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InncrhMb der Gruppe der sog. Lipoidosen nehmen  die xanthSsen 
Gr~nulome - -  in erster Linie interessiert  die Handsche Krankhe i t  - -  
dureh das Vorhandensein eines entzi indliehen Grundgewebes eine Sonder- 
stellung ein. Eine noeh nieht  eindeutig beantworte te  Teilfrage naeh dem 
Wesen dieser Krankhe i t  ist die, ob das Grannlat ionsgewebe der Xanthom-  
zelle vorausgeht oder ob es sieh erst auf die Ablagerung yon eholesterin- 
reiehen Lipoiden hin  bildet. E in  weiteres Problem ist die weehselnde 
Bevorzugung dieses oder jenes Organs, so dal3 trotz der Gleiehheit der 
5rtliehen Ver inde rungen  reoht versehiedene Kr~nkhei tsbi lder  entstehen.  
E inen  I~austein zur Beantwor tung  dieser Fragen  stellt die naehstehende 
Beobachtung dar ~ 

Der zur Zeit des Todes 62j/~hrige Mann hat mit 15 Jahren Gelenkrheumatismus, 
als l~ekrut eine eitrige :Brustfellentztindung durehgemaeht. 4 gesunde Kinder. -- 
7 Jahre vor dem Tode stellten sieh Besehwerden eines tIerzfehlers ein: Sehmerzen 
in der Herzgegend, Atembesehwerden. 1,5 Monate ~r dem Tode im AnsehluB 
an eine Grippe schwere Bekleramungsgefiihle in der :Brust, Sehwindelgeftihl, Zittern 
in den Hinden. Gleiehzeitig Sehluekbesehwerden. 

:Bei der Minisehen Untersuehung ist der Kopf ohne :Befund, nirgends Druek- 
oder Klopfempfindliehkeit, prompte Pupillenreaktion, intaktes GebiB. Lymph- 
drtisen nieht vergrSBert. Herz naeh links verbreitert, tiber allen Ostien systolisehes 
Ger~useh, das sieh in die Carotiden fortpflanzt. Puls trgge und verlangsamt. Das 
Elektrokardiogramm entwiekelte sieh wie bei einem Herzinfarkt, am Todestag trat 
ein totaler :Block auf. Ira :Blutbild leiehte Animie, keine Leukoeytose. -- Remit~ 
tierendes :Pieber, yon SehtittelfrSsten unterbroehen. :Bei einer :Blutaussaat simtliehe 
Kulturen yon anh~molytisehen Streptokokken tibersit. 

Dem nega~iven klinisehen :Befund an der Kopfh6hle entspreehend deekte die 
Augopsie niehts :Besonderes hier au{. Beide PleurahShlen sind weitgehend obliteriert. 
In der SpeiserShre in H6he der Bifurkation -- Erkl~rung der Sehluekbesehwerden -- 
ein dreimarkstiiekgroBes Gesehwtir, d~s sieh histologiseh als polymoiphzelliges 
Plattenepitheleareinom mit reiehlieh uneharakteristisehen entziindliehen Zell- 
einstreuungen darstellt. -- Sehilddziise guter KolloidgehMt. Geringe Pulpasehwel- 
lung der Milz (16 : 10 : 5). Leber yon dunkelbrauner Farbe (27 : 2I : 8). Im 

Herr Prof. Schellong, der das Herz kliniseh untersueht hat, hat meine :Beobaeh- 
tung dankenswerterweise kurz auf der letzten Tagung der Deutschen Gesellschatt 
fiir Xreisl~ufforsehung ira Anschlng an den Vortrag des Her~n Heft erwghnt. 
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oberen P o l d e r  reehten Niere anitmiseher Infarkt .  Auffallend im Fettgewebe beider 
Nierenbecke~ zahlreiche opalce, gelbweifie Fleclcen. Nebennieren:  guter Lipoidgehalt 
der t~inde. Knoehenmark  r6tliehe Farbe.  I m  Mesenterium liegt eine Lymphdriise,  
die auf der Sehnittfl~ehe einen gelbliehen opaken Herd besitzt.  

Am interessantesten ist  iedoeh der Herzbe/und. Die linke t Ierzkammer  ist  
m/~ehtig erweitert  und  ihre Wandung  verdiekt.  S~mtliehe Aortenklappen sind 

Abb. 1. Reehte Herzhhlfte. Xanth6se Einlagerungen im Endokard des Vorhofs, des Corers 
venosus und im Epikard. 

verunsta l te t ,  mi te inander  verwachsen und  yon dicken Kalkeinlagerungen dnreh- 
setzt. Das Ostium ist  in einen s tarren stenosierenden t~ing umgewandelt .  Die 
hintere  Klappe ist  besonders betroffen und  mi t  erhebliehem Th~ombusmaterial  
bedeekt. Von hier aus greifen die Ver/~nderungen aueh auf das vordere Mitralsegel 
fiber. I m  Bereieh des membran6sen Septums -- Mles ist  hier mi t  Thromben bedeckt  
--  gelangt die Sonde dureh die Herzseheidewand h indureh  an  eine Stelle des reehten 
Vorhofs, die sich kurz oberhalb des Ansatzes der h interen Tricuspidalklappe befindet.  
Eine grobe Perforation des Endokards  nieht  naehweisbar.  Die Trieuspidalsegel 
t ragen am Sehliegungsrand feine warzige Auflagerungen. --  I n  der u  und  
Seitenwand der l inken Herzkammer  liegen zahlreiehe Sehwielen, in der Mitre des 
muskulSsen Septums eine gr6gere Muskelnekrose mit  benaehbar ten  Sehwielen. 

