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Die moderne Lehre yon dem Mechanismus des Lipoidstoffwechse]s 
griindet sich auf die Infiltrationstheorie: Die Lipoide treten entweder 
in vollkommen ausgebildetem Zustande in den Zellen durch Absorption 
aus dem B]ute und den Gewebs~sten auf, oder es werden die Bestandteile 
der Lipoide yon den Zellen absorbiert und auf dem Wege der fermentativen 
Wirkuug aufgebaut (Aschoff). 

Die Fettphanerose des Protoplasmas, d .h .  das Sichtbarwerden in 
der Zelle derjenigen Lipoide, die zum Bestand ihrer Struktur gehSreu 
und nach Ciaccio als histiogene bezeichnet werden, wird yon den meisten 
der modernen Forscher fiir einen nekrobiotischen, sogar postmortalen 
Vorgang gehalten (Aschoff, Kawamura, Gierke u.a.).  Auch die Fett-  
transformation des Zellprotoplasmas, die Fet tentar tung Virchows sowie 
auch die ]~ettumwandlung der Eiweii3stoffe des Protoplasmas, die auch 
in der Praxis durch keinen Patho]ogen bewiesen sind, werden zur Zeit 
yon den meisten Forschern abgelehnt. 

In der Pathologie der Infektionen und Intoxikationen begegnet man 
oft der sog. Fettentartung der parenchymatSsen Organe. Vom Stand- 
punkt der Infiltrationstheorie wird dieser Prozel~ dutch Absorption der 
Lipoide dutch die bereits entarteten Zellen erkls Dieses ist der schwache 
Punkt  in der Infiltrationstheorie der Verfettung, da sie nicht im geringsten 
den funktionellen Unterschied, tier zwischen der Lipoidspeicherung dutch 
die gesunden und der durch die entarteten Zel]en sein miil3te, erkl~rt. 
Man darf zweife[n, ob eine entartete Zelle mit gestSrtem Wasser- und 
Eiweil3stoffwechsel imstande sei, Lipoidtropfen in oft reeht betri~ehtlicher 
Weise zu speichern. Es sind noch keine Beweise erbracht, dal3 die Zell- 
entartung sich vor der Lipoidspeicherung entwickelt ; ebenso zul~ssig wgre 
der Gedanke, dab die Zellentartung gleichzeitig oder sogar naeh der An- 
h~ufung der Lipoide in dem Protoplasma erfolgt. 
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Andererseits haben die Untersuchungen yon NolI, Helly, Botchers 
und Herzenberg gezeigt, da6 die degenerative Ze]lverfettung in morpho- 
logiseher HinSicht viel Gemeinsames mit der kiinstlich mittels Ver- 
dauung der Organschnitte in einer 15%igen Salmiak- oder Pepsin- 
salzs~urel6sung erzeugten Fettphanerose hat. Ist Fettphanerose ein 
postmortaler Vorgang, oder kann er in der lebens~s Zelle hervor- 
gerufen werden ? Die Entscheidung dieser ]~rage ist fiir das Versti~ndnis 
der degenerativen Verfettung sehr wichtig. Es ist allbekannt, da6 der 
Zelleib oft die Einsehlfisse yon den EiweiBlipoidkomplexen enths so 
besteht Lipofuscin aus einem EiweiBkern und einer lipoiden Htille; 
Goldmann hat gezeigt, dab die neutrophilen und eosinophflen Granu- 
lationen der Leukoeyten auch eiweil3lipoidartiger Natur  sind. 

Auf Grund der oben angefiihrten Tatsachen stellen wir uns die Auf- 
gabe, zwei Fragen fiber Fettphanerose zu 16sen: ]. Wie kann die Ver- 
bindung zwischen EiweiB und Lipoiden 
in einem Testobjekt zerstSrt werden? 
2. Erzeugt die Salmiakwirkung in allen 
Zust~nden der Zellen l~ettphanerose oder 
ist das nicht der Fall ? 

