung vorlag. Im Zusammenhang
mit diesem Fibrinoid standen bisweilen Organisationsvorginge mit Bil-
dung Langhansscher Riesenzellen. In den peripher von Verschliissen oder
Verengungen liegenden Arterienabschnitten fand sich eine diffuse, das
Lumen einengende Intimaverdickung ohne Entziindung. I GefiBendothel
lagen hédufig symplasmatische Riesenzellen mit mittelstindig gehduften
Kernen. Die kleinsten Arterien waren oft dhnlich einer frischeren oder
alteren Periarteriitis nodose verdndert.

Da in den Beschreibungen anderer Untersucher am Amputations-
material ein Teil der aufgezéhlten Befunde nicht erwihnt, ja thr Vor-
handensein bisweilen ausdriicklich in Abrede gestellt wird, wurden die
im Institut aufbewahrten Testschnitte von eingesandtem Amputations-
material zur Nachprifung durchgesehen. Gleichzeitig wurde versucht,
das anatomische Bild durch Gewinnung von Zwischenstufen abzurunden.
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D) Nachpriifung der Ergebnisse an 12 Absetzungskillen.

In den letzten 5 Jahren wurden 15 Absetzungsprdparate oder
GefaBistiicke von 12 Fillen (ausschlieflich 2 Amputate von Fall I,
1 Probeexcision von Fall II, s. I. Mitteilung) von GliedmalBenbrand
beim Jugendlichen zur Untersuchung eingesandt?!.

1. 3% Gelehrter, frither Lungentuberkulose, ausgeheilt. Wa.R. negativ. Mit
33 Jahren Exartikulation einer gangrindsen Zehe rechts, mit 35 Jahren allmih-
lich Gangrin des linken FuBles, Amputatio cruris.

J.-Nr.799/26. Arteria tarsea lateralis: akutes Stadium, Arterie weit, frisch throm-
bosiert, bis auf kleinste randstindige Restlumina. Thrombus in der Mitte rot,
peripher Fibrin, in diesem abscefartiy gehduft stark zerfallene Leukocyten, an anderen
Stellen wichst von der Peripherie, der édematos-zellig verdickten Intima her ein
capillarreiches Gmnulatwnsgewebe mit Langhansschen Riesenzellen (vgl. bei Afmann,
Abb. 7 und 8) ein. Elastica interna aufgesplittert. Ubrige GefaBwand aufgelockert,
von Lympho- und Leukocyten, darunter auffallis viel Eosinophilen, durchsetzt.

2. &, Arbeiter. Kein Nicotinmifibrauch. Mit 20 Jahren rechter 3. Mittelful3-
knochen gebrochen, vom 25.—29. Lebensjahr Kriegsdienst. Beim Diensteintritt
Krampfadern, mit 26 Jahren Nervenschmerzen; er hatte angeblich damals die
ganze Nacht bis zu den Oberschenkeln im Schneewasser gestanden. Mit 30 Jahren
Rippenfellentzimdung. Anschliefend am linken Bein, nach einem Jahr an beiden
Beinen herdformige Phlebitis. Mit 33 Jahren wiederholt mehrfache phlebitische
Knoten. Mit 35 Jabren dasselbe am rechten Fufiriicken ohne Fieber. Nach Riick-
bildung Schwellung und blausiichtige Hautverfirbung des Fulles, besonders beim
Gehen. Nach 9 Wochen an der Wade, Beuge- und Innenseite des Oberschenkels
mehrfache phlebitische Knoten der Vena saphena, sehr wechselnd. Herz 0. B. Wa.R.
und Sachs-Georgi (auch spiter mit 37 Jahren): negativ. Bildung eines brandigen
Geschwiirs am linken FuBriicken, das trotz Lericheoperation fortschreitet. Amputa-
tion: in der Mitte des linken Unterschenkels GefafBle vollkommen thrombosiert,
deshalb sofort neuer Amputationsschnitt unterhalb Tuberositas tibiae. Am Amputa-
tionspraparat grofie Gefale in ganzer Ausdehnung vollkommen thrombosiert.

Eingesandt J.-Nr.1238/25 (keine Schnitte, Untersuchungsbefund von Prof. Her-
zog): Arteria und Vena tibialis posterior durch einen organisierten Thrombus ver-
schlossen, Vene in kleinem Abschnitt rekanalisiert.

In den nichsten Jahren mehrmals ,epileptische Krampfanfalle® (Beteiligung
der Hirngefifle?). Ab und zu Phlebitis an den Beinen. Mit 37 Jahren Mumifika-
tion der Spitze der rechten l.Zehe (Schuhdruck!), allmihlich weiterschleichend.
Zunéchst Pirogoff: Blutversorgung nicht ausreichend (auch nach Abnahme des
Blutleereschlauches keine Blutung); deshalb Absetzung handbreit oberhalb der
Malleolen, auch hier Durchblutung schlecht.

J.-Nr. 2/28 a) Arteria tibialis posterior. 2 Verinderungen nacheinander
im gleichen GefdfB. 1. Gefdfkontraktion, starke Faltung der stellenweise aufgesplit-
terten Elastica interna, die Falten nach der alten GefaBlichtung zu ausgeglichen
durch eine hamosiderinzellhaltige Intimaverdickung. Diese nach innen abgegrenzt
durch feine elastische Membran. 2. Ausfilllung der Restlichtung durch das typische
kanalisierte Fillgewebe mit Capillaren und unregelmiBigen Restlumina.

Das auch in die Arteria peronea reichende Fiillgewebe an weiter peripher
gelegenen Schnitten reicher an Hamosiderinzellen und Lymphocyten. In ihm
neugebildete Gefiafie mit wohlausgebildeter Wand, offenbar Arterien und Venen (!).

1 Im folgenden bezeichnen rémische Ziffern die Sektionsfalle der I. Mitteilung,
arabische die Amputationsfille.
2 Dieser Fall wurde bereits in der Zusammenstellung von A4 fmann veroffentlicht.
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b) Arteria tibialis anterior. Starke Zusammenziehung (Faltung der Elastica
interna). Ebenfalls mehrere Schitbe im gleichen Querschnitt (Abb. 1): 1. Alte
Einengung der Lichtung durch zell- und himosiderinreiches Fiillgewebe bis auf
kleines (ein Viertel des alten GefaBquerschnittes), von elastischen Fasern begrenztes
Restlumen. 2. Frischer VerschluB der Restlichtung durch wachsartig glinzende,
fibrinoide. Masse, die durchsetzt wird von groBen Fibroplasten mit auffallig vakuo-
lisiertem Protoplasma und blasigem Kern. An einer Stelle im Fibrinoid édematédses
Gewebsknotchen mit Leukocyten, Kerntrummern, Langhansschen Riesenzellen, die
Kerntrimmer und Fibrinkliimpchen (?) phagocytiert enthalten. Oft in einer
Riesenzelle mehrere Kerne in Mitose befindlich!

In beiden Arterien Elastica interna sektorenweise mehrschichtig. Media vas-
cularisiert, ihre elastischen Fasern fleckférmig zerstort. Gefafwand der Vasa

a b

Abb. 1. Riickfall der Thrombangiitis in der Arteria tibialis anterior. a) (35fach) alte Ein-
engung durch Fiillgewebe F, in der Restlichtung frischer Fibrinthrombus in Organisation f.
Tuberkeldhnliches Granulom g, in Abb. b stiirker vergrdéSert (375fach).

vasorum und der MuskelgefdBe zum Teil durch perivasculire Rundzelleinlagerungen
aufgesplittert (Arteriolitis), die der gréBeren arteriellen und vendsen Gefaliste
durch Intimaverdickung sternférmig eingeengt. Arterie des Nervus tibialis sehr weit,
durchgéngig, die Bruchstiicke ihrer zerbrochenen Elastica interna auseinander-
gezogen (Uberdehnung!). Begleitvenen zum Teil durch fibroses, kanalisiertes Fall-
gewebe verschlossen (Tibialis posterior), zum Teil eingeengt durch Intimapolster.
Im Endothel der offenen Venen und der Arteria mervi tibialis symplasmatische .
Riesenzellen.

Weiterer Krankheitsverlauf. Mit 38 Jahren zweimalig Reamputation des linken
Stumpfes; bei der zweiten wird in 3 Amputationsschnitten immer hoher gegangen,
da Arteria femoralis stark verengert, thrombosiert, fast keine Blutung. Auch
in der Mitte des Oberschenkels an der Streckseite (Arteria femoralis) nur maBige,
an der Beugeseite (Arieria ischiadica!) gute Blutung. Heilung. In der Folgezeit
Wiederholung der epileptischen Krampfanfille. Bei Nachuntersuchung Herz o. B.,
Aorta iiberragt den Wirbelsdulenrand nach links und rechts. Puls der Oberschenkel-
arterie beiderseits unterhalb des Leistenbandes zu fithlen. Blutdruck R.R.
105/70 mm Hg. Blutzucker 119 mg-%, Gesamtcholesterin 282 (!) mg- %, zur Hilfte
Ester und freies Cholesterin. Urin Zucker negativ, Eiweill negativ. Blutbefund:
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Hb. 110—120%, Erythr. 6—6,3 Mill., Leukocyten 8400, darunter Eosinophile 3%.
Wa.R.: —.

3. &, Arbeiter. Frither stark geraucht (kurze Pfeife). Masern, Scharlach,
Diphtherie, Malaria. Mit 27 Jahren im Krieg Erfrierung beider FiiBe, damals
linke 1. Zehe in der Grundphalanx abgesetzt. Mit 40 Jahren an Beugeseite
der rechten 1. Zehe blaue Stelle, schlieBlich sehr schmerzhaftes Geschwiir.
Alle Zehen gerdtet, kalt. Puls der Arteria dorsalis pedis nicht fiithlbar. Wa.R.
negativ. Nach Exartikulation der GroBzehe Gangrian der Wundrinder. Pirogoff:
Gangrin des Fersenlappens. Absetzung des Oberschenkels.

J.-Nr. 1548/28. a) Arteria femoralis. Wucherung der subintimalen Schicht mit
radidrer Struktur. Elastica interna in 23 Lagen gespalten, dazwischen inter-
medidre Schicht (vgl. Bunge) aus radiir gestellten Zellen. Auflere Lamelle der
Elastica interna an einer Stelle in starre, eosinfarbbare Balken zerbrochen; nur hier
an der Mediaadventitia-Grenze kleines Rundzellinfiltrat.

b) Arteria tibialis posterior. Alterer roter Thrombus in Organisation, zum Teil
durch einsprossendes Organisationsgewebe in Fiillgewebe umgewandelt, dabei kaum
Hamosiderinzellen. GréBere Restlumina, von denen eines durch frischen roten
Thrombus erfillt ist. Elastica interna aufgesplittert, dariiber ganz geringfiigige
Intimaverdickung. Mittlere Mediazone vascularisiert, Zelleinlagerungen.

Weiterer Verlauf: mit 42 Jahren Schmerzhaftigkeit, Kalte, Rotung der Zehen
und Ferse, Schwielenbildung am erhaltenen linken FuB. Beginnender trockener
Brand der 2. und 3. Zehe links.

4. 3, Dreher &. Frither 20— 30, zuletzt 5—10 Zigaretten taglich. Mit 18 Jahren
Lungenentziindung, spater Bruch des linken Ellenbogens, Quetschung des 3. und
4. Fingers rechts. Mit 27 Jahren Schmerzen in der 4. und 5. linken Zehe, nach
5 Monaten trockener Brand der 5., spater der 4. Zehe links, beide in 3 Amputa-
tionen entfernt. Nach 1%/, Jahren (September) Geschwiir am Nagelbett der 1. linken
Zehe, Blausucht beider Fiile (vgl. 4pfmann, Abb. 5). Puls der Arteria radialis
rechts und der dorsalis pedis und tibialis posterior beiderseits nicht fiihlbar. Blut-
druck linker und rechter Arm R.R. 130/65. Wa.R. und Sachs-Georgi: negativ.
Blutstatus: Hb. 88—98% (Sahli), Erythrocyten 5,5—6 Mill., Leukocyten 9,200
bis 12 000, darunter 1,5% spiter 3,5% HEosinophile; capillarmikroskopisch Ver-
engerung des zufithrenden, starke Erweiterung des stark geschlungenen Zwischen-
stiickes und des abfithrenden Schenkels. Auf Typhus- und Paratyphusvaccine-
Injektion wird unter Schmerzen, Klopfen und Brennen Pulsation der dorsalis
pedis wieder fihlbar, allmahlich peripher fortschreitend nimmt die Haut wieder
normale Farbung an. Nach Erkaltung (Schnupfen, Pharyngitis, Temperatursteige-
rung) erneute Verschlechterung der Zirkulation im linken FuB, Uleus der 1. Zehe
schreitet fort. Amputation des linken Unterschenkels.

J.-Nr. 670/29. Arteria tibialis posterior verschlossen durch himosiderin-
und capillarhaltiges Filllgewebe, kleine sternférmige Restlichtung. Arteria tibialis
anterior und eine Stelle der Arteria peronea ebenfalls-durch kanalisiertes, ziemlich
zellreiches (Lymphzellen, Himosiderin) Gewebe ausgefiillt. In dieser 2 gréBere
Restlichtungen (Schrigschnitt eines Lumens ?), Elastica interna hier und da auf-
gesplittert; Media und Adventitia vascularisiert, Rundzelleninfiltration, ganz ver-
einzelt Eosinophile. An anderer Stelle der Arteria peronea nur starke Zusammen-
ziehung, Elastica interna grob gefaltet, Falten lumenwarts durch Infimawucherung
ausgeglichen.  Lumen frei. An wieder anderer Stelle Lichtung sternformig ein-
geengt durch gefaBarme Intimapolster.

In den Venen Odem der Intima, Endothelzellen hochgestellt, strahlig, Ferner
Intimawucherung, zum Teil jiinger: 6dematds vacuolir, mit zur Oberfliche radidrer,

1 Ein TeilderVorgeschichte dieses Falles wurde bereits von 4 fmann verstfentlicht.
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zum Teil dlter: fibrillir, mit zur Oberfliche paralleler Struktur. An den Vasa
vasorum und den kleinen Arteriolen der Umgebung Wandaufsplitterung durch
starke rundzellige Entzindung. Wachsartige Entartung einzelner Muskelfasern.

Weiterer Verlauf. Im néchsten Jahr (30 Jahre alt) Schmerzen und Rétung
in den 3 ersten Zehen des rechten FuBes. Geschwiir an der Kuppe der ersten
Zehe, Puls in der Arteris dorsalis pedis, ferner in der Radialis jetzt beiderseits
nicht fiihlbar. Auf Kallikreineinspritzungen Abgrenzung oberhalb des Grund-
gelenkes der 1. Zehe, Absetzung. Nach !/, Jahre Absetzung der 2. Zshe.
Torpides Geschwiir an der 3. Zehe. Kribbeln im rechten Zeigefinger. Amputation
der 3. rechten Zeche.

J.-Nr. 1224/31. (An Stufenschnitten eingehend untersuchs.)

Am Nagelbett und der Dorsalseite des distalen Gelenks mit blassen Granula-
tionen bedeckte Geschwiire. Im Schnitt die Fibroplastenwucherung des Granula-
tionsgewebes weit in die Tiefe zu verfolgen. Im iibrigen miBiges Odem. Die
plumpen Coriumpapillen enthalten kolbig aufgefriebene Capillaren (Folge der
Nekrose ? oder anatomisches Substrat des Bildes der Capillarmikroskopie ?).

Arterien, weniger die Venen hochgradig eingeengt durch intimale Verdickung,
die zum Teil sdematss. Dann sind die Kerne der oft polypds vorragenden Endothel-
zellen hyperchromatisch. Oder zellreiche, dichte, elastische Fasern enthaltende
Wucherung. Elastica interna bisweilen auf kurze Strecke unterbrochen. Eine
kleine Arteriole nach Art der Periartertitis nodosa véllig umgebaut, bis auf kleines
Lumen. verschlossen. In ihrer Umgebung einzelne FHosinophile. Sonst fehlen ent-
ziindliche Verinderungen in den Gefdfen.

Weiterer Verlauf. Stinkende Eiterung der Wunde. Auf EiweiBreizkérpertherapie
wird die Pulsation der rechten Arteria radialis, weniger die der Arteria dorsalis
pedis beiderseits, die der linken Arteria radialis am schwichsten wieder fithlbar.
Heilung der Absetzungswunde bis auf kleinen Schorf.