Die auffallendsten Ver/~nderungen bestehen iedoeh in der reehten I-Ierzh/~lfte 
(Abb. 1). I m  Bereieh der Fossa ovalis liegen unter  dem Endokard  fli~ehenhafte 
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Einlagerungen von stump/er gelber Farbe. Gr61]ere Dicke nehmen sie oberhalb des 
Ansatzringes der Trikuspidalklappen an, besonders fiber der Perforationsstelle. 
Die gelben Einlagerungen sind hier sehgrfer abgesetzt und erheben sich deutlieh 
fiber das ]qiveau des unveranderten Endokards. In ihrer Umgebung reiehlieh :Blut- 
austritte. Noeh gr6geren Umfang und Dieke nehmen die Einlagerungen unter dem 
Endokard d@ rechten ]~ammer im Conus venosus ein. Sie liegen hier in Form 
kleiner Stippehen, linsengroger l~lecken und gr6gerer, landkartenartiger Bezirke. 
Vom muskul~ren Septum greift die Vergnderung auf die Vorderwand der rechten 
Herzkammer fiber. Aueh die seitliehe Papillarmuskelgruppe zeigt an der :Basis 
und Spitze kleinfleckige, gelbe Einlagerungen. Einige Spritzerchen trifft man auch 
unter dem Endokard des vorderen Papillarmuskels der Mitralis an. Das Fettpolster 
unter dem Epikard der rechten Herzh~lfte ist gut entwiekelt, bis zu 1 em dick. 
tiler liegen unmittelbar unter dem Endokard -- in geringerer Ausdehnung auch im 
subepfl(ardia]en Fettgewebe der linken Kammer -- zahllose weiggelbe l~leekchen 
und Stippchen, die sich yon dem Gelb des Fettgewebes dutch ihre stumpfe Farbe 
gut abheben. Niemals treten sie in den tieferen Schichten des Fettgewebes auf. 
Aueh unter dem Epikard der Aortenwurzel liegen sie in groger Anzahl. In der 
Umschlagsfalte des Epikards liegen geradezu zottenartige Epikardverdickungen, 
deren l%rbe ins Goldgelbe spielt. 

Wie erw~hnt, wurden ghnliehe opake, gelbe Einlagerungen aueh in einer mesen- 
terialen Lymphdri~se und ira Hilusfettgewebe beider hVieren gefunden. 

Ira Ramus deseendens der linken I~'anzarterie liegt ein kleiner, die Liehtung 
verschlieBender Blutprol0f. 

Zusammenfassend handelt es sieh um eine rekurrierende Endocarditis ulcerosa 
der Aorten]~lappen mit Per/oration in den rechten Vorho/. Geringe frische verrulcSse 
Endo]~arditis der Segel,~lappen. Embolus im Ramus descenden8 der linken Kranz- 
arterie. 2~ekrosen u~d Sehwielen in der Herzmuslculatur. Xanth6se Ablagerungen 
unter dem Endokard der reehten HerzhS1]te, im Epi]card, im Hilus/ettgewebe beider 
Nieren und is einer mesenterialen Ly~nphdriise. Careinom der Speiser6hre. 

Die histologische Untersuehung des Herzens an der Perforationsstelle im :Bereich 
des Septum museul, bestatigt das u einer rezidivierenden gesehwiirigen 
Herzklappenentzfindung. Die Durchbruchsstelle ist mit bakterienreiehen Blut- 
pfropfmassen bedeckt, die in ein leukocytenreiehes Exsudat fibergehen, das sieh 
seinerseits in ein zellreiches Granulationsgewebe fortsetzt bis zur Umwandlung 
in Schwielengewebe. Die ~ibroblasten lassen im Celloidinschnitt -- Fettpr~parat 
nicht angefertigt -- groBe Vakuolen im Protoplasma erkennen, eine Umwandlung 
zu Schaumzellen ist nirgends aufzudecken. Diese begegnet uns erst in einem 
Gewebsstfick, das die Durehbruchsstelle yon reehts her mit anschlieBenden gelben 
Einlagerungen unter dem Endokard des muskul~ren Septums umfaBt, tiler liegen 
unter der Ourchbruchsstelle, die wieder ausgesprochen eitrigen Charakter hat, 
zwei makroskopiseh gelb erseheinende :Buekel. 

Gehen wir yon diesen Buekeln aus, so ist hervorzuheben, dab ihr Grund yon 
einem vergnderten Herzmuskelgewebe gebfldet wird. :Besonders unter dem distal yon 
der DurehbruchssteIle gelegenen Buekel liegen fast in seiner ganzen Ausdehnung 
kleine und groBe Schwielen. Unter dem proximalen Herd sind sic weniger zahlreieh, 
hier liegt ein Granulationsgewebe zwischen den Muskelbiindeln, das mit dem der 
Durehbruehsstelle in Zusammenhang steht. Zahlreiehe kernlose Muskelbfindel sind 
in den Grund des gelben Herdes einbezogen. 

]~eide ]~uckel besitzen einen einheitliehen :Bau. Ihre hervorsteehendsten Eigen- 
schaften sind ihre Zusammensetzung aus Granulatio~sgewebe und ihr Reiehtum an 
Sehaumzellen. Herzmuskelw~rts hat das Gewebe eine verwasehene blaue Farbe 
und die ]K~erne heben sich nur zum Teil und schattenhaft aus diesem den Eindruck 
einer beginnenden ~ekrose maehenden Tell des :Buckels heraus. Herzh6h]enwSrts 
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kann man die Zusammensetzung aus dicht gelagergen Spindelkernen, Lymphoeyten 
und Capillaren deutlich erkennen. Von der Mitge des Buckels an treten Sehaum- 
zellen auf, die Iichtungswi~rts an Zahl zunehmen. Von der Liehtung sind sie jedoeh 
meist durch eine Lage parallel gelagerter Bindegewebszellen abgedeekt, nur ver- 
einzelt reiehen einzelne Sehaumzellen bis an die 0berfl~che. 