Dieserhalb haben wir zuerst ver- 
sucht, in einem beliebigen EiweiBlipoid- 
komplex des Organismus eine fermenta-. 
t i r e  Spaltung mit Hervortreten yon Li- 
poiden zu erzeugen. Ein passendes Ob- 
j ekt ffir unseren Zweek fanden wir in den 
roten Blutk6rperehen, well sie die EiweiB- 
substanzen und die nicht dutch die fib- Abl,. 1. 
lichen F~trbemethoden darstellbaren Li- 
poide enthalten. Wir begannen mit dem Versuch, die Lipoide der roten 
BlutkSrperchen in der Emulsion yon Hammelerythrocyten durch Zusatz 
yon 15 % Salmiak siehtbar zu maehen, Doeh lieB sich nach 24stfindiger 
Salmiakeinwirkung im Eisschrank in Sudan gef~Lrbten TupfprAparaten 
yon roten Bhltzellen keine Spur yon freien Lipoiden naehweisen. Nun 
ver/~nderten wir das Verfahren: Wir fiigten zur Erythrocytenemulsion 
0,1 Trypsin hinzu, liel3en solehe im Laufe yon 4--8 Stunden im 
Thermostat stehen und dann setzten wir den Versuch mit Salmiak for~. 
Nach einer solchen zweifachen Bearbeitung fanden sich im Zentrofugat 
der Blutemulsion Lipoidtropfen, deren GrSBe dem Erythrocytenumfang 
entsprach (Abb. 1). Nach mehrmaliger Wiederholung dieses Versuehes 
haben wir uns iiberzeugt, dab es zur Darstellung der Erythrocytenlipoide 
unumganglich nStig ist, zuerst ihren Zusammenhang mit EiweiBstoffen 
zu andern und dann erst dieselben mit Salmiak zu hydrolysieren. 

Die nachste, einer Entscheidung harrende Frage war die, ob es mSg- 
lich ist, die Lipoide der Erythrocyten,  welche yon reticuloendothelialen 
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Zellen aufgenommen sind, mittels Salmiak sichtbar zu machen.  Zu 
diesem Zweck benu tz ten  wir Organstiickchen, deren histologische Unter -  
suchung sog. Ery throphagen  an den Tag braehte. Diese l inden  
sich oft in betr~chtlieher Menge in der Milz un d  in den L y m p h k n o t e n  der 
nach aku tem toxischem Prozel~ gestorbenen S~uglinge. 

Gleichzeitig mit  den darauf  beziiglichen Versuchen haben  wir mls 
die Aufgabe ges~ellt, die Frage zu erkls ob es in allen Organen mSglich 
sei, Lipoide mittels E inwirkung yon  Salmiak sichtbar zu machen. 

Technisch wurden die Versuche auf folgende Weise ausgefiihrt: Nach der Ob- 
duktion wurde je ein Stiick yon jedem Organ in 10%iges Formalin und in eine 15%ige 
SalmiaklSsung gelegt. In ]etzterer befanden sie sich im Eisschrank im Laufe yon 
48 Stunden, danach gelangten sie auf die Dauer yon 24 Stunden in 10 %iges Formalin. 
Dann wurden alle Stiicke auf dem Gefriermikrotom gesehnitten und in Scharlachrot 
gef~rbt. Auf diese Weise erhielten wir yon jedem Organ einen Vergleichs- und einen 
der Salmiakwirkung ausgesetzten Schnitt. 

Aus der Tabelle 1 werden die Ergebnisse dieser Versuche, die wir 
hier  n/~her besprechen mSchten,  ersichtlich. Vor allem sieht man,  da{3 
die Lipoide n ieh t  in jedem Falle, aueh nicht  in jcdem Organ - -  bei ein 
u n d  derselben Einwirkungskraf t  - -  s ichtbar werden:  Wh" zweifeln nicht,  
dal~ eben dem Zus tande  des zur Unte rsuchung  bes t immten  Organs, yon 
der  die Objekte histo]ogisch bearbei te t  wurden, die grS~te Rolle daran  
zuzuschreiben ist. 