5.3 Von jeher kalte Fiile. Mit, 35 Jahren Furunkulose am rechten Unterschenkel,
nach Alkoholumschligen schwere Gewebsschidigung, Nekrose. Mit 47 Jahren
nach StoB gegen die 2. rechte Zehe haufig Schmerzen im rechten VorfuS,
die sich spater auf die 2. Zehe konzentrieren. Nach 1 Jahr sehr starke
-Schmerzen, besonders im Endglied. Alkoholumschlige fithren zu Blaufirbung
des Endgliedes und beginnender Nekrose des Nagelbettes. Absetzung.

J.-Nr. 1232/31. 2. rechte Zehe (genau untersucht). Geringfiigige 3 mm breite
Nekrose am Nagelwall. Samtliche makroskopisch sichtbaren Schlagadern in derbe,
zum Teil braunliche Stringe verwandelt, mikroskopisch durch fast capillarfreies,
schleimig-lockeres Fiillgewebe verschlossen. Zwischen den geschwollenen Fibro-
plasten vereinzelt Riesenzellformen (kein Langhanstypus), hier und da Hédmosiderin-
zellen. Keine Entziindung, jedoch Durchsetzung der Media von zarten Capillaren,
bindegewebig-elastische Verdickung der Adventitia. Oft im Schnitt zwischen Fiill-
gewebe und aufgesplitterter Elastica interna flache, sichelférmige Lage von hyalinen,
von zarten elastischen Fasern durchsetztem Bindegewebe; im Fildlgewebe selbst
keine elastischen Fasern. Eine Arterie am einen Ende zusammengezogen, durch
Fiillgewebe verschlossen, am anderen weit, erfiillt von fibrinoiden, durch spindel-
formige Zellen aufgeteilten Massen. FEndothelzellen der Venen geschwollen, zum
Teil polypts vorragend. In einer Vene wandstindige Fibrinmasse in Organisation
durch Fibroplasten. In einer anderen, die von der Nekrose des Nagelwalles kommt,
im Léngsschnitt peripher rote Thrombose, proximal zelliger Verschluf.

6. &, Telegraphenaufseher. Mit 37 Jahren Bruch des linken FuBgewdlbes. Nach
anschlieBender PlattfuBoperation Eiterung mit Sequestrierung der Sehne des Mus-
culus tibialis anterior. Nach 2 Monaten Brand der 5. linken Zehe, Absetzung,
heftigste rteiBende Schmerzen im FuB, Nach 1 Jahr livide Verfarbung der
linken 1. und 2. Zehe (Harn: Zucker negativ). Puls in der linken Arteria tibialis
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posterior schwéacher als rechts, in der anterior beiderseits nicht sicher nachweisbar.
Lericheoperation der linken Arteria femoralis. Nach 2 Monaten Geschwiir an
Riickseite der 1. Zehe links. Mit 39 Jahren Pirogoff links. Hautnekrose der Wund-
rinder, trotz Ausschneidung noch nach 1 Jahr bestehend. Ziehende Schmerzen
im Oberschenkel. Reamputation Mitte des Unterschenkels, auf Absetzungsschnitb
sehr schlechte Blutung, daher bandbreit unter dem Knie abgesetzt.

J.-Nr. 257/28. Arteria tibialis anterior und posterior links.

Arterienverschliisse durch miBig zellreiches (vereinzelt Rundzellen, reichlich
Blutpigment) Fiillgewebe, in diesem mehrere neue Arterien mit eigener Gefifwand
ausgebildet. Um kleine Arteriolen Rundzelleninfiltrate. Lichtung der Venen stern-
formig eingeengt durch Intimaverdickung. Im Endothel vielkernige symplas-
matische Riesenzellen.

Weiterer Verlauf: Nach 1!/, Jahren Geschwiir an der Narbe. Wegen
Schmerzen weiter mehrfach Vereisung der Nerven Peroneus und Tibialis (Cave!
vgl. Kollateralzirkulation durch Arteria ischiadica).

7. &, Fleischer. Beruflich viel auf feuchtkaltem Boden gestanden. Friiher
wenig geraucht (tiglich bis 5 Zigaretten). In letzter Zeit nicht mehr. Mit 19 Jahren
Lungenentziindung, 6 Wochen krank. Mit 25 Jahren PlattfuBbeschwerden, die
durch Einlagen gebessert werden. Mit 29 Jahren Verstirkung der PlattfuB-
beschwerden besonders beim Laufen. Nach !/, Jahr Bildung eines Blischens an
der 5. Zehe links. Bei Krankenhausaufnabme 2 Wochen spiter Geschwiir zwischen
2. und 3. Zehe. Wa.R. negativ, Blutdruck RR.: 115/65. An der 2. und 3. linken
Zehe bildet sich Nekrose aus, ebenso am Endglied der 5. Zehe. Puls in der Arteria
dorsalis pedis und tibialis posterior links schwicher als rechts. 6 Wochen nach
Beginn der Nekrose Absetzung der Zehen 2 bis 5, dabei kaum Blutung.

J.-Nr. 1425/31. 2.und 3. Zehe blaulich verférbt, ihre Endglieder in den einander
zugekehrten Halften nekrotisch. An der 5. Zehe ausgedebhnte Nekrose des End-
gliedes und Geschwiir.

Die mikroskopische Untersuchung wird so vorgenommen, daf die jeweils der
Verteilung der Gefille eines Intermetatarsalraums entsprechenden Weichteile in
Stufen geschnitten werden. Der grofite Teil der Arterien durch kanalisiertes, ab
und zu neugebildete Arterien enthaltendes Fiillgewebe verschlossen. Media wenig
vascularisiert, Adventitia verdickt. Abgesehen von den zu den Nekrosen ziehenden
auch die meisten Gefife der ,,normalen’ Zehenhilften (z. B. beide Seiten der gesunden
Zehe 4) verschlossen. Ab und zu noch ein offenes Arterienstammehen, aufs stirkste
zusammengezogen (vgl. Sponkeimer Abb. §). Ao den verschlossenen Arterien-
strecken werden bei Reihenuntersuchung Stellen gefunden, an denen die Elastica
interna auf die Halfte des GefaBumfanges durch eine bindegewebige Narbe ersetzt
ist. Im AnschluBf an solche Liicken Fillgewebe derb, faserreich. Die &ltesten
Arterienverschliisse, offenbar alter als 6 Wochen und vollig zur Ruhe gekommen,
an den zu den Nekrosen ziehenden Stammen; hier das VerschluBgewebe kollagen,
oft auch elastoid durchtrankt (plumpe, graublaue Bénder). In den begleitenden
Nerven ausgleichende Erweiterung der Arterien. An den nicht nekrotischen Zehen-
hélften zwischen verschlossenen auch offene Arterienstrecken mit konzentrischer
Intimawucherung (Mitosen!), bisweilen feine Restlumina enthaltend. Um kleinste
Arterien und Nerven chronisch entziindliche Infiltrate (Folge der Nekrose!). Venen
in gleicher Weise wie die Arterien verschlossen, jedoch Lichtung der Restkanile
weiter. In der ,gesunden® 4. Zehe peripher von solchem VerschluB stark er-
weitertes Venenstiick mit frischem Stagnationsthrombus, anatomisch die frlscheste
GefdBverinderung am ganzen Amputationspraparat.

Die folgenden beiden Fille sind dadurch bemerkenswert, dafBl die
Kranken von Geburt an oder erworben syphilitisch waren.
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8. &, Lehrer, Zigarettenraucher, taglich 10—20 Stiick. Keine Infektionskrank-
heiten, keine Angina, keine Erfrierung. Mit 36 Jahren stindige Kopfschmerzen,
wiederholt Phlebitis. Wa.R. +++-. (Luische Infektion vor 15 Jahren?, Frau
und vor 6 Jahren geborenes Kind gesund.) Salvarsankur, darnach Wa.R.+ -+
Nach 1/, Jahr Auftreten von Brand am linken FuB. R.R. 130, im Harn Zucker
und Eiweifl negativ. Unterschenkelamputation.

P. 531/30. GefdaBbiindel aus der Kniekehle. In verschiedenen Hoéhen ver-
schiedene Verdnderungen der Arterien: a) verstopfende rote Thrombose. In der
Intima an der Grenze zum Thrombus fleckférmige Ablagerung fibrinoider Massen.
Elastica interna unterbrochen, stellenweise aufgesplittert, an der Bruchstelle nach
aufBen vorgebuchtet. Uber solchen Stellen Intima in Form flacher, vascularisierter
Polster verdickt. Innere Halfte
der Media durch derb hyaline
kernarme  Bindegewebsnarbe
ersetzt. An der Grenze gegen
die von Capillaren durch-
zogene, sonst unversehrte
duBlere Hilfte granulations-
gewebsihnliche Infiltrate mit
Lymph- und leukocytoiden
Zellen.

b) Am anderen Quer-
schnitt mehrere Schiibe in der
gleichen Arterie: 1. Media im
Bereich eines Sektors nach
aullen vorgebuchtet, ihre
innere Hailfte narbig umge-
wandelt, von Capillaren durch-
setzt. Diese durchbrechen die
in Bruchstiicken erhaltene
Elastica interna und teilen

gich in dem basalen Abschnitt
Abb. 2 (145fach). Restlichtung aus Fillgewebe (wie  ainer Intimaplatie 3 ie
in I. Mitteilung, Abb. 12 rechts) der Kniekehlenschlag- Ausb h:: P d alsllf(’id 1€ dw
ader. Fibrinoide Nekrose (f) der Grundsubstanz jn - USPUCLTUBZ der Medla aus-

Organisation. fullt. Sie gleicht bis auf die

starke Vascularisation einer
atherosklerotischen Intimaverdickung. 2. Lumen, im Querschnitt durch die Intima-
verdickung wieder kreisférmig, von dem typischen Fiillgewebe ausgefillt (ziemlich
jung: viel jugendliche Fibroplasten, Capillarsprossen, vereinzelte Eosinophile).
3. Im AnschluB an eines von mehreren groBeren Restlumina des Fiillgewebes ist
die Grundsubstanz des Fiillgewebes fibrinoid umgewandelt (Abb. 2). Dazwischen
Capillaren und einzelne lenkocytoide Zellen.

Intima der Vemen in hyalinen, sparlich vascularisierten Polstern verdickt.
Endothelzellen im iibrigen vacuolir aufgeblaht (,,Spinnenzellen”). Im Endothel
zahlreiche symplasmatische Riesenzellen mit gehduften rundlichen Kernen.

Weiterer Verlauf: 2 Monate nach Absetzung noch starke Schwellung des
Stumpfes, die nach zweiter Neosilbersalvarsanbehandlung zuriickging. Nach
einem Vierteljahr im erhaltenen FuB Anzeichen drohenden Brandes, die eben-
falls auf mehrfache Neosilbersalvarsankuren zuriickgehen.

9. &, Akademiker. Angeborene Lues, in den ersten beiden Jahren und im 4. Jahre
energische antiluische Behandlung. Mit 20 Jahren Wa.R.: 44+, in den nachsten
Jahren wechselnd. Seit dem 22. Jahr zunehmende Neuralgien im rechten Bein.
Mit 24 Jahren trockener Brand der rechten 5. Zehe, von der Spitze langsam fort-
schreitend, Kxtraktion des Endglieds. Nie Fieber, keine Anzeichen von Lues,
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keine Lymphknotenschwellung. Femoralpuls fehlt rechts, links nie deutlich. Begin-
nender Brand der rechten 4. und 5. Zehe. Amputatio femoris rechts 8 em oberhalb
Kniegelenk: Femoralarterie an Amputationsstelle und noch ein Stiick hoher hin-
auf vollig thrombosiert.

P. 256/28. (Bericht von Prof. Hueck, keine Priparate.) Unteres Ende der
Arteria poplitea ausgefiillt durch braunroten Thrombus. Arteria tibialis anterior und
peronea im oberen Drittel teils frisch, teils dlter thrombosiert, distal von derbem
pigmentierten Gewebe ausgefilllt. Arteria dorsalis pedis-bildet derben grauweilen
Strang. Arteria tibialis posterior und ihre Aste frei.

Mikroskopisch proximal frische, distal dltere, véllig -organisierte Thrombose.
Mittlere und innere Schichten der Gefifiwand zeigen vermehrtes Bindegewebe,
stellenweise Zerstorung elastischer Fasern der Media und Adventitia. In der Adven-
titia zahlreiche verddete kleinste Gefife mit Aufsplitterung der elastischen Strukturen.

Weiterer Verlauf: Mit 26 Jahren schwere Neuralgien im linken, erhaltenen
Bein. Wiederholt Salvarsankuren, jetzt beschwerdefrei.

Der folgende Fall ist bemerkenswert durch. das Geschlecht, das
jugendliche Alter und die gleichzeitige Erkrankung an Tuberkulose.

10. @, 9 Jahre. Mit 5 Jahren wegen fistelnder Tuberkulose beider FuBgelenke
und des rechten Ellenbogengelenkes in Heilstitte. Vor Aufnahme (Ende November)
Kilteschidigung ? Starke Verfarbung der Nasenspitze und der Kuppen beider
Backen, lupuséhnlich, aber wechselnd nach AuBentemperatur: rot bei Wirme,
blauschwarz bei Kilte. Finger verdickt, cyanotisch. Im Lauf von Jahren werden
allmahlich unter grofen Schmerzen die 2.—5. Zehe links, dann die Kuppen der
Zehen rechts und der Finger brandig. Tuberkulose am Ellenbogen ausgeheilt,
an den Fiiflen stindig fistelnd. - Fast simtliche Zehen und Finger werden bis zum
Grundglied abgesetzt. Fortschreiten des Brandes nur aufzuhalten durch Einpacken
der Arme und Beine in Wiarmekisten von 32° (Hautseitenbahnen!). Absetzung des
rechten Fulles vor einem halben Jahr, damals Tuberkulose mit Knochenatrophie
histologisch festgestellt. An Gefafien abgesetzter Finger andern Orts keine Ver-
anderungen gefunden. Zur Untersuchung liegt ein Finger, der letzte, vor.

P. 652/31: Mumifikation des Endgliedes, an der Abgrenzungslinie Geschwiirs-
bildung. Alle GefaBe hochgradig eingeengt durch subintimale Wucherungen. GrofBe
Arterien von 230 ¢ Durchmesser (gemessen an der ungewdShnlich geschlingelten
Elastica interna des stark zusammengezogenen GefiBes) durch derartige ziemlich kern-
arme Wucherung auf eine Lichtung von 25 w verengt. AuBerste Lagen der Wuche-
rung konzentrisch zum Lumen, faserreich, zum Teil elastoid imprigniert; dann
lockere netzformige Zwischenschicht; Lumenbegrenzung durch Lage hochzylin-
drischer, strahliggestellter, basophiler Endothelzellen. Bisweilen Hamosiderin und
Fetttropfchen, ferner doppeltbrechende Cholesterinkrystalle in den Zellen. Elastica
interna, Media und Adventitia unversehrt. An anderen Stellen die verengende
Wucherung zellreicher, von Lymphzellen und einzelnen Eosinophilen durchsetzt.
In den kleinsten Gefiafien wandstéindige, das Lumen ausfiillende rein zellige Haufen
ohne Faserbildung (,,Desquamation’). Keine Anzeichen fitr Tuberkulose, auch
nicht in dem demarkierenden Granulatlonsgewebe

Weiterer Verlauf: Schmerzen geringer, Allgemelnbefmden gut. Bluthild:
Hamoglobin 90% ; Erythrocyten 4,94 Millionen; weile Blutzellen 7000, darunter.
Segmentkernig 50%, Stabkernig 6%, Eosinophile 5%, Lymphzellen 33%, Mono-
cyten 5%. :

Anmerkung bei der Korrektur. Nachtriglich wurde der frither abgesetzte rechte
Unterschenkel eingesandt (P. 236/32) und untersucht: Fistelnde tuberkuldse
Osteomyelitis der distalen Tibiaepiphyse. Narbige Verstiimmelung der Zehen-
endglieder, frische Nekrose der 3. Zehe. Verinderungen der Arteriae digitales und
metatarseae wie am Finger P. 652/31, nur hochgradiger: 400 ¢ weite Lichtungen
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auf 10 ¢ verengt. Beschaffenheit der konzentrisch geschichteten Intimawucherung
wie oben. Bindegewebswucherung um die Gefafie. Blutadern weniger befalien.
In Hohe des Sprunggelenks und 15 cm weiter herzwarts an der Absetzungsstelle
nur geringe Einengung der Arterienstimme durch an elastischen Fasern reiche
Intimapolster. Blutadern hier stirker verindert, einzelne fast vollig verschlossen.
Uberall GefaBe und deren Umgebung frei von Tuberkulose.