Aueh das Granulationsgewebe der Durchbruchsstelle wOlbt sich buckelartig 
vor. Wie abgeschnitten hSrt aber bier veto Ubergang zum gelben Herd die Bildung vo~ 
Schaumzellen au]. 

])as Fettpr~parat gibt diese Verh~ltnisse veto Aufbau der gelben Herde noeh 
deutlicher wieder. Die Basis ist frei yon ~ett, dann treten geringe und vereinzelte 

Abb. 2. Endokardpolster aus x~nth6sem Gewebe fiber einer Iterzsehwiele. Fettpr~parat. 
a XanthOses Gewebe. b gerzschwiele, c Verfettete atrophische 2r 

Fettablagerungen im Protoplasma der noch Spindelkerne tragenden Zellfol'men auf, 
sehlieBlieh die yon l%tt vollgepropften Sehaumzellen. Die l%ttstoffe sind ira 
Gelatinesehnitt durchweg kristalliniseh in Fo~m grober Sehollen und biisehel- 
I6rmiger KristMle vorhanden. Aueh in den nieht verdiekten Endokardteilen 
zwisehen den Buekeln liegen reiehlieh fettbeladene Zellen. Aueh in diesen Fett- 
sehnitten und noeh anderen Gewebsbl6eken liegen unter dem xanth6sen Granule- 
tionsgewebe nahezu ausnahmslos gesehgdigte Herzmuskulatur oder tIerzmuskel- 
sehwielen (Abb. 2). 

Die Eigenar t  der subendokardia len Herde liegt also in  zwei Eigen- 
schaften:  E inma l  in  dem Zusammenhang  der Schaumzellen mit  einem 
Granulat ionsgewebe n n d  zweitens in  der Lokalisat ion der Herde fiber 
gesehgdigten Herzmnskeltei len.  Beide Eigensehaften sind fiir die spgtere 
Erk lg rung  des Zns tandekommens  der Xanthelasmatose  nieht  ohne 
Bedeutung.  I m  Herzmuskelgewebe liegen massenhaft  kleine Schwielen, 
im mnsknl~ren  Sep tnm eine frische Nekrose mit  leukoeyt~ren Zellein- 
s t reuungen,  in  ihrer Umgebung  Granulat ionsgewebe und  kernarme  
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Schwie len .  U b e r r a s c h e n d e r w e i s e  h a b e n  s ieh  h i e r  n i e m a l s  S c h a u m z e l l e n  

e n t w i c k e l t :  so daf3 m a n  a l ] g e m e i n  y o r e  H e r z e n  s a g e n  k a n n ,  dal3 S c h a m n -  

z e l l e n a b ] a g e r u n g e n  s ich  n u r  a n  Oberf l /~chen f i n d en .  

Crehen wir nun  zum E~gi/card der rechten Herz]cammer fiber, so sind im :Bereich 
eines 3 em langen Schnittes des etwa ] em dicken l~ettgewebes die Ver/~nderungen 
streng auf die unmit te lbar  unter  dem Endothel  gelegene Sehicht besehr/tnkt, t t ie r  
sind sie aber nieht  herdfSrmig vorhanden,  wie es nach dem makroskopischen :Bild 
erscheint,  sondern sle breiten sieh fl~chenhaft ans. Die fl~ehenhaften Einlagerungen 

Abb. 3. Herd aus dem epik0~rdialen Fettgewebe. ~ Lymphoeyten. b Plasmazellen und 
Fibroe:gten. c Sehaumzellen. 

verdicken sich in gewissen Abst~nden, wodureh makroskopiseh der Eindruck der 
umschriebenen Inf i l t ra te  hervorgerufen wird. 

Mikroskopiseh ist  das Bild eint6nig: Um ttaargefi~Be herum liegen dichte 
Anh/~ufungen yon Schaumzellen. Sie beherrschen das Bild, wenn aueh Lympho- 
eyten und  1)lasmazellen nicht  fehlen. Im einzelnen weehselt die Zusammensetzung 
der  Herde sehr:  diese entsprechen einem xanthSsen Granulom mit  bun tem Dureh- 
einander  aller Zellarten, jene bestehen nur  aus Schaumzellen und  noch andere 
zeigen die Zellarten voneinander  ge t rennt  in fiir sieh liegenden Anh/~ufungen. In  
der Abb. 3 liegen auf der einen Seite die Lymphoeyten in kompakten t t aufen  ftir 
sieh, auf der anderen Seite Sphldelkerne and  Plasmazellen und  nach auBen zu die 
Sehaumzellen. 

Vergleichen wit  diese :Befunde mi t  den intrakardialen Herden, so s t immen 
beide in dem Vorhandensein des xanth6sen Granuloms tiberein. Wenn aueh Sehaum- 
zellenherde ohne andere Zellarten --  wenigstens im einzelnen Sehni t t  - -  anseheinend 
rein im Epikard  vorkommen, so iiberwiegt doeh der Herdcharakter  im Sinne des 
Crranuloms. Und  zwar im Sinne des prim~iren, yon vorneherein vorhandenen, selb- 
stiindigen Granuloms. Ein Moment fehlt  jedoch gegeniiber den intrakardialen 
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t terden: die nachweisbare Gewebsseh~digung. Zwar liegen iiberall im Myokard 
Sehwielen, die Herde im ~etttiberzug lassen aber keine Gewebssch~digung oder 
einen Zusammenhang mit  einer in ihrer l~aehbarsehaft gelegenen t~eeintr~iehtigung 
des Fettgewebes erkennen. 