T a b e l l e  1. 
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Die Schni t te  yore ~ y o k a r d  der S~uglinge ergeben verh~ltnism~Big 
den hSchsten I Iunder t sa tz  des Hervor t re tens  der Lipoide: Hierbei  legten 
wir den ~ ] l e n ,  wo ohne Salmiakbearbei tung sich gar keine Lipoide 
aufweisen lieBen, eine besondere Bedeutung  zu, und  solche F~lle kamen  
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in die erste Rubrik der Tabelle. In solchen F/illen, wo sich die Lipoid- 
menge nach Salmiakeinwirkung vermehrt hat, konnten noch Zweifel ent- 
stehen, wie auch bei Klauer, der angenommen hat, dab die winzigen 
vor Salmiakeinwirkung in den Zellen vorhandenen Lipoide sich nach 
Salmiakbearbeitung zu gr61]eren Tr6pfchen vereinigen und dadurch den 
Anschein einer Zunahme der Lipoidmenge hev0rrufen. In jenen 14 Unter- 
suchungen aber, wo vor der Salmiakeinwirkung keine Lipoide vorgefunden 
wurden, unterliegt die Fettphaneroseerscheinung keinem Zweifel. 

Der Herzmuskel yon Erwachsenen hat te  schon weniger in die Augen 
fallende Ergebnisse: in 6 yon 12 F~l]en land nach der Salmiakeinwir- 
kung eine Zunahme der Lipoidmenge start. 

Ferner finden wit in der Tabelle die Versuchsergebnisse yon Salmiak- 
einwirkung auf den Herzmuskel der durch Abschneiden des Kopfes ge- 
tSteten gesunden Tiere (Meerschweinchen und lgause); in den meisten 
der hierzu gehSrenden F~lle wurden keine Lipoide entdeckt. 

In allen Fallen, wo wir ffir den Versuch Leberstfickchen nahmen, 
konnten wir eine Fettinfiltration nachweisen:: nach der Salmiakeinwirkung 
wurde in al!en FalIen eine Zunahme der Lipoidmenge festgestellt. 

Alle Milzstfickchen untersuchten wir gleichzeitig auf das Vorkommen 
yon Erythrophagen in der Pulpa mit Hilfe der Hamatoxylin-Eosin- 
f~rbung; dabei fanden wit" in einer Reihe yon Pr~tparaten die durch 
Sinusendothelien aufgenommenen roten Blutzellen, we!che ihre Eosin- 
farbbarkeit erhalten haben; in anderen Fallen war das Protoplasma der 
Endothelzellen mit braunen morphologisch den Erythrocyten entsprechen- 
den Kfigelchen ausgefiillt. Unabhangig yon diesen zwei Stadien des 
Erythrocytenzustandes wurden die Lipoide immer dutch Salmiak- 
einwirkung in Erythrophagen sichtbar. 

Aus der Tabetle 1 ersehen wir, daI~ Milz, Lymphknoten und Lungen 
in den meisten untersuchten Fallen ,,unsichtbare" Lipoide enthielten. 

In den Thymusdrfisen der S~uglinge sind Lipoide immer zu finden: in einigen 
Fallen sehen wir, dab ihre Menge nach Behandlung mit NH4C1 zunahm. Dagegen 
wurden in Nieren und Skeletmuskeln kein einziges Mal Lilooide entdeckt, weIm auch 
die Zahl dieser F~lle gering war. 

Auf Grund der angefiihrten Untersuchungen z iehen wir folgende 
Schlfisse : 

1. Das t tervortreten der Lipoide bzw. die Fettphanerose ist nicht 
als eine standige Erscheinung in ein und demselben Organ zu betrachten. 

2. Am deutlichsten ist diese Erscheinung in denjenigen Zellen der 
Milz und in der Markschicht der Lymphknoten ausgepri~gt, wo die 
Erythrbphagocytose vorhanden ist. 