Die Zugehorigkeit dieses Falles zur eigentlichen Thrombangiitis wird durch
das Fehlen von fibrinoiden Nekrosen, von Thromben und deren Organisations-
produkten in Frage gestellt; vgl. 8. 609 unter D.

In Fall 11 und 12 wurden trotz typischer Vorgeschichte an dem
eingesandten Gefdlstiick keine den Brand erklirenden Verénderungen
gefunden (vgl. Handwerck und Diirck).

11. &, Arbeiter. NicotinmiBbrauch (Zigaretten). Wa.R. negativ, immer gesund.
Mit 28 Jahren rheumatoide Schmerzen, livide Verfirbung der linken 4. und 5. Zehe,
trockener Brand der 5. Zehe, Exartikulation. Fortschreitender Brand bis zum
Metatarsale. Nach 1 Jahr Schwellung des ganzen linken FuBes. Mit 30 Jahren
Geschwiir an linker 1. Zehe, FuBriicken, innerem FuBrand, sehr grofie Schmerzen.
Amputatio cruris.

J.-Nr. 245/28. Eingesandtes GefaBstlick vom Unterschenkel. Arterien hoch-
gradig zusammengezogen, im iibrigen keine Verdnderung!

Weiterer Verlauf: Nach 1/, Jahr Geschwiir, heftige Schmerzen am Stumpf.
Amputatio femoris. Mit 32 Jahren Schmerz und livide Verfarbung des rechten
FuBes (Patient rancht wieder stark). Nekrose und Entfernung der 5. rechten Zehe,
Geschwiir des FuBriickens, konservativ behandelt.

12. &, Lackierer. Mit 40 Jahren Brand am FuBriicken, im Lauf von 6 Wochen
allmahlich entstanden unter starken Schmerzen. Hatte frither Rheumatismus.
Wa.R. mehrfach negativ. Kein Nicotin- oder Alkoholmifibrauch, kein Zucker

im Urin.

J.-Nr. 803/30, Probeausschneidung der Arterie.

Fibrillire Intimaverdickung, die das Lumen bis auf geringe Restlichtung ein-
engt. An der Basis der Verdickung auf der Elastica interna geringe Vascularisation.
Venen: Odem der Intima. In Umgebung der Nekrose frische Thrombose (sekundér!).

Weiterer Verlauf: Fortschreiten des Brandes zwingt zu Absetzung im Cho-
partschen, spater im Lisfrankschen Gelenk. Zur Zeit (nach 1'/, Jahren) gut ver-
heilt.,

Die Untersuchung des vorliegenden Amputationsmaterials ergibt eine
volle Bestatigung der durch Analyse der Sektionen gewonnenen Einzel-
ergebnisse. Hs zeigt sich aber gleichzeitig, ein wie wenig vollstindiger
Einblick in den Ablauf der Gefifiverinderungen aus dem einfachen,
nur an einer Stelle angelegten Gefiafquerschnitt gewonnen werden kann.
Am meisten férdern bei derartiger Untersuchungstechnik noeh solehe
Fille, an denen mehrere Krankheitsstadien im gleichen GefdBlumen
ineinandergeschachtelt sind (Fall 2, 8). Werden aber bei verschiedenen
Fillen auch verschiedene von den méglichen anatomischen Verdnde-
rungen vorgefunden, so kénnte der Trugschluf} entstehen, da nicht ver-
schiedene Stadien desselben Ablaufes, sondern die verschiedensten, von-
einander unabhingigen anatomischen Verdnderungen den Brand ver-
ursachen. Andererseits ist denkbar, daB das gleiche anatomische Bild
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Endzustand ganz verschiedener Krankheitsablaufe ist (Gruber). SchlieB-
lich werden bei Einsendung von Amputationspraparaten bisweilen (Fall 11
und 12, 1. Amputationspriparat von Fall I, vgl. Handwerck und Diirck,
Riedel) zundchst iiberhaupt keine erheblichen Verinderungen gefunden
und daher an Gangran infolge nervoser Kreislaufstérungen (Raynaud)
gedacht. Diircks Hinweis wird also voll bestdtigt, daBl am Absetzungs-
préparat keine Klarheit iiber den Krankheitsablauf gewonnen werden
kann. '

Bei der weiteren Untersuchung, in der an Hand der Sektionsfille
versucht werden soll, das formale Geschehen wiederherzustellen, wird
man daher fragen, inwieweit es berechtigt ist, von einer Krankheits-
einheit ,,Spontangangrin beim Jugendlichen® zu sprechen, und ob es
anatomische Zustandsbilder gibt, die fiir diese Erkrankung kennzeich-
nend sind und am Ausschneidungsmaterial eine Diagnosenstellung
erlauben.

Weiter geben die mitgeteilten Krankengeschichten der Absetzungs-
falle ein gutes Beispiel der Verschiedenartigkeit der Schidigungen (Infekt,
Kilte, Trauma, Tabak), die fiir Entstehung der Spontangangrin ver-
antwortlich gemacht werden. Es wird untersucht werden, ob in den
anatomischen Befunden der trotz dieser Unterschiede anscheinend weit-
gehend gleich ablaufenden Erkrankung Hinweise auf den gemeinsamen
Angriffspunkt dieser verschiedenen Schidlichkeiten gegeben sind.

II. Synthese und Differentialdiagnose.

A. Bedeutung der Thrombose fiir die Entstehung der kanalisierten
Yerschliisse.

Das in den grofBleren Schlagadern gefundene kanalisierte Fiillgewebe
glaubten manche altere Forscher auf Grund des. Vergleichs mit dem
ganz ahnlichen Bild der von Heubner beschriebenen luischen End-
arteriitis der Hirnbasisarterien als etwas fir die Spontangangrin Charak-
teristisches hinstellen zu koénnen (Falta), ja sie zogen aus der Gleich-
heit des morphologischen Befundes sogar Folgerungen auf eine gleiche
Ursache (Seriba, Haga). Dem gegeniiber ist schon von Sternberg betont
worden, daB das Fillgewebe, abgesehen von der Endarteriitis luica,
bei den verschiedensten anderen Krankheitsvorgingen (Carbolgangrémn,
Mal perforant) vorkommt.

Zum Vergleich seien folgende Befunde herangezogen:

1. 47 jihr. @, vor 1 Jahr Entmilzung wegen aleukéimischer Lymphadenose.
L.-Nr. 2170/29: Milzarterienstamm : typisches vascularisiertes Fiillgewebe mit wenig
Hamosiderin.

2. 84 jahr. 3, Brand des linken FuBes in Demarkation. Meinicke ---+. L,.-Nr.
908/29: Schwere allgemeine Atherosklerose. Linke Arteria femoralis: Mediaver-

kalkung, hyaline Intimaverdickung, im Lumen Fiillgewebe, locker-schleimig, okne
Pigment, um einzelne der kanalisierenden Gefifichen neugebildete Elastica.
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3. 71 jahr. @, vor 3 Jahren Absetzung des linken Oberschenkels wegen Brand,
jetzt Brand rechts. Wa.R. negativ. L.-Nr. 467/29. Schwere allgemeine Athero-
sklerose. Rechte Arteria femoralis: zenfral in Organisation befindlicher Thrombus,
peripher typisches Fillgewebe mit kleinen und gréBeren GefidBchen, sehr wenig
Hémosiderin.

4. 69 jahr. &, seit Jahren Schwindelanfille, vor 4 Jahren und jetzt erneut
Schlaganfall. Wa.R. negativ. L.-Nr.786/29. Knotige Atherosklerose, Encephalo-
malacie. Rechte Arteria cerebelli inferior posterior: Fiillgewebe mit reichlich
Hamosiderin. Rechte Arteria vertebralis: rote Thrombose.

In allen diesen Vergleichsfillen ist das capillarreiche Fillgewebe
offenbar Endergebnis der Organisation einer Thrombose. So wird man
auch fiir das Fillgewebe der Thrombangiitis aus dieser Ahnlichkeit
den Schlufl ziehen diirfen, daB es sich um alte Thrombosen handelt
(Zoege v. Manteuffel, Ndgelsbach, Bunge, Perla, Ravault, Gruber, Hamds,
Krompecher). Sternberg glaubte noch 1901 in der Verteilung der Gefifichen
und dem Gehalt an Schleimgewebe Unterschiede zwischen beiden Ver-
anderungen. feststellen zu koénnen, und auch v. Baumgarten meint, daf
die ,,intravasculéire entziindliche Neubildung® érrtdmlich als ,,organische
Thrombose angesprochen wird. Daraufhin lehnt Goecke die Deutung
des Fiillgewebes als Ergebnis des FErsatzes - eines Thrombus ab, ja
er bestreitet ebenso wie Dietrich (Aussprache zu Diirck) tiberhaupt das
Vorkommen von Thromben bei Endarteriitis obliterans. Sowohl der
Befund der Sektionen, als auch des Amputationsmaterials und der
klinischen Beobachtung bei Absetzungen beweisen jedoch ihre Bedeu-
tung. Die von Sternberg und von v. Baumgarten betonten Unterschiede
des Baues zwischen Iiillgewebe und -organisierter Thrombose lassen
sich auflerdem nicht aufrecht erhalten. Erwihnt doch Benecke, dafi
auch bei der ,sinudsen Degeneration von Thrombusresten Schleim-
gewebe beobachtet wird. Und auch der Befund gréBerer Restlumina
im Fiillgewebe 148t seine Entwicklung aus Thromben nicht ausschliefen,
wie v. Baumgarten (S. 129) meint. Gibt er doch zu, dafi ,,partielle Aus-
hohlungen des noch frischen Thrombus stattfinden konnen (8. 136) im
Sinne der sinusartigen Degeneration Rokitanskys und Virchows (vgl.
Fall I11!) Ich stelle mir vor, dafl solche Restlichtungen sich durch partielle
Retraktion des kurz nach seiner Bildung schrumpfenden Thrombus von
der GefaBwand ausbilden (vgl. Fall IT, ferner Abb. 25, T. Mitt., ferner die
oft halbmondférmige, nach aullen konvexe Gestalt der in der Peripherie
liegenden Restlumina (Abb. 12, 1. Mitt.; 2, II. Mitt.). Durch narbige
Schrumpfung des organisierenden Gewebes kommt es dann zu Erweite-
rung dieser eingeschlossenen Hohlrdume (v. Baumgarten, S. 136). Dafl in
solchen Réumen das Blut im allgemeinen nicht umléuft, sondern stillsteht
(Befund verfetteter Zellen und freier Lipoidmassen), und auch sonst sowohl
die Capillaren als auch ein Teil der neugebildeten Schlag- und Blutadern
des Fiillgewebes fiir einen Seitenbahnenkreisiauf keine Bedeutung haben
(vgl. das gleiche Organisationsprodukt bei fibringser Bronchitis) wurde
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in ﬁbereinstimmung mit den Anschauungen ». Baumgartens oben bereits
dargelegt. Aus dem Gehalt an Haemosiderin kann kein SchluBl gezogen
werden. Denn einerseits wird im Fillgewebe bei Endarteriitis obliterans
Himosiderin gefunden, andererseits konnen in sicher aus ersetzten
Thromben hervorgegangenen Piropfen simtliche Blutabbaustoffe ab-
gefiihrt sein. Neuerdings gibt nun auch Sternberg (Diskussionshemerkung
1929) zu, daB im spéteren Stadium der Thrombangiitis obliterans organi-
sierte Thromben eine Rolle spielen.

Die gleiche Art der Ausbreitung von Fillgewebe und frischen Thromben,
die im folgenden besprochen wird, gibt noch einen weiteren Anhalt
dafiic, daB das eine aus dem anderen entstanden ist. Versucht man
itber den Verlauf der Thrombangiitis obliterans sich klar zu werden,
s0 begegnet man im Schriftbum immer wieder dem Glaubenssatz, daf3
das Leiden an der Peripherie beginne und langsam ununterbrochen
proximal fortschreite. Gewill kommt es im Verlauf der Krankheit vor,
daBl an den VerschluBl peripherer Teile einer Artérie durch Fiillgewebe
sich herzwirts eine frische Thrombose anschlieBt (s. oben S.572), nur
ist dabei das Weiterschreiten kein langsames, gleichmiBiges, sondern
die Thrombose schaltet mit einem Schlag erneut eine groBere GefaB-
strecke von dem Blutumlauf aus. Wiirde dieser VerschluB wirklich
von der Peripherie an ununterbrochen sein, so wire, wie Cserng bemerks,
ein Seitenbahnkreislauf und damit ein lingeres Erhaltenbleiben des
Gliedes unméglich. Nur ist diese Uberlegung kein Beweis gegen das
Vorkommen einer Seitenbahnenbildung, wie Cserna meint, sondern
gegen die bisherige Vorstellung einer ununterbrochen von der Peripherie
herzwirts fortschreitenden Erkrankung. Demgegeniiber ist zu betonen,
daB gerade die Unterbrechung der durch das alte Fiillgewebe oder die
frische Thrombose verursachten GefaBverschliisse typisch ist (Ghiron,
Ravault, Guillaume, Mahorner). Es ist schon oft beobachtet worden,
daB trotz Verschlusses der Arteria femoralis (Zoege v. Manteuffel, Ravault,
Telford und Stopford), ja der Arteria iliaca communis (Leriche), die
Peripherie frei war. So sind auch die Fille zu erkliren, wo nach einiger
Zeit, der Pulslosigkeit eine Wiederkehr der Pulsation in FuBarterien
beobachtet wurde (Weber, Seitenbahnkreislauf, vgl. Fall 4), oder wo
an den Arterien der abgesetzten Glieder auffillig geringe Verdnderungen
gefunden wurden (Cserna, vgl. Fall I, 8. 535 und 11, 12): die eigent-
liche VerschluBistelle sall offenbar héher als der Amputationsschnitt, wie
bisweilen bei der sofort nachfolgenden Wiederamputation (Riedel) oder:
spiter bei der Sektion (Handwerck und Dirck) klar wurde.

Die Entstehung dieser Unterbrechung, dieser ,,Obliteration in Efagen‘
(Lian, Gilbert-Dreyfus und Puech) wire gedanklich leicht vorstellbar,
wenn im Herzen usw. Ausgangspunkte fir Embolien gegeben wiren,
die an verschiedenen Stellen der Arterien hingen blieben und zu fort-
gesetzter Thrombose fithrten. Doch fehlen stets solche Ausgangsherde

Virchows Archiv. Bd. 284. : 39
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(abgesehen von dem Falle Diirck-Sponheimer und meinem Fall IV, in
dem das Endokard des linken Vorhofs verschwielt war). Auch pflegen
Embolien klinisch plotzlich schwere Erscheinungen zu machen, wihrend
bei Thrombangiitis obliterans die Kreislaufstérung ganz allmahlich, oft
iiberhaupt vom Kranken unbeachtet, entsteht.

Kann man die Thrombosen so nicht als Folge von Embolien deuten,
so wird man erwarten, als AnlaB zu autochthoner Thrombenbildung
multiple, lokale Verdnderungen der GefaBwand (Borst, Dietrich) oder
der ortlichen Kreislaufbedingungen zu finden. Und in der Tat wurden
von vielen Forschern auf ganz kurze Strecken beschriinkte Verengungen
oder Verschliisse durch knopfférmige Intimapolster beobachtet, an die
sich die Thrombosen meist herzwirts anschliefen (Zoege v. Manteuffel,
Weif3, Bunge, Borchard, Riedel, Guilloume ). Die anatomischen Verhéaltnisse
lieBen sich an meinen Sektionsfillen (vgl. Buerger, Fall 2) einwandfrei
kliren (Abb. 29, I Mitt.). DaB sich nun das kanalisierte Fiillgewebe
in ganz der gleichen Weise an solche Intimapolster anschliefft wie die
frische Thrombose, ist ein weiterer Beweis dafiir, daBl jenes aus dieser
entstanden ist.

Das Fiillgewebe st also nichls anderes als das gefifhaltige Ersatz-
gewebe einer roten Thrombose. Auf die Entstehung dieser Thrombose
haben offenbar die fibrinoiden Ablagerungen in Intimapolstern einen
Einflu8. Nach Lubarsch ist die Thrombose eine Koagulationsnekrose
des Blutes, bei der das Kolloid aus dem Sol- in den Gel-Zustand iiber-
gefithrt wird. Bei dieser Auffassung ergeben sich bedeutsame Parallelen
zu den im Abschnitt C zu besprechenden fibrinoiden Nekrosen: die
Thrombose wire darnach auch kolloidchemisch die Fortsetzung desselben
Geschehens in der GefdBlichiung, das sich an den Intimapolstern in der
GefdBwand abspielt. Darauf kann aber nicht niher eingegangen werden.