In  dem epikardialen Uberzug der Aorta t r i t t  nun auBerdem ~uch der entziind- 
liche Charakter, d~s ~Bild des Granulonls gunz zuriick. 1Kur vereinzelt tr ifft  man 
hier Lymphocyten oder eine Anh~ufung yon l~lasm~zellen an. Die Schaumzellen 
sind weehselnd angeordnet. In  den subendothelialen ~indegewebslagen haben 
sie sieh diffus ausgebreitet. Hier ]iegen sie zwisehen den leimgebenden t~indegewebs- 
ziigen in langen Ketten. Die l~undze]leneinstreuungen liegen vorwiegend in diesen 
Gebieten. Meist jedoeh trifft  man 
Sehaumzellenanh~ufungen an, die 
in ihrer Anordnung den Li~pchen 
des t~ettgewebes entspreehen. Sie 
liegen in der g~nzen Dieke der 
Aul~enhaut (Abb. 4). M~nehe L~pp- 
ehen erscheinen sehr dunkel. Hier 
stehen die Kerne sehr dieht, der 
leicht bl~ulieh gef~rbte Protoplasma- 
saum ist sehr sehmM, an Kernformen 
iiberwiegen die Spindelkerne. Zwi- 
sehen ihnen liegen oftmMs noeh 
gewShnliche Fettzellen. In  den 
meisten L/~ppehen herrschen grol]e 
runde Sehaumzellen mit  kleinen 
Rundkernen vor. 

Es ist schwer, Sieheres tiber das 
Verhgltnis der gewShnlichen Fett-  
zellen zu den Sehaumzellen auszu- 
sagen, ob die Schaumzellen aus den 
Fettzellen hervorgehen oder nieht. 
Dort, wo ein Schaurazellenl~ppchen 
sieh bildet, liegen die Zellen zwischen 
den l%ttzellen. Vereinzelt sieht man 
aber auch, wie mehrere Kerne und Abb. 4. Adventitia der Aortenwurzel. Lgppchen 
schlieglieh kleine Schaumzellen in yon Sch~umzellen. Einzelne Fettzellen erhalten. 

den Fettzellen auftreten. Ob es sich 
um ein Eindringen junger Zellen in die l%ttzellen oder um eine Teilung und 
folgen.de Umbildung der Kerne dieser handelt, muB dahingestellt bleiben. 

TreLen am Epikard engztindliche Zelleinstreuungen stellenweise ganz zuraek, 
so sei doeh daran erinnert, dug Verwaehsungen der Herzfellbl~tter als Ausdruck 
einer entziindliehen Beteiligung des Herzfells bestanden haben. Darauf deuten 
auch hyaline Bindegewebsfelder, die manehmal die Schaumzellentraubchen nnter- 
brechen. 

Am Epikard des rechten Vorho/s erreichen die Schaumzellenbildungen ganz 
groBartigen Charakter. Lgppehenartige tterde aus l~und-, :Plasmazellen, l~ibro- 
und Histioeyten gehen ohne scharfe Grenze in fl~ehenhafte Infiltrate yon Sehaum- 
zellen tiber, dringen zwisehen erhaltene Fettzellen und rticken bis nahe an die yon 
Sehwielen durehsetzte Herzmuskulatur heran (Abb. 5). 

Die makroskopisch dutch einen gelben Herd gekennzeiehnete mesenteriale 
Lymphdri~se enthglt mikroskopisch 3 umsehriebene Herde yon Sehaumzellen, die 
in der Mitre zu einem Detritus zerfMlen sind (Abb. 6). Am t ~ n d e  gehen diese Herde 
in ein Granulationsgewebe tiber. Hier treffen wir aueh vielkernige l~iesenzellen an 
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(Abb. 7b). Das lymphatische Gewebe ist bis auf geringe Reste geschwunden und 
durch Bindegewebe ersetzt. Eine andere Lymphdriise mit unver~ndertem Fett-  
gewebe in der Umgebung besitzt eine yon Sehaumzellen durchsetzte verbreiterte 

Abb. 5. Epikardiales Fettgewebe fiber dem rechten Vorhof. a Oranulationsgewebe in 
beginnender Umwandhmg zu Schaumzellen. b Rein xanthSse Einlagerungen. 

c Granulationsgewebe zwisehen Fettzellen. d tterzschwieIen. 

Xapsel, wghrend das Driisengewebe unver~ndert ist. Die mediastinalen Lymph- 
driisen in der Umgebung des 0esophaguscarcinoms sind o .B.  

Abb. 6. L:vmphdrfise aus dem l~esenterium: drei xanthomatiJse Herde, lymphatisches 
Gewebe fast ganz geschwunden und dutch Bindegewebe ersetzt. 

Die Glissonschen Dreiecke in der JLeber sind durchweg durchsetzt  yon mi~f~ig 
viel Leukocyten. Einige Dreiecke sind durch ein Granulationsgewebe verbreitert  
und eins besteht  aus eineln sehr grof~en Herd yon einem leukocytenreichen Granu- 
lationsgewebe, das in fortschreitender Umwandlung zu Schaumzellen steht.  - -  
Kup//er-Zellefl  o. ]3. 
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W~hrend die Niere selbst keine Besonderheiten bietet,  treffen wir im Fettgewebe 
der Niere ein lymphocytenreiches Granulationsgewebe an, des in Umwandlung der 
33indegewebszellen zu Hist iocyten und  dieser wieder zu Schaumzellen s t6ht  (Abb. 7a). 
Bei der Handschen Krankhe i t  ist  des Nierenbeckenfettgewebe eines der meist- 
beteiligten Organe. 