Wie soll man die Unbestandigkeit im Auftreten der Fettphanerose 
erklaren'? Um diese Frage zu iSsen, haben wir Organschnitte, in welchen 
Lip0ide zum Vorschein kamen und bei denen der Versuch negativ aus- 
gefallen war, einer sorgfaltigen histologischen Forschung unterworfen. 

Virchows  Arch iv .  Bd.  288. 36 
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T & -  

Nr .  des Tieres  E i n g r i f f  T o d  n a c h  

Meersehweinchen 21 
,, 22 
,, 23 

24 
Maus 64 

,, 66 
,, 67 
,, 68 
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,, 69 
,, 70 
, 71 

72 
Meersehweinchen 18 
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470 . . . . . .  
2,0 ,, . . . .  
5,0 ,, ,, ,, 

Phosphorvergiftung 

7~ 
Gesunde Maus 

Benzolvergiftung 0,3 
,, 0,1 
,, 0,1 
,, 0,1 
,, 1,0 

1 Std. 
2 9, 

24 ,, 
24 ,, 

2 ,, 

10 ,, 
48 ,, 
Get6tet 

10 Min. 
30 
4 St'd. 
6 7~ 
2 , ,  

Theoretisch gedacht , nahmen wir an, dab die Lipoide in den Zellen 
dann erst erscheinen diirften, wenn das proteolytische l%rment der 
Zelle die Lipoideiweil~komplexe, welche in der Zelle aufgespeichert sind, 
sehon angegriffen hat;  beim ~ehlen einer solchen vorhergehenden Ein- 
wirkung der Fermente kSnnte sich die Wirkung von NH4C1 auf die Lipoide 
nicht offenbaren (siehe den Versuch mit den roten Blutzellen). 

Unsere Bemiihungen, ein morphologisch gleiehes Bild dieses oder 
jenes Zustandes der fermentativen Zeltent~tigkeit zu finden, b]ieben 
erfolglos. Unter ein und denselben histologischen Verhi~ltnissen konnte 
man mittels Salmiakwirkung Lipoide nachweisen, in anderen Fiillen 
blieben sie dagegen aus. Bei parenehymatSser, k6rniger oder vakuot~rer 
tterzmuskelentartung fanden wir in einigen Fiillen eine positive Fett- 
phanerose, in anderen erhielten wir ein negatives Ergebnis. ])as Vor- 
handensein yon Erythrophagocytose allein bfldet eine Ausnahme: 
erscheint solche in den Mesenchymzellen der Mflz oder der Lymph- 
knoten, so erfolgt da in den meisten F~llen das Hervortreten der Lipoide 
nach Salmiakwirkung. 

Der zweite Tell unserer Arbeit war den Versuehen der Tiervergiftung 
gewidmet. Wir haben die zellenzerst5renden Gifte gews um zu ver- 
Iolgen, welehen Einflu[~ Dauer und Grad der Vergiftung auf das Hervor- 
treten der Fettphanerose hervorbringt. 

Wir vermuteten, dab die Fettphanerose bei verschiedenen Stadien 
der dureh Phosphor oder Benzol erzeugten Histolyse nieht gleich ver- 
gehen wird. Die Versuehe wurden so angestellt, dab die Tiere entweder 
naeh und nach eine sts Giftgabe erhielten oder bei gleichbleibenden 
Giftmengen nach verschiedenen Zeitri~umen der Vergiftung getStet 
wurden. 
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be l le  2. 
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Die Tabelle 2 zeigt die Ergebnisse der Versuche: ,,A" bezeichnet das 
Fehlen yon Lipoiden, die Kreuze deren Zunahme, ,,g" wenig, ,,v" viel, 
,;zv" ziemlich viel, ein Strich , , - - "  steht vor der Bezeichnung derjenigen 
Organe, die bei diesem Experiment  keine Anwendung fanden. 