Sicher wirken bei Entstehung der Thrombose atch mechanische Momente mit,
so die Stirke der Blutstrémung. Hier ist bedeutungsvoll, daB die Kranken meist
einen auffallig niedrigen Blutdruck haben (Goldflam, Bernheim, Eloesser, Painter,
Stapf u. a.), wodurch der periphere Blutumlauf Not leidet (vgl. Acrocyanose bei
Hypotonie, Ferrannini). Interessant ist, dafi bei Fall II, bei dem sich im Verlauf
der Krankheit eine Hypertension entwickelte, trotz ortlicher Polsterbildung in der
Arteria femoralis es nur zur Ablagerung von Plattchenthromben kam: in den groBen
Arterien geniigte der erhohte Blutdruck, um eine rote Thrombose ausbleiben zu
lassen (w. Bawmgarten, S. 117). Erst in der Peripherie war durch die mehrfachen
zentral liegenden Polster der Blutdruck ,,abgedrosselt’, so daBl es zu Stockung,
Thrombose und Bildung von Fillgewebe kam.

Am Amputationspréparat wird das histologische Bild der Thrombose
oder das vascularisierte Fillgewebe allein die Stellung der Diagnose
Thrombangiitis obliterans nicht erlauben. Immerhin “wird man bei
solchen Befunden dann an diese Krankheit denken miissen, wenn klinisch
alle anderen Moglichkeiten einer Thrombusentstehung auszuschliefen
sind.
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B. Entstehung der Intimapolster, Abgrenzung von Atherosklerose.

Aus der eben geschilderten Beziehung der vielfachen iiber die groBen
Arterien verstreuten Intimapolster zur Entstehung der Thrombose geht
ihre Wichtigkeit hervor. Auch ohne daB ausgedehnte Thrombosen
bestehen, kénnen diese knotigen Wucherungen das Gefifllumen hoch-
gradig verengern, so dafl die Kranken oft selbst eine Empfindung von
. FlieBen®, ,,Schwirren” usw. in ihren Arterien haben (Haga). Die
Deutung der Wucherung wird fiir die Auffassung des Krankheitshildes
entscheidend. ¥s ist naheliegend, zumal bei Beriicksichtigung ihres
Sitzes an den typischen Stellen, in ihnen eine ,,nodose Atherosklerose®
zu. sehen. :

So glaubt schon Zoege v. Manteuffel und sein Schiller Weif}, das Wesen der
Spontangangrin als ,,angiosklerotische Gangran‘’, Bunge den Vorgang als ,,Arterio-
sclerosis obliterans‘ treffend zu bezeichnen. Der gleichen Anschaunung, dal nur
eine Abart der Arteriosklerose vorliege, sind von neueren Forschern Cawadias
und Guillowme. Nach letzterem ist der Unterschied gegen die ,,Artérite senile‘
(d. h. also die' Arteriosklerose) nur durch die Besonderheiteri des Lebensalters und
des dadurch bedingten Reaktionsverlaufes gegeben. Auch Buerger, der die Ursache
der Spontangangrin in einer GefiBentzimdung mit Ausbildung riesenzellhaltiger
Granulome und anschliefender Thrombose sieht, stellt den regelmafigen Befund
der ,,noddsen Atherosklerose‘* fest. Er nimmt an, dal die Kranken an einer kon-
stitutionellen Schwiche des Gefdflsystems leiden, die sie fiir beide Erkrankungen
anfillig sein 1aBt. Ob Borchard und Ghiron mit ihrer Behauptung, daB kein athero-
sklerotischer, sondern ein entzimdlicher Vorgang vorliegt, die- umschriebenen oder
die unten zu begprechenden diffusen Intimaverdickungen meinen, geht aus ihren
Beschreibungen nicht klar hervor.

Ich jedenfalls michte auf Grund meiner Befunde behaupten, daff ein
von gewdhnlicher Atherosklerose scharf abzutrennender Vorgang zur Bildung
der umschriebenen Intimapolster fihrt.

Bevor diese Behauptung begrindet wird, ist es nétig, festzulegen,
was unter , Arteriosklerose’ hier verstanden werden soll. Stapf sagt,
daf die Unterschiede der Auffassung, ob hier Arteriosklerose vorliegt
oder nicht, ,mehr auf dem begrifflichen Gebiete und im Graduellen,
als im Tatsdchlichen® bestehen. Wenn er aber fortfahrt, man solle nur
die Arteriosklerose nicht zu eng fassen, dann wére auch die Anschauung
von Zoege v. Manteuffel und Weif3 verstindlich und geniigend begriindet,
80 kann ich dem nicht beistimmen. Fiihrt doch eine derartige Erweiterung
gar zu leicht zu einer Verwésserung der Begriffe. Vielmehr betont Hueck,
daf ein Fortschritt in der Erkenntnis nur dann moglich ist, wenn man
aus dem Sammelbegriff der Atherosklerose weitere, nach Entstéhung
und Ursache scharf zu umreiBende Formenkreise heraushebt, so etwa,
wie dies durch Abgrenzung der Mesaortitis luica geschah. Hier soll
nun versucht werden, das bei Thrombangiitis obliterans an der Intima
der. groBen Gefifle sich abspielende Geschehen abzugrenzen gegen die
Atherosklerose, die als Abnutzungskrankheit der GefiBe sich einstellt.
An Endstadien wird eine derartige Trennung kaum durchfithrbar sein:

39%
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aus der Beschreibung des Falles IIT geht ohne weiteres hervor, daB nach
,»Ausheilung® der Endarteriitis obliterans morphologisch die Verénde-
rungen nicht ohne weiteres abzutrennen sind von denen der Athero-
sklerose, wie sic im Alter angetroffen werden. Aber ebenso deutlich
wird aus den Abbildungen des Falles 11, dall das Wesen des Vorganges,
der zur Bildung der vorliegenden Intimapolster fiihrt, mit eirer auf
»Alterung® des Bindegewebes zuriickzufihrenden ,,progressiven Er-
nahrungsstérung der Gefilwand (Marchand) nicht erschopfend ge-
kennzeichnet ist.

DaB auch verschiedene Formen dieser ,,Alterungs- Arteriosklerose® bei der Sektion
beobachtet werden konnten, soll damit nicht bestritten werden. So wire die Ver-
kalkung der elastischen Netze bzw. ihrer Grundsubstanz (Hueck), die in der Elastica
interna der Femoralarterien haufig mit Fragmentation in spitzwinklig gestellte
Bruchstiicke (Abb. 2 u.4, 1. Mitt., vgl. M. B. Schmidt) gefunden wurde, nach Faber
bereits als Ausdruck der Atherosklerose zu deuten. Paul beobachtete sie bei Peri-
arteriitis nodosa und will darin den ersten Ausdruck der fiir diese typischen Schédi-
gungen sehen. Dagegen handelt es sich nach den Untersuchungen K. Dietrichs wm
einen physiologischen Alterungsvorgang. Am eindrucksvollsten war eine ,,Cholestea-
tose” der Intima im Fall II, bei dem sie bis in die Oberschenkelschlagadern, ja
bis in die Aste der Organarterien (Niere) hinein zu verfolgen war. In Bestatigung
der experimentellen Erfahrungen, dafl dieses Vortreiben in kleinere GefaBe durch
Kombination der Cholesterinfiitterung mit Blutdruck steigernder Adrenalininjek-
tion zu erreichen ist, hatte dieser Patient einen ausgesprochenen Hochdruck. Im
allgemeinen jedoch ist gerade fiir das Krankheitsbild der juvenilen Spontangangrin
ein ungewdohnlich niedriger Blutdruck (s. o.) kennzeichnend, und so wére nicht
einzusehen, warum bei den anderen Fillen in den GliedmaBengefifien bei volligem
Fehlen von Mediasklerose Intimawucherungen angetroffen werden, deren Aus-
dehnung sonst auf die Aorta und groften Gefifie beschrinkt ist (vgl. dagegen
Ferranmint). Doch ist das noch kein Grund, die Deutung als Atherosklerose abzu-
lehnen, denn Hueck sah, ,,wie bei manchen Fillen sehr frithzeitiger juveniler Arterio-
sklerose (klinisch unbekannter Atiologie) eine ganz ungewdhnlich schwere reine
Atherosklerose fast das gesamte makroskopisch darstellbare Arteriengebiet ergriffen
hatte, ohne daB in diesen Fillen die Mediaverkalkung irgendwie fiber die fir diese
Altersklassen ,normalen Werte‘ hinausgegangen wire'.

Es kann hier die ganze Frage der entziindlichen Entstehung (vgl.
Jores, Monckeberg, Klinge) der Atherosklerose nicht erortert, eine Abgren-
zung gegen diese Gruppen nicht versucht werden. Vielmehr sollen nur
die Unterschiede der Intimaverdickungen bei ,,gewohnlicher Alters-
atherosklerose und bei Thrombangiitis obliterans mit der Deutung dieser
Befunde an Hand einer Ubersicht dargelegt werden. Gemeinsam ist
beiden Verinderungen die Art der Lokalisation an GefiBabgingen usw.
Dies ist offenbar Ausdruck dafiir, da8 so, wie bei der Atherosklerose
auch bei der Endarteriitis obliterans eine Auflockerung des Gewebes
und Saftstauung (Hueck) der Intima zugrundeliegt, die durch die lokale
mechanische Beanspruchung der Gefifie an gewissen Stellen (Ranke)
begiinstigt wird. Grundsubstanz und Zellprotoplasma der Intima werden
durch die Saftstauung physikalisch-chemisch beeinfluft. Die anatomisch
sichthare Folge ist bei der Atherosklerose eine ,, Quellung® und ,,hyaline®
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Entartung, bei der Thrombangiitis eine ,fibrinoide” Durchirinkung.
Nicht nur die Art der Farbreaktionen, auch der Ort der Verinderung
ist verschieden. Bei Atherosklerose spielt sich der Quellungsvorgang
,,zunichst mit Vorliebe in den tiefen Schichten der Intima ab, um dann.
mehr und mehr an die Oberfliche emporzusteigen“ (Aschoff). Dem-
gegeniiber erfolgt bei der Thrombangiitis die fragliche Reaktion -offen-
bar sehr rasch, nachdem die oberste Zellage durchtrankt wurde: das$
Fibrinoid liegt stets in den oberflichlichsten Schichten. Aus der Ver-
minderung der physiologischen Quellung der Grundsubstanz (,,Chromo-
tropie’’) unter Stellen fibrinoider Ablagerungen scheint der SchluBb mog-
lich zu sein, dafl die Intima durch das Fibrinoid bis zu einem gewissen
Grade gegen weitere Saftstauung abgedichtet wird. Entsprechend diesem
verschiedenen Beginn ist auch der Verlauf der dadurch ausgeldsten
Gewebsreaktion ein verschiedener, wie aus der folgenden Gegeniiber-
stellung klar wird.

Atherogklerose Thrombangiitis -

Folge der Saft- | Quellung der Grundsubstanz, | ( Quellung, Nekrose) Fibrinoid
stauung: ‘ Hyalin

Ort der Ablagerung | Tiefe Schicht Oberflichliche Schicht
in der Intima

Verbalten der Schichtweise Uberdeckung Granulationsgewebe (s. u.)
Intima gegen das |(Aschoff) durch der Lichtung | oder Unierpolsterung durch
Reaktionsprodukt | fangentinle Zellagen, wenig | capillarreiche radiire Wuche-
Capillaren rung der subendothelialen
,,Cambium“‘schicht

Beanspruchung der | Zugwirkung: Differenzierung | Kein Zug, keine elastischen

Intimapolster: elastischer Fasern Fasern
Oberfliche der Glatt, an den Réindern Durch Schidigung des Endo-
Polster: allmahlich {ibergehend thels raub, Réander steil, oft

iiberhangend
Entartungsvorginge: [ In der Tiefe (Intima-Media- An der Oberflache:
grenze): Atherome Geschwiirsbildung )
Folge derselben: Atheromaufbruch, a) Thrombose mit Organisa-
wenig Thrombose (Cholesterin!) tion.

b) Zugang der Saftstrémung
in die Tiefe des Polsters,
" damit Ermdglichung der
atherosklerotischen  Ver-
snderung: Hyalinisierung,
Atherome an  Intima-
Mediagrenze

In der Gegeniiberstellung ist schon angedeutet, daB sich an den
endarteriitischen ProzeB, wenn er zur Ulceration fithrte, Atherosklerose
anschlieBen kann. Man wird annehmen miissen, daB auch der Schaden
der fibrinoiden Entartung abheilen kann. Wird der Bau des Polsters
dann noch unter der funktionellen Beanspruchung in einen tangential
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gerichteten umgebaut, und kommt es damit zur Ausbildung von elastischen
Fasern, so liegt ein ,,atherosklerotisches” Polster vor, dem man seine
besondere Art der Entstehung nicht mehr ansehen kann. Nur hier und
da kénnen noch Reste des Fibrinoids oder der oft lang erhaltenbleibende
Reichtum an Capillaren die Zusammengehorigkeit mit dem Geschehen
der Endarteriitis beweisen. Andererseits kann Kalkbindung an das
Fibrinoid (vgl. Fall III) eine oberflichliche Kalkplattenbildung in den
Intimapolstern erzeugen analog der Bildung von ,Kalkfibrin® aus
thromboendokarditischen Auflagerungen (v. Bawmgarten). Die Abgren-
zung gegen andere, vielleicht ebenfalls als Entziindungsfolge zu deutende
Atheroskleroseformen. [nach Periarteriitis nodosa (Poul), nach Rheuma-
tismus (Klinge)] wird in diesem Stadium unméglich.

Wenn so durch den typischen Bau der Polster im akuten Stadium
eine Abgrenzung gegen die Altersatherosklerose moglich erscheint, so
mubB doch gefragt werden, ob fibrinoide Entortung der Intima nicht
auch bei anderen in das QGebiet der Atherosklerose gehérenden Ver-
snderungen gefunden wird.

Es wurden verschiedenste Fille zum Vergleich untersucht.

Weder bei diffuser hochgradiger Intimahyperplasie (L.-Nr. 1120/29, I15jikr. Q.
Blutdruck R.R. 215/170, chronische Nephritis, Apoplexie), noch bei schwerer
geschwiiriger Atherosklerose der Aorta (L.-Nr. 996/29, 83jihr. @) war sie nach-
zuweisen. Auch an Stellen, wo auf dem Boden der Atherosklerose Thromben
entstanden waren, fehlte sie (z. B. L.-Nr. 1080/29, 64jihr. 3, diabetische Gangran
des Unterschenkels, Thrombose der Arteria femoralis, Verkalkung der Media mit
Frakturen; L.-Nr. 1291/29, 93jikr. @, ‘Thrombose der Arteria femoralis, Intima-
verdickung, - schwere Mediaverkalkung mit Bildung fettmarkhaltiger Knochen-
spangen; L.-Nr. 1507/30, 79jikr. @, 2 om Durchmesser grofles thrombosiertes
Aneurysma der Arteria lienalis usw.). Sehr geringfiigige umschriebene Fibrinoid-
einlagerung in der thrombosierten Femoralvene einer 80jihrigen @ (L.-Nr. 1018/29,
Carcinom, schwerste Atherosklerose, Thrombose der Arteria tibialis posterior),
bei der sich ganz schleichend im Verlauf von 7 Monaten ein zuerst trockener, spiter
feuchter Brand des linken Fufles entwickelt hatte. Wichtig erscheint dagegen
der Befund in der thrombosierten rechten Arteria vertebralis (69 jikhr. &, L.-Nr.
786/29, nodése Atherosklerose), von der ein durch typisches Fiillgewebe verschlos-
sener Nebenast oben bereits zum Vergleich herangezogen wurde. Hier war Fibrinoid
unter dem roten Thrombus in der Intima so reichlich abgelagert, wie es sonst nur
bei Endarteriitis gefunden wurde. In der Tat kann nicht ausgeschlossen werden,
daB hier ein Altersriickfall einer Jugenderkrankung vorlag: der Patient hatte
angegeben, daB er schon sehr frithzeitig an ,,Arterioskleroge* mit Schwindelanfillen
zu leiden hatte, auch habe er sehr stark geraucht. Ferner war der Blutdruck, wie
meist bei Thrombangiitis obliterans, niedrig (R.R. 118/75). Der Befund der Bein-
arterien wurde nicht gepriift. Besonders beachtenswert fiir die Beurteilung der
Amputate 7 und 8, daBl bei einer gummésen Mesaortitis (L.-Nr. 711/25, 63jihr. @)
die oberste Intimaschicht tiber der verdnderten Media Fibrinoideinlagerungen ent-
hielt und mit Plattchenthromben bedeckt war. Geringfiigige Fibrinoidablagerung
fand sich ferner in der verdickten Intima der thrombosierten rechten Arteria
femoralis eines 46 jikr. 3 (L.-Nr. 1167/29, Nekrose der 1. Zehe, auBerdem
Thrombose der Arteria mesenterica). Hier bewiesen eine rekurrierende Endo-
karditis der Mitral- und Aortenklappen, Herzmuskelschwielen und fibrése Reste
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einer Polyserositis, daB ein ausgeheilter Rheumatismus vorlag. Dieser Befund
wird im nachsten Abschunitt seine Deutung finden. SechlieBlich sei noch ein Fall
(L.-N.266/31) erwahnt, bei dem die Abhingigkeit der Fibrinoidablagerung von
der Reaktionslage des Organismus deutlich wird: 40j¢hr. &, Sepsis (héimolytische
Streptokokken) und Amyloidose (!); in den letzten 2 Lebensjahren im AnschluB
an eine Verletzung immer rezidivierendes Erysipel und 35 grofe Abscesse. - Kurz
vor dem Tode Gangrin des linken FuBes durch Embolie der Arteria poplitea.
Keine Endokarditis, dagegen multiple arteriitische Thrombosen der Aorta. Mikro-
skopisch sitzen die groBen, von Kokkenhaufen untermischten Thromben auf der
Oberfliche von hyalinen Intimaverdickungen mit Atheromen in der Tiefe. An
der Grenze gegen die Thromben in den obersten Intimaschichten Fibrinoidein-
lagerung. ;