In  der Bauehspeieheldriise geringe Fibrose innerhMb der L~ppchen. tgnochen- 
mark  myeloisehes Gewebe ohne Schaumzellen. Milz, t Ioden usw. o. B. 

Die Untersuchung der Fettsubsta~zen haben wir an  den zot tenart igen Gebilden 
in der Umschlagsfalte des Epikards  vorgenommen. Nilblausulfat:  Uberwiegende 
Menge -- des meist  kristMliniseh ausgefMlten ~et tes  --  blau, einzelne Biisehel 

b 

Abb. 7. Lipoidgranulome in versehiedenen Entwiekhmgsstufen. a LKanth6ser Herd aus dem 
Fettgewebe des Nierenbeckens, urn eine Fettze]]e gelegen. Lymphoeyten, Fibroblasten, 

Histioeyten. b Sehaumze]len mit einer l=tiesenzelle. 

gr6Berer Krist~lle rot.  Re~k~ion n~eh A. Schultz: ~usgesprochene Bl~uf~rbur~g. 
Pol~ris~tor: st~rke Doppelbreehung. 

Da nach Kaufmann und  Lehmann die Re~ktion nach A. Schultz ~n cholesterin- 
freien Fe t ten  und  Fet tgemischen niemMs pos i t i v i s t ,  diirfen wir bei dem sturken 
positiven AusfM1 ~uf d~s reichliche VorhandensMn yon Cholesterin schlieBen. 

Kurz seien aus dem Schri f t tum die Befunde yon xanth6sem Gewebe im He~z- 
Gef~ltsystem angeffihrt:  

1884 erw~hnt Balzer in einem 1%11 schwerer Lungentuberkulose bei einem 
48j~hrigen Mann, daft auBer seit Kindhe i t  bestehenden vielen Xan thomen  der t t a u t  
eine Xanthomatose  des reehten tIerzohres und  in l%rm einzelner Fleeken aueh 
in der reehten und  l inken Herzkammer besteht .  

1889 stellen Lehzen und Knaufi bei multiplen X~nthonlen der Hau t  schon 
klinisch die Diagnose einer Herzxanthomatose.  Die Sektion deckte am Ursprung 
der PalmonMklappen gelbe Erhabenhe i ten  ~uf, die ~n , ,endarterii t ische P la t ten  
wie an  X a n t h o m  er innern" .  OberhMb der Aortenklappen besteht  ,,eine steno- 
sierende En ta r tung  der In t ima  aor tae" .  Die Oberflgche des GefgBes erseheint 
dureh gelbe Erhebungen,  die an  der Luft  dunkelgelb werden, uneben.  Diese nehmen 

Virchows A~rchiv. Bd. 293. 31 
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nach dem Isthmus anrt~e zu, sind etw~ 3 mm dick und umfassen das Gefifl ring- 
fSrmig. Die Carotis sin. ist dutch eine gleiche Intimawucherung bis auf einen 
kleinen l%st geschlossen. 

Welter bemerkenswert ist die anseheinend vorhanden gewesene, jetzt abgeheilte 
Endokarditis der Mitralklappen, wenn die Yerf. schreiben, dab bier eine Ver- 
dickung des Sehliegungsrandes und eine Erschlaffung des Crewebes besteht, so dab 
ein Schlul] der Klappe unmSglieh ist. Die Verf. hubert den Eindruck, dug die 
st~rkerer mech~nischer Einwirkung ausgesetzten Stelten der Gef~l~e besonders 
betroffen sin& 

!Jnter der ]3ezeichnung eines Fibrexanthoms schildert Dietrich ein Herz, dessen 
Oberfl~tehe mit hanfkerngrol~en, weil~gelben Geschwulstknoten iibers~t war. Ge- 
schwulstknoten ferner an der Innenfli~che des reehten Vorhofs, geringer im linken 
Ventrikel. Hochgradige Ummauerung der Nierenbeeken durch dieses Gewebe. 
Wegen der Beteiligung der SchgdelhShle wird diesel' Fall vielfaeh zur Handsehen 
Ka'ankheit gereohnet. Ob mit !gecht, muB dahingestellt bleiben. 

Wenn aueh in der Umgebung der Herde vereinzelt Leukoeyten und Plasmazellen 
vorkommen, so scheint durchweg nicht der Charakter eines Granulationsgewebes 
vorgelegen du haben. Und Dietrich betont, dab Aufbau und Verbreitung ,,unver- 
kennbar autonomen Charakter tragen, so dab man an der Geschwulstnatur nieht 
zweifeln kann '~ 

1928 sah Herzenberg in ihrem Full, der heute a]lgemein zur Handschen Krankheit 
gereehnet wird, subendokardial Gruppen und Hanfen yon Lipoiden tragenden hellcn 
Zellen, die stellemveise die ~uskulatur ganz verdr~ngten. 

Chiari land makroskopiseh erkennbare kn6tehenf6imige und diffuse Schaum- 
zellenherde ira reehten Herzohr, ferner im epikardialen ~ettgewebe und im Endo- 
kard unterh~lb des ovalen Fensters. 

Chester sah Lipoidgranulome ausschlieBlich im reehten Herzen. Ein finger- 
dicker Strang im Epikard des Suleus eoronarius, bis zum Endokard reiehend. 
Eine sehwielige Umwandlung des Endokards ira Bereieh der Papillarmuske]n und 
Balken der reehten Herzkammer wird als narbig uusgeheilte Lipoidgranulomatose 
angesehen. 