Der erste Versueh an 4 mit  Phosphor vergifteten ~eerschweinchen 
wies nach einer wie auch nach zwei Stunden nach der Vergiftung bei 
Behandlung der Organstfickchen mit  Salmiak keine Spur vonLipoiden auf. 
Bei den Versuchen, wo das Tier 24 Stunden nach der Vergiftung gelebt 
hat te ,  enthielt das ~ y o k a r d  auch keine Lipoide; doch erschienen solche 
unter Einwirkung yon Salmiak. Daraus schlieBen wir, dab bei Phosphor- 
vergiftung die Aufnahme der LipoideiweiBkomplexe durch Herzmuskel- 
fasern und deren fermentative Spaltung yon der Zeitdauer der Ver- 
giftung und yon der Giftmenge abhi~ngt. In  den Zellen der Leber und der 
Lungen vermehrt  sich nach Salmiakeinwirkung die Lipoidmenge, dagegen 
werden in den Nieren keine Lipoide sichtbar. 

Der zweite Versuch wurde an 5 M~usen vorgenommen, und bei alien er- 
hielten wit ein gleiches Ergebnis; ira Herz- und in den Skeletmuskeln erschienen 
Lipoide in keinem Falle, dagegen war die Leber mit solchen stark gefiillt. 

, Der dritte Versuch, den wir mit Benzol ausffihrten~ hatte ein positives Ergebnis 
mit Fetterscheinung im Herzmuskel erst bei Anwendung yon groBen Giftgaben; 
in der Leber nahm in jedem Falle dutch Salmiakwirkung die Lipoidmenge stark zu; 
dasselbe fand in einem Falle in den Lungen und in der Milz statt. 

Die erwiihnten Versuche besti~tigen unsere A~sieht, dab das Hervor-  
t re ten der Lip0ide in den Zel]en hllter Salmiakeinwirkung nicht in 
jedem beliebigen Zustande der letzteren vor sich gehen kann. 

1 u d. h. vor der Salmiakeinwirkung. 
)Tach, d.h. naeh der Salmiakeinwirkung. 

36* 
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Da nun unsere histologischen l~0rschungen erwiesen haben, dal~ 
der Grad der Entartungsverinderungen im Herzfleisch keinen ent- 
sprechenden EinfluI] auf das Auftreten der Lipoide hat, so kann man 
denken, dab die Lipoide bei Fettphanerose nicht aus dem Eiweifi der 
Zellen selbst, sondern aus den yon den Zellen absorbierten Eiwei6- 
lipoidkomplexen ausgebfldet werden. 

Ein Sonderfall eines solchen Sichtbarwerdens yon Lipoiden aus den 
sich im Zellenprotoplasma befindlichen roten Blutzellen wurde auch durch 
unsere morphologischen Beobaehtungen best/~tigt. 

Ciaccio teilt die Zellenlipoide in zwei Gruppen: Erstens anabolische 
und zweitens histiogene. Anabolische Lipoide nennt er solche, die sich 
in den Zellen als Stoffwechselprodukte anhs und als histiogene 
diejenigen Lipoide, welche der Protoplasmastruktur selbst angeh6ren. 
Wir glauben, daft die anabolischen Lipoide wiederum in zwei Gruppen 
eingeteilt werden sollten: in anabolisch freie und anabolisch gebundene. 

Wit bezeichnen a]s freie diejenigen anabolisehen Lipoide, welche 
durch die Zellen unmittelbar aus Blut oder der Lymphe gespeichert 
werden; als anaboliseh gebundene solche, die als Eiweii]komplexe im 
Blur umlaufen und auch dureh die Zellen gespeichert werden k6nnen. 
Nur naeh Speieherung geht die fermentative Spaltung dieser Komplexe 
dutch die Zelle vor sieh und so verwh.klicht sich die Ausl6sung und das 
Sichtbarwerden der Lipoide in der Zelle. Unserer l~einung nach ist 
dieser Vorgang der kfins~lichen ~ettphanerose gleich. 