Es lafit sich also feststellen, dal die fibrinoide Entartung in der
Intima groBer Arterien auch bei anderen, der Arteriosklerose nahe-
stehenden Intimawucherungen gefunden wird, besonders dann, wenn
eine chronische Infektion oder Intoxikation vorliegt. Das Typische
fir die Thrombangiitis obliterans ist aber nicht nur die Reichlichkeit
dieser Ablagerung, sondern die darauf erfolgende Gewebsreaktion. Hier
kann erinnert werden an die weitgehende Ubereinstimmung der Polster-
bildung mit den Befunden Kdnmigers bei der Endocarditis simplex, auf
die oben schon hingewiesen wurde. Die Art der ,,Nekrose” des Gewebes
mit fibrinoider Durchtrinkung, das umgebende Odem, die reaktive
Wucherung der subendothelialen Zellschichten mit der ,,Aufrichtung®
der Zellen, wie Koniger (8. 39) den strahligen Bau bezeichnet, die leb-
haften GefaBneubildungsvorginge, die Neigung zu immer neuen Riick-
fallen trotz zeitweiliger Ausheilung in hyalines Bindegewebe charak-
terisieren hier wie dort den Krankheitsvorgang. Man wird bei der Auf-
falligkeit der Parallele an Virchows Anschauung erinnert, der in Endo-
karditis und ,,Endoarteriitis deformans‘* den gleichen ,,Vorgang degenera-
tiver Wucherung® sah (vgl. auch Cellularpathologie S. 463 und 471).
So geben die erhobenen Befunde eine Grundlage fiir die urspriingliche,
spiter anscheinend aufgegebene Auffassung der Thrombangiitis obliterans
durch Gruber: aus dieser morphologischen Bezichung zur Endocarditis
verrucosa, zur Thromboendokarditis bekommt der alte Name -,,End-
arteriitis obliterans®, der neue ,,Thrombangiitis* eine neue Berechtigung.

Die Ubereinstimmung der Befunde war so iiberzeugend, daB} darauf-
hin nach den von Kéniger fir die Endokarditis beschriebenen Fyiih-
stadien einer beginnenden Schiadigung auch in den peripheren Gefilen
der Fille von Spontangangrin gesucht wurde. Und in der Tat fanden
sich sowohl in den Oberschenkelschlagadern, wie in kleinsten Capillaren
(vgl. Abb. 12a, I. Mitt.) ,frische Nekrosen des Endothels und frische
Auflagerungen (Plittchenthromben) ohne jede Spur von Reaktion, ins-
besondere von Gewebswucherung (Koniger, S. 38 und Fig. 2). Die
»Wucherung der subendothelialen Schicht mit den ,,steil aufgerichteten
schmalen Bindegewebszellen® fiihrt dann an so geschédigten Stellen zur
Polsterbildung.
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Ob man diese Reaktion auf eiqen Gewebsschaden als ,,Entziindung‘‘, bezeichnen
will, ist ebenso eine Frage des Ubereinkommens, wie bei der Endokarditis, von
der Marchand ausdriicklich feststellt, dafl keine eigentliche Entziindung vorliegt.
Jedenfalls kann hier viel eher der alte Name ,,Endarteriitis* beibehalten werden,
als auf Grund der im Abschnitt D zu besprechenden Verianderungen.

Zusammenfassend kann festgestellt werden, dafi eine derart wm-
schriebene Polsterbildung mit der reichlichen Fibrinoideinlagerung in den -
obersten Schichten bis zu einem gewissen Grade als typisch fir die
Thrombanguitis obliterans angesehen werden kanm, besonders aber dann,
wenn sie im GefaBlingsschnitt in Zusamimenhang mit Thrombosen oder
Verschluf durch Fiillgewebe angetroffen wird.

C. Entstehung der fibrinoiden Nekrose. Abgrenzung gegen
Periarteriitis nodosa und rheumatische GefiBschiiden.

Die homogene Masse, die bisher als Fibrinoid bezeichnet wurde, ist
trotz offenbarer Beziehung zum Fibrin doch von diesem abzutrennen.
Versucht man, aus den Reaktionen und der Lagerungsart einen Schluf
auf ihre Entstehungsweise zu ziehen, so ist auch hier die Parallele zur
hyalinen und amyloiden Entartung zu bestitigen, die Marchand in seiner
zusammenfassenden Darstellung der Frage der fibrinoiden Degeneration
zieht. Auch das Hyalin gibt ja bisweilen Fibrinreaktion (Fischer unter
Hueck). Ahnlich, wie Hueck es fiir das Hyalin.bei der Atherosklerose
betont, lag die Masse nicht nur auf der Oberfliche oder in Spalten,
sondern sie durchtrénkte die Grundsubstanz des Gewebes (vgl. Mar-
chand, S. 265). Selbst wenn man die Substanz in dichten Klumpen
an der Oberfliche als ,kanalisiertes Fibrin“ vorfindet, sieht man sie
in der Tiefe ,,sich in ein balkiges Netzwerk auflésen, das in die Fasern
des Bindegewebes tibergeht” (Marchand). Der Nachweis dieser Ver-
haltnisse gelingt leicht, wie Klinge fiir die entsprechenden rheumatischen
Veréinderungen zuerst zeigte, durch die Silberimpréignation.

Andererseits gibt die Amyloidreakiion mit Methylviolett eine starke,
bisweilen deutlich metachromatische Farbung, und auch die Jod- und
Jodschwefelsiure-Reaktion sind oft positiv (vgl. Alzheimers ,Jkolloide
Degeneration®). Nach der eben dargelegten Analogie der Intimapolster
zur Endokarditis ist es von Interesse, wenn Cohnheim feststellt, daB
»auch die thrombotischen . Auflagerungen erkrankter Herzklappen ...
ofters das charakteristische Verhalten gegen Jod und Methylviolett
zeigen. '

‘Wenn man diese Fiarbungseifekte, ferner den fast regelméfigen Befund
zugrundegehender Leukocyten in den Massen mit den Vorstellungen
Loeschckes von Amyloid- und Hyalinbildung zusammenhilt, erscheint es
bestechend, auch bei der vorliegenden Masse an das Ergebnis einer
Reaktion zwischen Gefifwand und Blut bzw. der in die obersten Gewebs-
lagen eingepreften Flissigkeit im Sinne einer Antigen- Antikérperbindung
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zu denken. Begriindet ist ferner eine Parallele zu den Versuchen zur
Thrombusentstehung von Diefrich . Die ,homogene Masse an der
Oberfliche der GefaBwand, die er als ,hyalin-gallertiges Fibrin‘“ (vgl.
Laker, Qutschy, Klemensiewicz, Ribbert) bezeichnet, fand er nur beim
vorbehandelten Tier. Doch ist diese besonders geartete Reaktion
Gefafwand-GefidBinhalt nach ihm ,,nicht abgestimmt (spezifisch)”, son-
dern auch durch andersartige reaktionsfihige Stoffe (eiweiBartige Stoffe
bestimmter Beschaffenheit) auszulosen. Andererseits ist durch Réssle
und seine Schule die Bedeutung der fibrinoiden Degeneration im Gewebe
bei der anaphylaktischen Entziindung erwiesen.

Bei dem wechselnden Ausfall einzelner Farbreaktionen ist es wohl
unwahrscheinlich, dafl iiberall das gleiche Reaktionsprodukt vorliegt.
Tmmer aber scheint die Gegenwart von ,unfer einer intensiven toxischen
oder infekticsen Schidigung absterbenden Gewebe (— geniigen zerfallende
Leukocyten ? — [Gerinnungszentrum Kusama]) notig zu sein, dessen
Fasern, bzw. Grundsubstanz mit der dieselben infiltrierenden eiweif-
haltigen Fliissigkeit verquellen und in einen Gelzustand iibergehen
(Marchand,). '

Dieses Reaktionsprodukt der fibrinoiden Nekrose iibt nun einen
mehr oder minder starken Reiz auf das umliegende Gewebe aus. Dabei
ist sicher der Giftgehalt der niedergeschlagenen Masse wichtig: durch
viele Untersuchungen ist erwiesen, daf fibrindhnliche Stoffe geeignet
sind, Toxine zu adsorbieren. Ob die oft absceBartigen Herde zerfallender
Leukocyten Reaktion auf eine nicht nachweisbare Schidigung (Bak-
terien ?) sind, wie Buerger will, oder erst dem Reiz der Fibrinoidbildung
folgen, ist schwer zu entscheiden. Die Versuche Ghirons, der die gleichen
Herde nach Adrenalineinspritzung in abgebundenen Arterien fand,
ferner die Tatsache, daB man Fibrinoid auch ohne stirkere Leukocyten-
ansammlung in der Umgebung antreffen kann, scheint mir fiir letztere
Deutung zu sprechen. Auch bei der Organisation des Fibrinoids sind
Einzelheiten zu beobachten, die die starke Giftigkeit dieses Stoffes
besonders dort, wo er in gréfleren Massen abgelagert ist, beweisen: die
in oft palisadenartiger Stellung einwachsenden Fibroplasten sind auf-
fallend stark vacuolisiert; dann sind besonders die Langhansschen Riesen-
zellen merkwiirdig. Wie Buerger und mit ihm McGregor und Sémson
mochte auch ich sie als abortive Capillarsprossen des in das Fibrinoid
einwachsenden Granulationsgewebes aber (sogar in dem Fall 7, Wa.R.
+-+-++) nicht als ,,spezifisch” deuten.

Auch sonst ist das Auftreten von Riesenzellen bei Organisation von Fibrin

bekannt (Langhans), so sah ich vereinzelt Riesenzellen im Organisationsgewebe
eines fibrinreichen Thrombus der Vena femoralis (L.-Nr. 1219/29, 78 jahr. Q).

11In seiner neuesten Arbeit erwahnt Gruber bei akuter Kaltegangrin dhnliche
Befunde ,,gallertiger Wandausscheidung‘‘ und schlieBit sich der Auffassung Dietrichs
an, daB bei dieser ,,Thrombose** eine Reaktionsinderung der GefaBwand vorliegt.
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Ferner wird man im Zusammenhang an das oben Gesagte erinnert an die Resorp-
tionsriesenzellen, wie sie von Orth bei Endocarditis lenta, ferner beim Abbau von
Amyloid (z. B. Arndt, Brocher), bei Resorption von Antigen wihrend allergischer
Entziindung ( Roulet) beobachtet werden. Gruber (vgl. auch Krampf, Koyanc)
sah ,,riesenzellige Endothelsprossungen der vordringenden Vasa vasis™ bei akut-
traumatisch-infektioser GefaBentzimdung. Es ist ihm daher beizustimmen, wenn
er die angeblich gelungenen Ubertragungsversuche Buergers nicht anerkennt.
Immerhin ist die Haufigkeit, mit der die Riesenzellen bei der Vorliegenden Erkran.
kung gefunden werden, doch bemerkenswert.

Die Bildung anderer riesenzellhaltiger Granulome sind durch den Fremd-
korperreiz abgestorbener GefdaBwandteile, besonders elastischer Fasern, zu erkliaren
(vgl. Versé). Auch der Ubergang von mit zum Teil doppeltbrechenden Lipoiden
gespeicherten Xanthomzellen (vgl. Fischer, Pagel) in Riesenzellen war zu beob-
achten. Dies und der Befund der symplasmatischen Riesenzellen im GefaBendothel
steht in Beziehung zu Tierversuchen von Klotz, der ebenso, wie Seemann, bei wieder-
holter Einspritzung von Cholesterinlosungen eine Endarteriitis obliterans mit
Riesenzellgranulomen und megakaryocytenshnlichen endothelialen Riesenzellen
fand. Die unabhéingig von Fibrinoid im Endothel der Gefalle gefundenen ,,symplas-
matischen Riesenzellen® erinnern ferner an die- gleichartigen Befunde von Dietrich
und Schréder in Femoralvenen bei Scharlach, Endokarditis- und Tuberkulose.

Andere Unterschiede in den Orga,msatwnsvorgangen der fibrinoiden
Masse sind abhiingig von dem Kaliber des befallenen Gefifles. Wie es in
den groflen Arterien zur Bildung scharf umschriebener Polster aus ,auf-
gerichteten‘ subendothelialen Zellen, zu immer neuen Riickfallen, schlief-
lich zu roten Thromhosen kommt, ist oben besprochen. In den kleinen
Arterien ist die Ablagerung, da eine subendotheliale Schicht, deren
Gewebe sie durchsetzen konnte, hier fehlt, kaum zu unterscheiden,
einerseits von der Arteriolosklerose (positive Fibrinfdrbung, Leukocyten 1),
andererseits von gewShnlicher Fibrinthrombose. Ist die Fibrinoidablage-
rung (vgl. Amputationsfall 5) wandsténdig, so kann es nach Organisation
zu bloB einseitiger Einengung der Lichtung kommen (entgegen v. Baum-
garten, S. 129). Hiufiger trifft man aber eine voéllige Ausfilllung des
Lumens kleiner Arterien durch die fibrinihnliche Masse an (Sektion II,
Amputationsfall 2, 5, vgl. Mc¢Gregor, Fig. 413 usw.). Auch bei anderen
GefaBerkrankungen, z. B. tuberkuldser Arteriitis, ist die Verdnderung
in den groPen Arterien polypds, in den kleineren obturierend (Benda,).
Es scheint, daB solche véllige GefiBverschliisse durch Fibrin nach ihrér
Organisation im Gegensatz zu dem Fillgewebe der groBen Arterien
capillararm sind. Wo die Masse und Giftigkeit der niedergeschlagenen
Substanz in den GefiBen sehr gering ist, wird das Endothel, das anschwillt
und chromatinreiche gro8e Kerne bekommt, mit der Organisation selbst
fertig (Fibrinkngtchen, vgl. Siegmund).

Nun kann aber offenbar die Nekrose und fibrinoide Durchtrinkung
bei der Thrombangiitis obliterans in kleinen Arterien auch viel weiter-
gehend sein, und, zuerst in Umgebung der Lamina elastica interna
beginnend, mit der nachfolgenden Exsudatbildung fast die ganze Gefas-
wand in Mitleidenschaft ziehen. So kommen die Verdnderungen zustande,
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die oben der Periarteriitis nodoss an die Seite gestellt wurden. Wie
bekannt, werden solche Koagulationsnekrosen der GefiBwand keines-
wegs nur bei Periarteriitis nodosa gefunden: sie kénnen bei tuber-
kuldser Arteriitis (Askanazy), in den Hautroseolen des Fleckfiebers
(Frinkel, Dowydowski ), nach Grippe (Stéerk und Epstein), bei Rheuma-
tismus (v. Glahn und Pappenheim, Klinge und Vaubel), bei Fleckmilz
(Adolphs), bei Glomerulitis (Fahr), ja bei allen moglichen Infektions-
krankheiten (Wiesel) beobachtet werden. Auf diese Ubereinstimmung
von Arterienbefunden mit denen der Periarteriitis nodosa wurde in letzter
Zeit in zahlreichen Arbeiten hingewiesen (Semsroth und Koch, Lemke,
Paul, Diirck, Klinge und Vaubel). Schon Gruber sagt in seiner Zusammen-
fassung: ,,Die Periarteriitis nodosa ist keine Krankheitseinheit, sondern
ein ... histologisch bestimmt ausgeprigtes ..., symptomatisches,
hyperergisch-entziindliches ... Geschehen am Arteriensystem im Ver-
lauf allgemeiner infektios-toxischer bzw. septischer Erkrankung®. Thm
schlieBen sich die meisten neueren Untersucher der Periarteriitis nodosa
an (Lemke, Poul u. a.). Es handelt sich also nur um eine der moglichen
Reaktionsformen des Organismus, die bei den verschiedensten Kmnkkezten
angetroffen wird.