In  jttngster Zeit hut Heft bei gener~lisierter I-I~utxanthel~smatose eine solehe 
der Aorta mitgeteilt. Lokalisation entsprach einer l~{esaortitis luiea, t~undzellen- 
einstreuungen in der Media mid AnBenhaut. Zerst6rungen der Media dureh 
Schaumzelleneinlagerungen. 

Uberb l icken  wir zusammenfassend 0 r t  und Stgrke  der Sehaumzellen-  
b i ldung in unserem Fal l ,  so s teh t  die reehte  I-Ierzh~lfte ~n ers ter  Stelle, es 
folgt  d~s Epib~rd,  das  Fe t tgewebe  der  Nierenbeeken  und  zum Sehluft 
einige Lymphkno ten .  

Die Sonders te l lung dieser Beobaehtung  beruht  in der  Vergesell- 
sehaf tung der  Xan the la sma tose  mi t  einer uleer6sen, in die reehte  X a m m e r  
durehgebroehenen Endokard i t i s .  Dargus  ergeben sieh zwei F r a g e n :  

1. Ob die Xc~ntheI~srno~tose und  E~dokcbrditis zwei sdbstgr~ig6 Kra~l~- 
heitabilde~" darstel len,  deren Zusammentref fen  nu t  ~ls Zufal lsbefund zu 
wer ten  ist, oder ob 

2. engere Beziehungen bestehen,  in dem Sinne, dab  die Endokarditis 
die Xanthelasmatose auagelSst ha t  oder sogar  die viel leieht  zugrunde  
l iegende St6rung des Cholesterinstoffweehsels verursaeht  hat .  

E//'r den Zusammenhang  yon  Endokard i t i s  und  Xan the l a sma tose  
spreehen vor  ahem die Befunde in der reehten  Herzkammer .  Auch ohne 
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Seriensehnitte anzuwenden, sind an der Basis fast aller subendokarclialen 
Schaumzellenherde VeriincIerunge~ des Herzmuskels n achzuweisen yon 
nekrotisehen oder atrophischen Muskelfasern an bis zu ausgedehnten 
Schwielenbildungen. I m  Bereich dieser Muskelsehgden ha tadas  ent- 
ztindliche Gewebe stets den Charakter des reinen Granulationsgewebes. 
Die Schaumzel]en treten erst fernab ]iehtungwgrts au~, so dal~ man 
nieht sagen kann, dag erst auf die Lilooidablagerung hin das Granulations- 
gewebe and die Herzm~skelbeeintr/~ehtigung entstanden sind. Vereinzelt 
habe ieh m/~chtige subendokardiale Granulome in der linken Herzkammer 
gefunden, t t ier  treten Sehaumzellen - -  makroskopiseh waren die tIerde 
nieht zu erkennen - -  nnr in einzelnen Exemplaren auf. Kleinere Granu- 
lome erinnern an rheumatische Kn6tchen. Aueh in diesem m~chtigen 

Abb. 8. A k t i v i e r t e  subendothel ia le  Zellen u n t e r  d e m  Endokarc[  der  r ech ten  I : i e rzkammer .  

Polster yon Granulationsgewebe, in dem Schaumzellen versehwindend 
gering sind, ~mklammerte  und ~mtergehende Muskelfasern. [Ganz ahn- 
liche subendokardiale Granulome ohne Sehaumzellen babe ich ferner 
in Pr~paraten des Falles Schultz, Wermbter, Puhl gefunden, der 1924 
aus unserem Inst i tut  verSffentlieht wurde. Der Fall wird heute wegen 
der Sch~deldefekte zur Handschen Krankheit  gereehnet, unterscheidet 
sieh aber yon den typischen Vertretern dieser Krankheit  durch das 
Fehlen yon Liiooidablagerungen , abgesehen yon geringfiigigen Fett-  
ablagerungen in der Umgebung yon Nekrosen. In  diesem Fall~haben die 
Autoren wegen der groBen .~hnlichkeit der im Zentrum nekrotisehen 
Kn6tehen der Milz mit  Tuberkeln an einen infekti6sen Prozel3 gedaeht. 

Fi~r einen Zusammenhang zwisehen Endokarditis und Xanthelasma- 
rose spreehen ferner vielleieht aueh die Befunde yon ZeIIaktivieru~ge~ , 
die man ohne gleiehzeitige Sehaumzellenbildung unter dem Endokar4 
der reehten Kammer  antreffen kann. t t ier  (Abb. 8) liegen 5--7 Lagen 
yon Zellen mit allen Kriterien der Plasmazellen, denen jedoeh der abge- 
rundete Protoplasmaleib fehlt. Vielleieht sind sie dutch die Ranm- 
verengerung und Kontrakt ion des Herzens in langgestreekte Gebilde 
umgewandelt worden. Anf diese subendokardialen Zellaktivierungen 
hat Siegmund kiirzlieh erneut hingewiesen. Er  hat  sie besonders bei 

31" 
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Scharlachsepsis und Sepsis ]enta gefunden. Bei dieser kommt es nach 
Siegmund zur Bildung ausgesprochener kleiner Buckel, ,,endokarditischer 
Warzen", die sick yon nnseren ,Buckeln" nur durch das Fehlen der 
Schanmzellen unterscheiden. Buckelf6rmige Schaumzellengranulome 
land Letterer in einem durch Lorenz mitgeteilten Fall yon Handscher 
Krankheit  in der Innenwand gr6~erer Milzvenen. 