Also machen wit dutch Salmiakbehandlung sichtbar nicht histiogene, 
sondern anabolisch gebundene Lipoide. Sehrt und Goldmann haben 
F/irbungsmethoden vorgeschlagen, bei denen in dem Protoplasma welt 
mehr Lipoide hervortreten als bei gew6hnlicher Sudanf/~rbung. Diese 
~[ethode l/iBt auch die anabolisch gebundenen Lipoide zum u 
kommen. 

Inwiefern ~ndert sich die gegenwi~rtige Vorstellung yon dem Mechanis- 
mUS der degenerativen Verfettung dutch die yon uns aufgestellte 
Annahme ? 

Stellen wit uns vor, dab die Zellen bei fermentativem Umbau der 
yon ihnen aufgespeicherten Lipoideiwei6komplexe physiko-chemische 
Ver/~nderungen leiden, so wird die Entwicklung der sog. Entartungs- 
vorgi~nge in der Zelle und ihr  Zusammenhang mit ~.Fettspeicherung 
verst/indlich. Unter Einwirkung yon Giften und Toxinen t r i t t  der 
Zellverfall zutage und vor allem der der roten Bhtzellen; doeh werden 
diese Zerfallprodukte weiterhin in bedeutendem MaBe yon den Zellen 
des Reticuloendothels sowie auch anderer Gewebe gespeichert. In 
Zellen sowie auch in I~uskelfasern, welche die EiweiBlipoidkomplexe in 
betr/ichtlieher )~Ienge aufnehmen, i~uBert sich eine fermentative l~eaktion, 
die ffir die Zellen ein ungleiches Ergebnis haben kann; in einigen l~llen 
ffihrt die fermentative Spaltung der EiweiB]ipoidkomplexe durch die 
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Zelle zu einer StSrung ihres Wasser- und EiweiBhaushaltes bzw. zu 
einer trfiben Schwellung und hyalintropfigen oder vakuol/iren Ent- 
artung, in anderen F/~llen finder zugleich die AuslSsung der gebundenen 
Lipoide start und so verwirklicht sich die degenerative Verfettung der 
Zellen. 

Auf diese Weise setzt unsere Annahme eine zweifache Form des 
Lipoidstoffwechsels voraus. 

l .  Die Zellen bekommen Lipoide unmittelbar aus der sic umgebenden 
Umwelt. 

2. Die Zellen speichern die Eiweil~lipoidkomplexe und fSrdern das 
Hervortreten der Lipoide. 

Unter  physiologischen Umsti~nden kommt h/~upts/~ch]ich die erste, 
unter pathologischen die zweite Form vor. 

Yon unserem Gesichtspunkte aus lassen sich die Fi~lle yon Lipoid- 
anh/s in den Zellen, ohne dal~ die Lipoide mit der Nahrung dem 
KSrper zugefiihrt werden, leicht erkli~ren, ebenso wie die Verfettung 
der inneren Organe bei andauerndem Hunger, bei l~ieber, wie auch 
bei toxischen Zust/inden mit starker Abzehrung. In allen diesen F/~lien 
erfolg~ die Verfettung auf Kosten des endogenen Fettes. Die Fet tmast  
bei An/~mie kann d~rch Anh/iufung der bei Zerfall' der roten BlutZellen 
frei gewordenen Lipoide erkt/irt werden. 

Zusammenfassung. 
1. Im Lipoidstoffwechsel sind au6er den exogenen mit der Nahrung 

zugeffihrten Lipoiden auch endogene Lipoide, die sich bei dem Umbau 
der roten Blutzellen und auch anderer Eiwei•lipoidkomplexe in der Zelle 
bilden, yon gr51~ter Bedeutung. 

2. Die sog. degenerative Verfettung ist mit dem Hervortreten 
und Aufspeicherung der endogenen Lipoide in den Zellen und haupt- 
s/~ch]ich mit den yon den Zellen aufgenommenen roten Blutzellen ver- 
bunden. 
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