"Man darf nicht erwarten, dal aus der Untersuchung eines veranderten
GefiBes sich jedesmal eine Diagnose stellen 1aft. Kin ausgesprochener
Befund, ein 4schoffsches Knétchen, ein penarterutlsches Aneurysma, ein
von ,,thrombangiitischen* riesenzellhaltigen Granulationen erfiilltes Ge-
taBl wird gewiB Klarheit bringen. Aber diese pathognostischen Merk-
male brauchen nicht ausgebildet zu sein. Sind doch zahlreiche -erst
mikroskopisch erkennbare Fille von Periarteriitis nodosa in den letzten
Jahren beschrieben worden, bei denen ein Aneurysma fehlte; ferner
kann nach Klinges Untersuchungen das ,rheumatische Frithinfiltrat*
ohne granulomatéses Stadium restlos zuriickgebildet werden. Und wenn,
wie bei meinem Fall 11, infolge irgendwelcher Umstéinde die ausgedehnten
Verschliisse in den groBeren Arterien ausbleiben, ist die Abgrenzung der
Thrombangiitis obliterans gegen Periarteriitis nodosa und rheumatische
Gefaflschiden duBerst schwer; bei diesen beiden Krankheiten kénnen
zudem noch in Arterien frische und organisierte Thrombosen gefunden
werden (Klinge, Griff, dieser vergleicht die Verinderung der Bauch-
aorta auch mit Endocarditis’ rheumatica !), bei beiden kann es zu den
diffusen Intimaverdickungen kleiner Arterien kommen, deren Genese fiir
die Thrombangiitis obliterans im nichsten Abschnitt noch besprochen
wird (vgl. Gruber, Gloor, Paul, Klinge). Diese Gleichheit der Befunde
ist bei der grundsdtzlichen Wesensgleichheit der GefidBverinderungen,
der ,(fibrinoiden Nekrose, ja auch verstédndlich. Und doch -zeigt das
klinische Bild duBerst scharf umrissene Krankheitszeichen: der fieber-
hafte Gelenkrheumatismus, die einer schleichenden Sepsis dhnliche Peri-
arteriitis nodosa und dagegen die bei sonst anscheinend bester Gesund-
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heit unerwartet nur bei Anstrengungen eintretenden Beschwerden der
Thrombangiitis obliterans. Will man dementsprechend auch anatomisch
die Differentialdiagnose stellen, so kann man also nicht erwarten, an
jedem verinderten Gefifl eine Unterscheidung treffen zu kénnen. Das
zusammengefafite Bild aller pathologisch-anatomischen Befunde 1486 aber
doch (besonders unter Beriicksichtigung der Untersuchungen Klinges fiir
den Rheumatismus, Grubers fiiv die Periarteriitis nodosa) in Verlauf und
Lokalisation der Verdinderungen gewisse charakteristische Merkmale

finden.

Unterachiede des fibrinoiden Gewebsschadens bei

Rheumatismus Periarteriitis nodosa Thz%%?;a%i;tis
Lieblingssitz: lockeres Media — Intima
Bindegewebe groBer — kleiner GefaBe
J N
Ablauf: Granulom Aneurysma Polster Fibrinthrombus
Throm- Granulations-
bose gewebe
2 ) ] ! N 7/
Ausgang: Narbe keilformige Narbe der Filllgewebe
ganzen Gefifiwand
Fiir klinische } Herz, Gelenke, | kleine Arterien der Intima der grofien
Diagnose wich- Tonsillen, Nerven Arterien der Extremi-
tigste Lokalisa~ Muskel abd. Organe: Niere titen
tion:

Auf Grund dieser Abgrenzung hielt ich mich fiir berechtigt, den von Nord-
mann und Reuys als Periarteriitis nodosa beschriebenen Fall unter Thrombangiitis
obliterans einzureihen. Wahrscheinlich sind auch die von Harbifz mitgeteilten
Falle (auch der Fall 1 von Goldstein ?) zur Thrombangiitis zu rechnen.

Es mag noch besonders betont werden, dafi bei meinem Material
von Thrombangiitis obliterans stets fehlten:

a) Im Gegensatz zum Rheumatismus: von GefiBen unabhingige fibri-
noide Nekrosen oder Granulome im mesenchymalen Gewebe der Gelenke,
Muskeln, Gaumenmandeln, des Herzmuskels.

b) Im Gegensatz zur Periarteriitis nodosa: auf die Media ausgedehnte
fibrinoide Nekrosen und die Media durchzichende Narben an den mittleren
und gréBeren Arterien, ferner Aneurysmen (dagegen wohl Medianarben
der Aorta auf Grund von Arteriitis der Vasa nutricia, vgl. Fall II,
Aferner diffuse Fibrose der inneren Mediaschicht).

In diesemn Abschnitt wurde die Wichtigkeit der fibrinoiden Nekrose fiir die
Entstehung der Intimapolster und damit der ersten, die Thrombosen einleitenden
GefiBverschliisse bei Thrombangiitis obliterans hervorgehoben. Der Sektionsfall IV
war frei von ausgedehnteren frischen fibrinoiden Nekrosen. Man konnte sich vor-
stellen, daB der Tod an Gehirnblutung in einem Stadium der Krankheit eintrat,
in dem das GefiBleiden nicht akut war. Immerhin wird dadurch, ferner durch

das Fehlen der riesenzellhaltigen Granulationen die Zugehorigkeit dieses Falles
zu dem beschriebenen Krankheitsbild in Frage gestellt. Man mufl in Erwégung
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ziehen, ob hier die Arterienverschliisse nicht Folge von Embolieen sein kénnten.
Wurde doch im linken Vorhof eine Endokardschwiele gefunden, die das Residuum
einer abgeheilten Parietalendokarditis sein koénnte. Damit wire dieser Fall ahn-
lich dem von Diirck bzw. Sponheimer mitgeteilten abzutrennen als lediglich ,,sym-
ptomatische* Thrombangiitis obliterans®. Die Zahl der vorliegenden Falle ist jedoch
viel zu gering, um derartige Grenzen ziehen zu kénnen. Die klinischen Symptome
sprachen jedenfalls nicht fiir eine Embolie der Beinarterien; es erschien daher
berechtigt, ja sogar differentialdiagnostisch von Interesse, den Fall mit aufzufiihren.

Falt man das iiber die fibrinoide Verdnderung Gesagte zusammen, so
scheint die fir Thrombangiitis obliterans typische Eigenart des Ablaufs
der Gefaflerkrankung wesentlich durch den anatomischen Sitz des fibri-
noiden Schadens bedingt zu sein. Das Gesetz von der Abhdngigkeit
der Gefafverinderungen von der Kalibergréfe, das Gruber fir die Peri-
arteriitis nodosa aufgestellt hat, 148t sich nach dem Gesagten auch auf
die Thrombangiitis obliterans ausdehnen: das Besondere dieser Erkrankung
ist nur durch den typischen Sitz des fibrinoiden Schadens in der Intima
grofer Arterien it der nachfolgenden, der Endokarditis dhnlichen Reak-
tion bedingt, wihrend gleichzeitig an den kleinen Arterien Verdnderungen
gefunden werden konnen, die sich in nichts von der Periarteriitis nodosa
oder den rheumatischen Gefaflschiden unterscheiden.

D. Entstehung der Intimawucherung in den peripheren GefiBen,
Abgrenzung gegen die Angieneurosen.

Es bleibt die diffuse Intimaverdickung der peripheren Gefifle zu
besprechen, die in allen Beschreibungen der Amputate von den Ver-
fassern wiederholt und zum Teil stark in den Vordergrund gestellt wird.

Schon in der ersten anatomischen Untersuchung, der v. Winiwarters, werden
neben altem VerschluB der groBen Arterien durch das Fillgewebe in den kleinen
Arterien das Lumen einengende ,,Wucherungsprozesse der Intima mit radisr
gestellten Zellen* gefunden. Von Winiwarter und mit ihm eine groBe Zahl von For-
schern nehmen nun an, dafl diese Wucherung der Beginn der Endarteriitis iiber-
haupt ist und auch die Verschliisse der groBien Arterien hervorruft. Bald wird
der Reichtum der Intimaverdickung an elastischen Fasern betont, Wilonski nennt
daher die Krankheit ,,Arteriitis elastica‘, Krompecher hilt den Namen ,,Teleangio-
stenose* fiir treffend, indem er ebenfalls eine Wucherung der ,,Elastoblasten
fiir das Primire hilt, Bald wird dagegen das Fehlen von elastischen Fasern,
die Vollsaftigkeit der Zellen, das Odem der ganzen GefaBwand als Unterscheidungs-
merkmal gegen arteriosklerotische Verdnderungen hervorgehoben. Aus meinen
Befunden geht hervor, daB beides vorkommt: offenbar konnen die zuerst 6dematos-
zelligen Intimawucherungen mit den vakuolisierten, oft radifr-polypds vor-
springenden Endothelzellen spiiter iibergehen in mehr faserige, ein Restlumen kon-
zentrisch einengende Gewebslagen. Diirck grenzt diese,,rohren- oder schalenférmigen
Wandverdickungen® als besondere Formen von den entziindlich granulierenden
ab. Besonders Gruber weist dieser ,,produktiven Endarteriitis” groBe Bedeutung
zu. Auf Grund seiner Untersuchungen der Fingerschlagadern und von Vergleichs-
fallen mit akutem (!) Kaltebrand glaubt Gruber in dieser ,,endovasitischen Schwel-
lung und Gewebswucherung® die ersten GefaBiverinderungen der Buergerschen

1 Vgl. auch Fall 8—12 von R. Virchow in Virchows Arch. 1, 272 (1847).
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Krankheit morphologisch zu fassen. Zwar halt auch er sie, im Gegensatz zu Krom-
pecher, nicht fir das Primére, aber doch fiir eine Folge des durch die Schidigung
(z. B. Kalte) unmittelbar gestorten ortlichen Siftestoffwechsels.

Beim Uberblick der gesamten Arterienverinderungen, wie ihn die
Sektion — im Gegensatz zum Amputat — gestattet, scheint eine andere
Erklirung naherliegend. Die diffusen Intimaverdickungen finden sich
an den peripheren Arterienstrecken. Nun wurde gezeigt, daB die GefaB-
verschliisse nicht ununterbrochen von der Peripherie zum Herzen fort-
schreiten, da vielmehr durch die mehrfachen endarteriitischen Bildungen
(B) gerade die Hauptstdmme verengt oder verschlossen sind, wéhrend
periphere Gefdfle noch durchgingige Lichtung zeigen konnen. Nach
den klinischen Untersuchungen von Allen und Brown darf man sich nicht
vorstellen, dal die Seitenbahnen bis zum Ausgleich der verschlossenen
GefiBe erweitert sind (darauf beruht ja die gute Aussicht einer Reiz-
korperbehandlung). Dann miissen aber alle peripher noch offenen Ab-
schnitte des Gefillsystems abnorm gering durchblutet sein (vgl. Bor-
chard, klinisch: Acrocyanose); ja bisweilen mag durch mehrfache Ver-
schliisse eine Arterienstrecke véllig von der Stromung ausgeschaltet
sein (,,flissiger Thrombus®, v. Baumgarten). DalB bei derartiger Ver-
minderung der physiologischen Blutdurchstrémung eine Intimaverdickung
einsetzt, ist bekannt (Marchond) und durch ausgedehnte Tierversuche
erwiesen (Thoma, v. Bauwmgarten, Jores, Beneke, Pekelharing). Es ist
dabei gleichgiiltig, cb man diese Intimawucherung mit Thoma als Folge
einer Anderung in der Randstromgeschwindigkeit auffaBt, ob man mit
v. Baumgarten darin die Antwort auf einen Entziindungsreiz sieht, ob
man mit Beneke die Anderung des GefiBinnendruckes verantwortlich
macht, im Sinne von Ricker an Einwirkung einer Stase in den Vasa
vasorum denkt, oder, wie Gruber, die Saftstauung im Gewebe als aus-
l6senden Faktor betrachtet.

Krampf, ferner Qoecke hatten diese Deutung der Intimawucherung schon klar
herausgearbeitet und Borchard und Sponheimer hatten wenigstens den typischen
Befund der hochgradigen Zusammenziehung der peripher noch offenen GefiBe
auf Anpassung an die verminderte Blutzufuhr zuriickgefithrt. Die Ablehnung
dieser Erklirung Sponheimers durch Gruber beruht wohl auf dem MiBverstindnis,

die ungewohnliche Zusammenziehung sei Folge ,,verlegter vendser GefilBbahnen,
in welche die Arterien ihren Inhalt hinausbeférdern miiten‘‘.

Von Baumgarten konnte bei seiner Untersuchung des Schicksales doppelt unter-
bundener Arterienstrecken auBer einer Wucherung des GefiBendothels auch eine
von den Unterbindungsstellen und seitlichen GefdBwandrissen eindringende granu-
lierende: Wucherung von Bindegewebe beobachten. Er glaubt, dafl diese ent-
ziindliche Neubildung innerhalb der Gefafle als spontan pathologischer Prozef iiber-
haupt der Endarteriitis obliterans zugrunde liege. Dies wurde bei Besprechung
der Thrombose schon abgelehnt. Zu betonen ist jedoch, daB in der Arteria
tibialis posterior hiufig umschriebene gefiaBhaltige Intimapolster gefunden wurden,
die offenbar mnicht aus Thrombose entstanden und auch nicht den Organisations-
vorgingen nach fibrinoider Nekrose zu vergleichen sind. Fiir dieses Polster
kénnte die Erklarung von ». Baumgarten wohl zutreffen, zumal die Arteria femoralis
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verschlossen war, die Tibialis also unter #hnlichen Kreislaufbedingungen stand,
wie in ». Baumgartens Versuchen.

Will man den Vorgang der Intimawucherung in den peripheren

GefaBen treffend kennzeichnen, so ist zu bedenken, daB es sich bei
dieser ,,kompensatorischen Endarteriitis“ (7Thoma) nicht um entziind-
liche, sondern lediglich um Wachstums- oder Wucherungsvorgdnge der
Intima handelt (Marchand). Entzindliche Infiltrate fehlten so gut wie
ganz; auch Gruber hilt es fir unbefriedigend, die subintimale Wand-
verdickung ,.als entziindliche Produkte zu benennen”. Nur in einem
seiner Fille lieflen sich ,,Zellwucherung, ja gelinde entziindliche Erschei-
nungen‘ nachweisen. In Anlehnung an die von Hueck gegebene Ein-
teilung der Atheroskleroseformen méchte ich vielmehr die Verinderung
in der ersten Gruppe seines Schemas als Intimahyperplasie bei ,lokaler
Hypotonie* der Hypertoniesklerose gegeniiberstellen.
" Es ist nur folgerichtig, daf bei dieser Auffassung ihrer Entstehung
in den diffusen Intimawucherungen nichis fir die Thrombangiitis obliterans
Typisches gesehen -werden kann, sie vielmehr bei den verschiedensten
Erkrankungen, die zu dhnlichen Blutumlaufsstérungen fiihren, angetroffen
wird. Nicht nur in Schilderurigen der verwandten Periarteriitis nodosa
(Gruber, Paul) und bei rheumatischen GefidfBschiden (Klinge und Vaubel )
wird die gleiche Intimaverdickung abgebildet, sondern auch sonst ist
ein grofer Teil der als ,,Endarteriitis bezeichneten Wucherungsvorginge
nicht als entziindlich, sondern als Anpassungsvorgang an durch das Haoupt-
leiden verdnderte Kreislaufbedingungen zu deuten (Jores). In Beziehung
auf die Spontangangrin erscheint es besonders wichtig festzustellen,
daB aufer den GefidBverlegungen durch organische Verdnderungen auch
die durch Krampfe bedingten in der Peripherie die gleichen Druckverhéls-
nisse schaffen und damit AnlaBl zu Intimawucherungen geben kénnen
{vgl. Grubers Befunde bei Vasoneurosen). Wird man also, wie hiufig
in den Amputationsfillen, an untersuchten Gefiflen nur diese vor-
finden, so ist eine Entscheidung dariiber nicht mdéglich, welche Art
der GefaBstérung vorliegt. Auch die durch die Untersuchungen Grubers
in den Vordergrund geriickten dhnlichen Intimaveréinderungen bei akuter
Kiltegangran wird man als Folge von Spasmen gréfSerer Arterien
ansprechen kénnen, deren Bedeutung fiir die Erfrierung durch Marchand
und Rischpler sichergestellt ist.