Innerhalb des tterzens besteht also zweifelsohne ein Zusammenhang 
zwisehen Endokarditis und Xanthelasmatose. Die Ann~hme eines 
solchen liegt auch nahe in tier Leber, wo zwar keine nachweisbaren 
Gewebsschgdigungen vorhanden, der Reichtum an Leukocyten jedoch 
auffallend ist. Anch fiir die fast ganz ver6dete Lymphdrfise des 1V[esen- 
teriums ist eine solche M6glichkeit nicht allzu fernliegend. Schwieriger 
liegen die Verh~ltnisse im Herzbeutel, im Nierenfettgewebe. Hier fehlt 
jede grobe GewebsscMdigung. Histologisch stellt sieh hier die Schaum- 
zeUenablagemng in zwei verschiedenen Formen dar. 

Erstens tr i t t  nns die Schaumzellenbildung in enger Weise zusammen 
mit einem Granulationsgewebe entgegen. Manchmal sind die Granu- 
lationszellen ~Lir sich gelagert (Abb. 3). Hier eine Ansammlnng yon 
Lymphocyten, dort eine solehe von aktivierten Bindegewebszellen und 
darfiber in reiner Form die Sehaumzellen. Im Fettgewebe des Nieren- 
beckens nnd im Epikard der Aorta sind die Granulationszellen bunt 
durcheinander gelagert. Am Marsten kommen diese Verhgltnisse in 
der Abb. 7a vom Fettgewebe der Nierenbecken zur Anschauung. Die 
Granulationsherde gehen ohne Grenze fiber in Schaumzellen, die den 
Charakter des Granulationsgewebes weitgehend verloren haben, wemn 
aueh zwisehen ihnen immer noeh einzelne Lymphzellen liegen. 

Diese Befunde sind wiehtig Ifir die Anffassung der HancIschen Krank- 
heir, deren ger~nziehm~g nnd Vergleieh mit unserem FalI nicht nnbe- 
griindet ist. In seiner vollen Typik ist ,,Christians Syndrom" gewig 
ein charakteristisches Krankheitsbild. Nimmt es aber schon dutch die 
fehlende Heredit~t, das fehlende Gebundensein an eine bekannte I~asse, 
dutch die sehr wechselnde Prognose nnd Altersverteilung, dureh die 
Unregelm&gigkeit der Lokalisation u. a. m. eine Sonderstellnng gegen die 
fibrigen eharakterisierten Lipoidosen ein, so bestehen aufterdem gleitend 
Rile l~bergs zu Xanthelasmatosen, denen die typisehe Triade der 
Handsehen I~rankheit abgeht. Die Varianten in der Erseheinungsform 
hat Henschen in acht Gruppen geteilt. Er  kommt zu dem Sehlug, daft 
,,Ch~'istians Syndrom" nieht die Sonderstellung einer Krankheit  ein- 
nimmt, sondern nur als eine symptomatologiseh reiehe nnd vollsts 
Form der allgemeinen Xanthomatose betraehtet werden kann. 

Von grnnds/~tzlicher Bedentung ist es, dab das Granulationsgewebe 
in unserem Fall immer den CharM~ter des Selbstiindigen und zuerst Da- 
gewesenen tragt. Man hat niemals den Eindruek, daft sieh das Granula- 
tionsgewebe erst auf die Ablagerung yon dolopelbreehenden Fet ten hin 
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entwiokelt hat, sondern umgekehrt, dM~ die Schaumzellen aus dam 
Granulatisssgewebe heraus e~tstanden sind. 

Bei der Ha~dschen Krankheit  t r i t t  uns das Schanmzellengewebe 
aneh in Form eines Granulationsgewebes entgegen. Das verleiht dieser 
Erkranknng eine Sonderstellung, deren Erkls den Beschreibern 
der Handschen Krankheit  sehwerf/~llt. Chiari macht in seinem grol?en 
Referat die ehemische Zusammensetzung der bei der generalisierten 
Xanthelasmatose zur Ablagerung kommenden Fette daftir verantwort- 
lieh. Nach Epstein, Spranger und Degkwitz iiben die Cholesterinester in 
Fettgemischen eine entmischende Wirkung im Gegensatz zu der dis- 
pergierenden und emulgierenden Wirkung des Lecithins aus. Die Aus- 
fgllung yon Fettsubstanzen fiihrt zu einer Zellsch~digung und gibt eine 
Erkl~rung fiir das Anftreten yon Nekrosen und FremdkSrperriesenzellen 
ab. ,,Auch der immer mehr in Erseheinung tretende Charakter der I-Ierde 
Ms einer granulationsgewebsartigen Bildung ist in diesem Sinne zu 
deuten" (Chiari). Umgekehrt abet sollen naeh diesem Autor Nekrosen, 
mechanische Reizungen und Tranmen wieder die Cholesterinablagerung 
begtinstigen und Infektionskrankheiten sollen ,,stimulierend" wirken und 
nicht ohne Einflul~ auf das Manifestwerden der Krankheit  sein. 

Diese Auffassung, die aus den letzten Sgtzen sprieht, kommt der 
meinen yon der vorliegenden Beobaehtung entgegen. Sie deeken sieh 
indes nieht ganz, denn dam Granulationsgewebe muB ieh in meinem Fall 
den Charakter des primgr entziindlichen Oewebes zuspreehen, das nicht 
erst in Abhgngigkeit yon oder reaktiv auf zerfallende Fettsubstanzen 
entstanden ist. Man kann aber denken, da6 dutch die einmal erfolgte 
Ablagerung yon Lipoiden der entziindliehe Proze6 unterhalten und 
verst~rkt wird. 

Noah sehgrfer als Chiari betont Chester, dab dureh die Ablagerung 
der Lipoide das Granulom entsteht. Im ablehnenden Slime ist Letterer 
ausfiihrlieh ant die Arbeit yon Chester eingegangen. Letterer (~Lhnlieh 
Ceelen) t r i t t  such fiir die primgre Granulomnatur ein. 