In den Versuchen Rischplers, der Kilteschaden bis zur volligen Erfrierung
fortsetzte, war nicht nur die hochgradige - Vakuolisierung des Endothels (seine
Tafel 17, Fig. 8), die ja auch Gruber bei akuter Kaltegangrin am Menschen  bestéi-
tigte (vgl. Schade), zu beobachten. Er fand nach 2—3 Tagen auch dieselben viel-
kernigen Riesenzellen im Endothel (Tafel 17, Fig. 11, 12), wie sie oben beschrieben
wurden. Das kénnte im Sinne Grubers zu der Deutung verleiten, daB bier wie dort
eine Reaktion auf Kalteschdden vorliege. Doch wurden solche Riesenzellbildungen
auch bei Fillen von Thrombangiitis obliterans gefunden, bei denen in der Vor-

geschichte von einer Erfrierung nichts bekannt war. Vereinzelt sah ich sie auch
in Vergleichspriparaten anderer Falle (L.-Nt. 1018/29, 80jahr. @, atherosklerotische
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FubBgangrin, Riesenzelle im Endothel der Vena femoralis bei Thrombose der-
selben und Thrombose der Arterie; J.-Nr. 1104/28, 74jéhr. Q, embolische Bein-
gangrin, alte wandstindige rekanalisierte Thrombose der Vena femoralis. Riesen-
zelle im Endothel des Restlumens.) Es wire gezwungen, dies so zu deuten, da
alle diese unter Beeinfrichtigung der Blutversorgung stehenden Extremitéiten
etwa ,,stenotherm® im Sinne Schades reagierten, d. h., daB hier bereits Kilte-
schidigungen auftraten auf Temperaturreize, die normale Gliedmafen nicht beein-
trichtigen. Ich mochte vielmehr in der Vakuolisierung und in der Riesenzell-
bildung eine dem Endothel eigene Reaktionsform auf irgendwelche Reize sehen,
z. B. auf die verdnderte Blutversorgung. So hat sie Ghiron auch nach Abbindung
mit Adrenalineinspritzung in die Arterien beobachten kdnnen.

E. Entstehung der Blutaderversehliisse.

Schon von den alteren deutschen Forschern (v. Winiwarter, Stern-
berg u. a.) ist die Bedeutung von Verdnderungen der Blutadern hervor-
gehoben worden. Buerger hat 1910 besonders auf die ,,Thrombophlebitis
migrans” hingewiesen. Er hat auch histologisch in den Venen oft
akute Krankheitsstadien angetroffen, und zwar fand er leukocytére
Durchsetzung ihrer Wand (unabhiingig von Nekrosen!), ferner miliare
Riesenzellherde, die ,,oft Fibrin (!) oder Massen von zerfallenen Zellen
und polynucledren Leukocyten* einschliefen. Offenbar kann sich also
in Venen derselbe Vorgang abspielen wie in den kleinen Arterien (vgl.
S. 603); auch hier hat das ,,Fibrin“ eine besondere Bedeutung.

Bei meinen Fillen habe ich nie derartige Granulome in den Blutadern
gefunden, wenn auch klinisch die wandernde Venenentziindung oft eine
grofle Rolle spielte (z. B. Fall 2).

Auch ein Probeausschnitt einer Phlebitis migrans vom Unterarm
eines Patienten, der oben mnicht aufgefithrt ist (J.-Nr. 1213/31), zeigte
nur einen uncharakteristischen roten Blutpiropf in dem GefdB, dessen
Media zusammengezogen, ,,hypertrophisch, und dessen Intima tdematés,
verdickt ist.

Die rote Thrombose der Beinvenen (z. B. Fall ITI) wich von dem
sonst bekannten Bild nicht ab. Auch wo sie alter war, ging die Organisa-
tion in gewohnter Weise vor sich. Will man annehmen, daB auch diese
Thrombosen einem &dhnlichen Vorgang ihre Entstehung verdanken wie
die in den Arterien, so ist bemerkenswert, dafl hier und da zwischen rotem
Thrombus und Intirmaoberfliche eine feine Fibrinschicht liegt. Die eigen-
artige Polsterbildung, wie sie dem fibrinoiden Schaden in den Arterien
folgt, fehlt jedoch in den Venen. Offenbar erméglicht die langsame
Blutstrémung bier viel rascher die Ausbildung einer Thrombose, bevor
es zur Gewebswucherung kommt. Die die Klappentaschen ausfiil-
lenden vascularisierten Bindegewebsmassen (Abb. 3, I. Mitt.) sind als
organisierte Thromben, nicht als reaktive Intimapolster zu deuten.

Auch aus dem Alter der Verinderungen tiefer Beinvenen liefl sich
fur die klinische und von Buerger anatomisch belegte Erfahrung der
Selbstéindigkeit der Blutadererkrankung keine anatomische Unterlage
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gewinnen. Eher hatte man den Eindruck, dal trotz ganz alter Verschliisse
der Arterien die Venen an gleicher Stelle noch recht gut durchgingig
waren (vgl. Mitt. I, Abb.3) oder frischere Verdnderungen zeigten (Abb. 2).
Die Thrombosen bzw. deren Organisationsprodukte sind meist deutlich
geschichtet (Abb. 2 und 8) und lassen das in den Venen langsam schub-
weise erfolgende Fortschreiten der Krankheit zum Unterschied von den
in den Arterien groBere Strecken schlagartig verschlieBenden Blutgerin-
nungen erkennen. Die kleinen Veneniste der Peripherie sind dagegen
oft in gleicher Weise durch Fiillgewebe verschlossen, wie die zugehérigen
Arterien. Die Kanéle des Verschlufigewebes scheinen hier eine gréfiere
Bedeutung fiir die Aufrechterhaltung einer Blutzirkulation zu haben,
als in den Arterien.

Es braucht nur kurz erwihnt zu werden, daf3 die diffuse Intima-
wucherung an der Peripherie (vgl. Abschnitt D) in gleicher Weise in
Venen wie Arterien angetroffen wird. Dies ist bei der Gleichartigkeit
der Kreislaufstérung in Arterien und Venen der Peripherie, wie sie zen-
tralen Arterienverschliissen folgt, ja auch zu erwarten.

F. Deutung des gesamten, anatomischen Bildes.

Es wurde versucht, die ,proteusartig wechselnden Erscheinungen®
( Diirck) der Thrombangiitis obliterans zu einem Geschehen zu ordnen
und eine Vorstellung vom Wesen der Krankheitsvorginge zu gewinnen.
An Hand eines Schemas (Abb. 3) soll eine Ubersicht der Deutungen gegeben
werden, die aus den anatomischen Befunden abgeleitet werden konnten.

1. Primdrer Gefifverschlufi. Die erste Schiadigung im Krankheits-
verlauf des spontanen GliedmaBen- Spatbrandes sehe ich in einer
fibrinoiden Nekrose der Imtimo, die multipel tiber das Arteriensystem
verstreut ist und sich als Rickfoll im Lauf der Erkrankung immer neu
bilden kann.

Indengrofen Arterienist sie auf einen Teil des Gefdfumfanges beschrinkt
(Abb. 3, A1). Hier wird durch sie eine scharf wmschricbene michtige
Wucherung der subintimalen Zellschicht hervorgerufen, die von der Adven-
titia her mit Gefiflen versorgt wird. Der Vorgang verlsuft ganz entsprechend
der Endocarditis verrucosa: Endarteriitis.

In den kleinen Arterien schlieBt sich an den fibrinoiden Schaden
meist sofort Gefifverschlufs, oft nur durch reine Fibrinmassen, an (A, 2).
Hier ist das reaktive Granulationsgewebe ausgezeichnet durch abscef-
artige Leukocytenhaufen, spater Lamghanssche Riesenzellen und Fibro-
blasten.

Je grofler die endarteriitischen Wucherungen werden, desto mehr
kommt es zur Geschwiirsbildung ihrer Oberfliche, die zur Ablagerung
wandstindiger Thromben veranlagt. Andererseits kionnen die Wuche-
rungen zu volligem Verschluf grofBer Arterien fithren (B, 3). Im Anschlufl
an beides bilden sich tiber grofiere Gefdfstrecken ausgedehnte sekunddire
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Thrombosen (B, 4). Diese werden durch Organisation in das kanalisierte
Fillgewebe iibergefiihrt (B, 5). Dabei folgt der Aufsaugung der Abbaustoffe

Abb. 3. Schema des Krankheitsablauf in verschiedenen Hohen der Beinschlagader.
A Anfangsstufe, B Endstufe. Blau: Fibrin und fibrinoide Nekrose.

durch die perivasculiren Liymphbahnen eine entziindliche Reaktion und
Fibrose der Adventitia. Nun ist eine Erhaltung der GliedmaBen nur
noch méglich durch Seitenbahnkreislauf (B, 6).

I1. Sekunddre Gefifrerengerung: Als Folge der durch Drosselwirkung
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der endarteriitischen Wucherungen und der Verschliisse durch Thromben
hervorgerufenen Beewnirdchtigung des Blutkreislaufes werden die peri-
pheren, noch freien Gefdlstrecken aufs stirkste verengt (B). Es setzt
eine Anpassungswucherung des Endothels ein (A, 7), die an groBeren
Arteriendsten knotig sein kann (A, 8). Dieses Anpassungswachstum der
Intima kann, wenn der zentrale Prozefll abgeschlossen ist, ebenfalls
zum Stillstand kommen (B, 9).

IIT. Riickfdlle: Die primére Gefalverlegung neigt zu immer erneutem
Fortschreiten: Thrombosen setzen sich an alte und neue (B 3) Verschliisse
zentralwérts an (B4) oder verschlieBen die durch das Anpassungs-
wachstum in peripheren Strecken iibriggelassenen Kanile (B 10).

IV. Ausbreitung des Leidens: Von der gleichen Erkrankung kénnen
auch die Arterien der inneren Organe (Herz, Gehirn; Nieren, Milz, Magen
usw.) befallen werden (mogliche Folge: Infarkfe). -Damit reiht sich die
Thrombangiitis obliterans in die Allgemeinerkrankungen des Gefifsystems
auf entziindlicher Grundlage ein (T'schilikin). An den kleinsten Arterien
der GliedmaBen und Organe beobachtete Verdnderungen im Sinne der
Reaktion bei Periarteriitis nodosa beweisen weiter diese Zugehorigkeit.

V. Ausheilung. Die endarteriitischen Wucherungen der groBen GefiBe
und der Aorta kénnen unter dem Bild der Arteriosklerose ausheilen.
Ahnlich sind Sklerosen kleinster Arterien als Endstadien entziindlicher
Verdnderungen anzusehen. Auch diesen Ausgang hat die Thrombangiitis
mit den verwandten GefdBerkrankungen der Periarteriitis nodosa und
des Rheumatismus gemeinsam.

Bei Beachtung des gesamten anatomischen Bildes ist anatomlsch
eine Abgrenzung von atherosklerotischen GefidfBverschliissen, von rheu-
matischen und periarteriitischen GefdBerkrankungen und gewoéhnlichen
Thrombosen moglich. Wenn erst weiteres Beobachtungsmaterial (Sek-
tionsfille !) vorliegt, wird voraussichtlich eine schirfere Abgrenzung von
anatomisch und symptomatisch &hnlichen Krankheitsbildern méglich
gein, denen keine primire Endarteriitis (im Sinne der Endokarditis)
zugrundeliegt (Embolien, primére periphere Thrombosen).

II1. Bemerkungen zur Atiologie.

Wenn versucht wird, aus den gewonnenen Einblicken in das
pathologisch-anatomische Geschehen Riickschliisse auf die Ursache der
Spontangangrin zu ziehen, so muB zuerst betont werden, daf alle eben
geschilderten Verinderungen und Verlegungen von Arterien klinisch
nicht zu , Krankheit, zur schwereren Kreislaufschwiche zu fithren
brauchen. Die Seitenbahnen gleichen bis zu einem gewissen Grade
die Ausfille der Hauptgeidfle aus. Die Gesundheit ist jedoch nur eine
scheinbare, das Gefafsystem besitzt nicht mehr die normale Anpassungs-
fahigkeit an den natiirlichen Wechsel der duBeren Lebensbedingungen
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(,,geschwichte Konstitution im Sinne 4schoffs, klinisch z. B. Erblassen
der Haut beim Hochheben, livide Rétung beim Senken des Beines).
Dieses erste Vorlauferstadium (Leriche) kann aber unvermittelt in das
zweite des Brandes iibergehen. Fragt man mnach der ,,Atiologie der
Spontangangrin®, so wird man daher trennen miissen zwischen den die
Nekrose ausldsenden, am bereits verdnderten Organismus angreifenden
Schidigungen, und den Ursachen der vorher schon lange, oft Jahrzehnte,
fast symptomlos bestehenden Gejdfverdnderungen.

A. Die Auslosung des Brandes (zweites Krankheitsstadium).

Wie aus den klinisch im ersten Stadium gefundenen Anzeichen, z. B.
der Erythromelie ( Buerger ) hervorgeht, besteht ein Mifiverhéltnis zwischen
dem Blutbedarf und dem durch die Seitenschlagadern erméglichten Blut-
zustrom. Die Anpassungsfihigkeit der physiologischen Durchblutung
ist vermindert. Jede ihre engen Grenzen iibersteigende Leistung kann
zur Unfiahigkeit, zur Einleitung der Spontangangrdn fithren. Diese
wird also durch jede Kreislaufstérung ausgelést werden konnen, der
Schaden mag allgemein den ganzen Korper betreffen oder auf das kranke
Glied beschrinkt sein.

Als Beispiel fiir die erste, wesentlich nach himodynamischen Gesetzen
eintretende Unfdhigkeit kann Fall 4 aufgefallt werden, bei dem ein
Allgemeininfekt den Lokalbefund derart verschlechterte, dafi die Amputa-
tion nicht aufzuhalten war. Vielleicht gehéren auch manche Fille von
. Spontangangrin® im vorgeriickteren Alter hierher (Bunge, vgl. auch
FEloesser) und kommen dadurch zustande, daBl die verminderte Herz-
kraft einen Seitenbahnkreislauf im schon Jahrzehnte vorher erkrankten
GefiBgebiet nicht mehr geniigend erméglicht. (Vgl. S. 18, L.-Nr. 786/29).

Bei atherosklerotischen GefiaBverschliissen kommt derartiges sicher vor; so
bot ein 54 jihr. &, der nach eingeklemmtem rechtsseitigen Leistenbruch einer
Peritonitis erlag, einen Tag vor dem Tode Erscheinungen, die als Embolie der
linken Arteria femoralis aufgefaBt wurden. Die Sektion (L.-Nr. 1915/31) deckte
dagegen eine alte, vollige Verodung der schwer arteriosklerotischen Arteria femoralis
und poplitea auf, an die sich herzwirts ein nur 1/, cm langer Thrombus angesetzt
hatte. Die sehr schlechte Herztétigkeit (Puls 140 bei 36,8% Temperatur) liell das
bisher symptomlose Arterienleiden offenbar werden. ‘

In Ubereinstimmung damit werden bei Thrombangiitis obliterans Erfolge
berichtet von allen therapeutischen Beeinflussungen, die die Durchblutung des
Korpers, besonders auch der HautgefdBe, im allgemeinen steigern, z. B. alle Arten
der Eiweil-Reizkérperbehandlung (Allen und Browr u. a.), Verminderung der
Beschwerden durch kleine Alkoholgaben (Erb).

Hiufiger und bedeutungsvoller fiir das Eintreten des Brandes sind
unmittelbare Einfliisse auf die Weite der Seitenbahn. Diese kénnen wieder
allgemeiner Natur sein: so koénnte die schidigende Wirkung des Tabak-
mifbrauchs (Erb, Goldflam, Meyer, Silbert, Afimann u. a., Fille I, II1, 3,
8, 11) ihre Erklirung in dem durch Adrenalinausschiittung (Stoormann )
bedingten peripheren Krampfen, die also auch die Seitenbahnen einengen,
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finden. Macht man sich an den Injektionspriparaten von Horton, Lewis
und Nesll klar, da8 diese Bahnen wesentlich das Rete arteriale cutaneum
benutzen (Erfolg der ortlichen Warmebehandlung in Fall 101}, so wird
verstandlich, daB die auf Kdltereize allgemein einsetzende Zusammen-
ziehung der HautgefaBle hiufig im kranken Gebiet den Gewebstod
auslost (Beginn der Gangrin meist im Herbst, bei nalkalter Witterung
[vgl. Grasmann u. a.] Fall 3; bei Fall 4 Zehennekrose auf Alkoholum-
schlige am Unterschenkel, aber auch gleiche Wirkung durch inten-
sive Sonnenbestrahlung: Handwerck). Zusammenziehung der Seiten-
bahnen kann auch lokal ausgelost werden als Reflex auf geringfigige
Traumen, (StoB, Fall 5), ferner besonders auf Entzindungsreize. Erb
denkt daran, ,,da8 die Erkrankung der Gefdwand an sich schon eine
groBere Reizbarkeit ihrer Wandbestandteile, eine gesteigerte Krreg-
barkeit ihrer in der Wand liegenden Nerven und Ganglienapparate
bedingt® (zit. nach Siapf). Leriche hat darauf hingewiesen, dall die
thrombotisch verschlossenen und organisierten GefdBstrecken nicht mehr
als ,,Arterien, sondern als ,,Nervenplexus in dauerndem Reizzustand‘
(Einmauerung in der verdnderten Adventitia) anzusehen sind und daf
von diesen Stellen dauernd reflektorische Krdmpfe der Seitenbahnen
angeregt werden.

Es ist ein Beweis seiner Anschauungen, daB er (vgl. auch Stricker und Orban,
ferner Kappis) nach Excision der erkrankten Arterienstrecken (Arteria femoralis,
Arteria brachialis!) nicht nur thermometrisch und oszillometrisch eine Besserung
der Hautdurchblutung nachweisen konnte, sondern daB auBer der Beseitigung
von Schmerzen auch der drohende Brand jahrelang aufgehalten wurde. Auch
die gelegentlich beobachtete Heilwirkung anderer, am Nervensystem vorgenom-
mener Operationen (Sympathektomie nach Leriche, die dieser selbst fiir Endarteriitis
obliterans ablehnt, Exstirpation des 2.—4. Lumbalganglions nach Adson, Bauer
und Winkelbauer, Wurzeldurchschneidungen) liegt méglicherweise in einer Unter-
brechung des Reflexbogens éhnlich ausgeldster Spasmen.

DaB auch fiir die Lokalisation des eigentlichen Brandes Spasmen an der Peri-
pherie die Exklirung abgeben miiBten, wie Kazda meint, scheint mir nicht zwingend
noétig. Der Einwand, daB eine Zehengangran wegen der Blutversorgung einer
Zehe durch vier verschiedene Metatarsalarterien nicht auf mechanischem GefaB-
verschtul beruhen konnte, klirt sich leicht: an amputierten Zehen zeigen die
Hauptarterien fast stets derartig aunsgedehnte alfe Einengungen und Verschlisse,
da8 sie fiir die Durchblutung meist schon lingere Zeit itberhaupt nicht mehr wesent-
lich waren, die Versorgung vielmehr durch das subcutane Arteriennetz erfolgte.
Die Nekrose beginnt nun, wenn, oft weit proximal von der Zehe entfernt, die Blut-
zufuhr der Peripherie erneut gestort wird, und zwar setzt sie an der am schlechtesten
versorgten Zehe ein (Fall 7), ferner dort, wo das Verhiltnis vom Rete arteriosum
zur zu versorgenden Oberfliche am ungimstigsten ist;: am Nagelwall, wie der
klinischen Erfahrung entspricht. Andererseits kénnen auch Nekrosen an einander
zugekehrten Seiten zweier Zehen beobachtet werden (Fall 7), wie bei frischem
VerschluB der entspréchenden Arteria metatarsea zu erwarten ist.

Es wurde bisher in diesem Abschnitt in den Vordergrund geriicks,
daB der Brand im zweiten Krankheifsstadium sich erkiiren 1484, auch
wenn das erste Stadium bis zu einem gewissen Grade stationér geworden
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ist, lediglich aus den Anderungen der Blutumlaufbedingungen. In
diesem Sinne ist das Auftreten des Brandes nicht eigentlich der
Krankheit Thrombangiitis obliterans zugehérig, sondern ein Syndrom
(Guilloume), das auch auf andere, zu &hnlichen GefidBverschliissen
fithrende Krankheitszustinde folgen kann. So wie der klinische Sym-
ptomenkomplex des intermittierenden Hinkens bei den verschiedensten
Unterbrechungen der Blutzufuhr (traumatisch, embolisch, arterio-
sklerotisch) bestehen kann, so wird bei irgendwie bedingter Verlegung
des Hauptgefafles auch auf die oben genannten Schidigungen (Kilte,
Infekte, Tabak) hin Spontangangrén einsetzen kénnen. Aus der Einheit
der die Nekrose auslésenden Faktoren allein wird man also nicht auf
die Einheit einer ,,Krankheit“ schlieBen diirfen.

Nun kann aber auch der Krankheitsprozef3 der Thrombangiitis obliterans
selbst als Rezidiv fortschreiten und durch Ausschaltung wichtiger, bisher
noch durchgingiger Arterienstrecken die Gangrdn einleiten. Man wird
annehmen miissen, daB auch dieses Aufflackern der Endarteriitis ob-
literans &hnlich wie der Riickfall einer Endokarditis durch die ver-
schiedensten Uberlastungen, so durch Umsténden, wie sie oben genannt
wurden, ausgeldst wird (Dienstbeschidigungs- und Unfallbegutachtung!).

B. Die Ursache der Thrombangiitis obliterans (erstes Stadium).

Das Vorlduferstadinm des Brandes macht so geringe, unbestimmte
Beschwerden, dafl es den Kranken nicht zum Arzt fithrt. Die urséch-
liche Forschung muf} sich wesentlich auf die Vorgeschichie stiitzen.

Bei dem Fehlen objektiver Grundlagen ist so oft das gegenseitige Verhiltnis
von Ursache und Wirkung nicht zu iibersehen, z. B. bei der Frage, ob eine ,,Erfrie-
rung® (Fall 3) zu deuten ist als erste Schiédigung eines vorher unversehrten
Organismus, oder als erstes Insuffizienzsymptom eines bereits geschidigten GefaB-
systems (,,thermoeretische Reaktion‘‘ nach Schade). Nur grofie Sammelstatistiken,
wie die amerikanischen von Buerger, Brown und Allen, konnen hier weiterhelfen.
Und auch diese fithren zu Trugschliissen, wie z. B. dem, daf die Krankheit aus-
schlieBlich auf Juden beschréinkt sei. Bei der geringen Zahl meiner Falle soll nur
kurz auf die im Schrifttum angeschuldigten Faktoren eingegangen werden, zumal
bei einem Teil der untersuchten Amputate zweifelhaft bleiben mubBte, ob sie zur
Krankheitsgruppe der Thrombangiitis obliterans gehéren (vgl. Grubers Diskussions-
bemerkung zu Diirck).

Bis auf das Kind (Fall 10) waren alle Kranke Manner, unter den 16 Fallen
kein Jude. TabakmiBlbrauch war finfmal vermerkt, davon nur einmal hochgradig
(Fall I).s Hier ist zu bedenken, ob das Nicotin die GefiBverdnderungen hervorrief,
oder ob die Neigung zum Rauchen Folge der Schmerzen und Schlaflosigkeit (Allen)
bzw. dem GefaBleiden gleichgeordneter Ausdruck einer besonderen ,,nervosen
Konstitution‘ ist. Auf die Bedeutung von Infekten (bei 1T, IV, 5, 6; 8 und 9 Lues,
10 Tuberkulose) weisen Brown und Allen hin. Kailteschiden (2, 3 und 7) spielten
nur in einem Teil meiner Fille eine Rolle. Nach dem im vorigen Abschnitt Gesagten
scheint auch hier grofle Vorsicht in der Beurteilung am Platze zu sein. Stapf macht
darauf aufmerksam, daB3 die Kranken oft schon vor dem angeschuldigten Kalte-
trauma Zeichen von Kreislaufstérungen aufwiesen. Von Bedeutung sind hier
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die Beobachtungen von Aminjew, die fast ein Experiment darstellen: von 61 Arbei-
terinnen (1), die 3—30 Jahre im Winter bei Temperaturen bis —18° bzw, —21°¢
arbeiteten, zeigten zwar 36% angiospastische Erscheinungen an den ungeschiitzt
der Kilte ausgesetzten Hinden, es wurden aber nur 2 Spontangangrinfille
beobachtet. Meist liegt zwischen der angeschuldigten Kilteeinwirkung und der
Spitgangrin eine lingere Latenzzeit (vgl. Schade). Dies mull davor warnen, die
Parallele zum akuten Kiltebrand zu eng zu ziehen, wie Gruber das méchte. Ein
mechanisches Trauma war in Fall 2 und 6 in der Vorgeschichte verzeichnet.

Versucht man aus dem Krankheitsverlauf Schlisse zu ziehen, so ist
zu beobachten, dal zwar oft das Leiden an dem Gliede beginnt, das von
der urséchlich angeschuldigten Schédlichkeit (Infekt, Kéilte, Trauma,
Nervenverletzungen usw.) betroffen wurde. Doch schreitet im weiteren
Verlauf die Erkrankung auf andere Gliedmafen, ja auf die inneren
Organe fort. Es scheint also, dal} driliche Schidigungen zwar die Erkran-
‘kung einleiten, dal aber ein den ganzen Organismus betreffender Falktor
das Krankwerden erst ermiglicht.

Buerger denkt an eine spezifische Infektion. Bei meinen Fillen waren alle
Bakterienfirbungen und Kulturversuche negativ. Die Befunde von Rabinowilz
(kulturell: bewegliche Stibchen) und die These von Eloesser (Wunddiphtherie)
bediirfen sehr der Nachpriiffung. Immerhin muB die Moglichkeit einer Infektion
durch besondere, bisher nicht nachgewiesene Erreger offengelassen werden.

Geht man von den Ergebnissen der anatomischen Uniersuchung aus,
so ist zu fragen, wie die oft weit herzwirts liegenden Intimapolster
der Arterien Folge der angeschuldigten Schidigung der Peripherie sein
konnen. Goecke nimmt an, daf schon auf geringe Reize hin bei konsti-
tutioneller Schwiche des GefiBnervensystems in den Vasa vasorum
zentraler Gefdfbezirke ein peristatischer Zustand (Ricker) ausgeldst
werden kann. Die damit verbundene Fliissigkeitsdurchtrénkung der
Gefifwand reize die Intima zur Wucherung. In der Tat wird diese
Saftstauung, dhnlich wie bei der Atherosklerose, fiir die Lokalisation
des Prozesses (Gefillgabeln!) verantwortlich sein. Nun haben aber
meine Untersuchungen gezeigt, daf sich als Wucherungsreiz ein anato-
misches Substrat aufweisen 1a8t: die fibrinoide Nekrose. Nach Marchand
darf man annehmen, dafl derartige fibrinoide Entartungen des Gewebes
Ausdruck einer starken toxischen oder infektidsen Schidigung sind. Die
Lokalisation des Fibrinoids nahe der Intimaoberfliche zeigt, daB das
vorbeistrémende Blut an der Bildung des Gewebsschadens teil hat. Die
fibrinoid entarteten Stellen sind also nur Reaktionsorte in einem den
ganzen Organismus betreffenden Geschehen. Der KrankheitsprozeB tritt
zwar an der Extremitdt zuerst in Erscheinung, deren GefiBnervenapparat
durch vorausgegangene Schédigungen anderer Art gelitten hat. Dann
konnen aber alle moglichen anderen GefdBprovinzen erkranken, wie bei
einer allgemein toxischen “Schadigung zu erwarten ist. Man braucht
sich nicht vorzustellen, daB ein bestimmites Gift in diesem Sinn Ursache
der Thrombangiitis obliterans ist. Vielmehr 148t die groBe Ahnlichkeit
der anatomischen Befunde bei Thrombangiitis obliterans mit denen bei
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Periarteriitis nodosa und den GefiBverdnderungen des Rheumatismus
daran denken, daB auch diese Krankheit Ausdruck einer besonderen
Reaktionslage gegen irgendwelche Schidlichkeiten ist, so wie Gruber es fiir
Periarteriitis nodosa, Klinge fiir den Rheumatismus annehmen.

ApBmann und Weigeldt glauben auf Grund klinischer Symptome (Fosinophilie,
Odeme), an Beziehungen zur Anaphylaxie. Auch anatomisch kénnte die Bedeutung
des fibrinoiden Gewebsschadens, des Odems, der Fosinophilie bei Thrombangiitis
obliterans einerseits, bei der hyperergischen Entzimdung (Rdssle) andererseits
daran denken lassen. Doch sind alle Fragen iiber Reaktionen des allergischen
Organismus gegen unspezifische Reize — als solche muf man doch Kélte, Trauma
usw. ansehen — so ungeklirt (vgl. Tannenberg und Fischer-Wasels), daB es verfritht
wire, Theorien darauf aufzubauen. Erwihnenswert erscheinen jedoch in diesem
Zusammenhang die Versuche von Diefrich und Schroder, die am sensibilisierten Tier
durch Einspritzung wunspezifischer Eiweillkorper Thrombosen auf dem Boden
ghnlicher fibrinoider Abscheidungen an der Gefaﬁwand erzeugten, wie sie oben
beschrieben wurden.

Wenn von der Schule Oppels ein groller Wert auf eine Stérung der inneren
Sekretion mit Hypercholesterindmie (vgl. meine Fille IT und 2), Hyperglykamie,
Adrenalinimie gelegt wird, so ist dem mit Lien zu erwidern, dal die gleichen
Veranderungen der Blutzusammensetzung sich bei anderen Arterienleiden auch
finden. Anatomisch wurde nichts beobachtet, was fiir eine primire Stérung der
inneren Sekrétion spriche. Auch die Bedeutung des Cholesterins im anatomischen
Geschehen in den Arterien scheint von sekundéirer Bedeutung (Clrculus vitiosus),
nicht, wie Cawadias meint, primér.

AbschlieBend soll noch einmal auf die Analogie zur Endocarditis
verrucosa hingewiesen werden: auch diese Krankheit wird anatomisch

als Reaktionsform auf die verschiedensten Schidlichkeiten gefunden.

Zusammenfassung.

Ein Teil der Fille von Spontangangrin beim Jugendlichen beruht
anatomisch (vgl. Zusammenfassung S. 611) auf einer besonderen Reaktions-
form der Gefifintima auf die verschiedensten Schédlichkeiten. Diese Reak-
tion verlduft in den gréBeren Arterien ganz entsprechend der rekurrierenden
Thromboendokarditis, in den mittleren besteht sie in Fibrinthrombosen
mit Bildung riesenzellhaltigen Organisationsgewebes, in den kleinsten
gleicht sie der Periarteriitis nodosa. Im weiteren Verlauf schlieBen sich
an diese Verdnderungen iber grofle Gefalstrecken ausgedehnte rote
Thrombosen an, die durch GranulationsgeWebe ersetzt werden. In den
Venen, die auch unabhingig von den Arterien erkranken kénnen, kommt
es offenbar sehr rasch zur Thrombose.

Die erste Lokalisation der Verinderungen im GefdBsystem ist unregel-
mdpPig unter Bevorzugung der GefdBteilungsstellen. Sie wird durch
duBere Schidigungen, Funktion des Organs usw. beeinflulit, jedoch kann
sich der ProzeB unabhingig davon entwickeln und ausgedehnt die snneren
Organe befallen. Es handelt sich also um eine Allgemeinerkrankung des
Gefdfsystems. Diese ist verwandt den rheumatischen GeféBschiden und
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der Periarteriitis nodosa. Da im weiteren Verlauf ausgedehnte Throm-
bosen eine bedeutsame Rolle spielen, erscheint, zumal bei dem der
Thromboendokarditis dhnlichen Beginn; der von Buerger geprigte Name
der ,,Thrombangiitis obliterans’* zutreffend.

Dag Leiden fithrt zu Verschliissen der Hauptschlagaderstdmme, die
klinisch in intermittierendem Hinken (auch an inneren Organen) in
Erscheinung treten. Alle tiber die geringe Anpassungsfahigkeit der Seiten-
bahnen hinausgehenden Beanspruchungen konnen zum Riickfall des
Leidens fiihren und die ,,Spontangangran® auslosen.
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