Eine Schwierigkeit, diese Auffassung yon dam prim/~r entziindlichen 
Gewebe auf alle Befnnde auszudehnen, entsteht jedoch in nnserem Fail 
aus der Beobaehtung lgppehenartiger Herde im Epikard, die der Lage 
nach urspriinglichen Fetttr/~nbehen entsprechen und denen entziindliche 
Ver~nderungen, yon einzelnen t~undzelleneinstreuungen abgesehen, 
fehlen. I)aB jedoeh auch dieses Gewebe yon der Endokarditis nieht 
versehont geb]ieben ist, daiiir sprechen die alten Verwaehsungen der 
Perikardbl~tter, die hyMinen Verquellungsherde, die man in ihnen iindet. 
Nebenbei sei erwghnt, dab sieh aueh in der Aortenmedia narbige Aus- 
fallsherde linden, die auf die Endokarditis zu beziehen sind. - - B i e t e n  
diese 1/~ppehenartigen, entziindnngsfreien Sehaumzellenherde Sehwierig- 
keiten, sie der Endokarditis als auslSsendes Moment unterzuordnen, 
so sind sie viel]eieht Bin Hinweis, dab in unserem Fall schon etwas mehr 
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vorliegt als nur eine Vielheit 6rtlieher Schaumzellenbildung in der 
Umgebung entztindlieher I-terde, wie etwa bei einer Aktinomykose. 

Dss tiberwiegende Gebundensein der Xanthelasmatose an dss Herz, 
die nut  vereinzelte und geringftigige Beteiligung der iibrigen Orgsne, 
seheinen mir dafiir zu sprechen, dal3 der Endokarditis eine mal~gebende 
Rolle fiir den Krankheitsprozel3 zuzusprechen ist. 

Auff/Lllig ist jedoch in unserem Fall, dab nut  die an der Oberfl~Lehe 
im Bereieh der ven6sen Blutbshn liegenden Sehwielen und Gramtlome 
mit Sehanmzellen vergesellschs{tet sind. Die Schwielen und das Granu- 
lationsgewebe innerhalb der tterzmuskulstur sind frei dsvon. Das 
subendokardiale Gewebe der linken Ksmmer weist Sehaumzellen nut  
in sehr geringem Ausmsl3 auL Auch in den wenigen F/~llen des Sehrift- 
rums ist eine Bevorzugung der reehten tIerzhSMte festznstellen. Worin 
lieg~ die Erklgrung dieser eigenartigen Lokslisation und kann die Besnt- 
wortung dieser Frage Ires such gleichzeitig die Bevorzugung der iibrigen 
wenigen yon der Xsnthelssmstose befallenen Organe erklgren ? 

Es f~llt zun~chst anf, dab die zur Hauptsache beteiligten Organe 
reich an Fettgewebe sind und dag der Sitz der xanth6sen Bildungen 
such vorwiegend im Fettgewebe ist. Das trifft ohne weiteres ftir das 
Epikard der reehten Herzh/~lfte und das Fett  der Nierenbeeken zu. 
Und aueh ftir einen groBen Teil der subendokardialen Zellpolster besteht 
dieser Zusammenhang. Wit treffen nieht wenige Buekel an, in denen 
gew6hnliehe Fettgewebszellen liegen. Bei der starken Adipositas eordis 
ist die MSgliehkeit nieht fernliegend, dsl3 sich, wie so h/~ufig, such sub- 
endokardisl in der reehten Herzh~Llfte kleine Anssmmlungen yon Fett- 
zellen gebildet haben. Die vorhsndene Entziindung hat bier im Fett- 
gewebe besonders gtinstige Bedingungen ffir eine Altsbildung yon Sehsum- 
zellen vorgefunden. In dem Endokard der linken Herzh~lfte linden wir 
bekanntlieh weir weniger Fettgewebe sls reehts. Diese Tstsache ksnn 
uns erkl/~ren, dag trotz der betr~tehtliehen Bildung subendokardialer 
Zellpolster in der linken Herzh/~lfte Sehaumzellen dort nut  in Einzel- 
exemplaren anzutreffen sind. 

Ein Znsammenhsng zwischen SehaumzeUenbildnng und Fettgewebe 
besteht also zweifelsotme. Besonders gilt das fernerhin ftir den Befnnd 
der lgppehenartigen Schaumzellenherde. 1)bet die Erkl/~rung der Lage 
nnserer Schanrnzellenbildungen hinsus ergibt sieh yon selbst die weitere 
Frage, ob nieht iiberhanpt engere ksussle Verkniipfungen zwisehen 
Endokarditis, Granulationsgewebe, Sehaumzellen einerseits und Fett- 
gewebe andererseits bestehen! Hat  vielleicht die Endokarditis mit 
ihren Zellaktivierlmgen und Gramdomen multiple nmsehriebene, 5rtliehe 
gebundene St6rnngen des Fettstoffweehsels im Fettgewebe vernrsaeht, 
in deren Verlsnf die Neutralfette geschwunden, die Cholesterinester 
sber yon den Grannlationszellen resorbiert worden sind mad dariiber 
hinaus gsnze Fetttr~ubehen in Sehaumzellen umgewandelt worden sind ? 
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Diese Vorstellung ist sehr bestechend. Sie erkl~rt uns leicht die 
Bevorzugung einzehler Organe und Teile dieser Organe. 

Abcr sie besitzt auch ihre Schws Sie beantwortet nicht die 
Frage, warum die Glissonschen Dreiecke der Leber, die doch im all- 
gemeinen trei yon Fettgewebszel]en sind, beteiligt sind, nicht auch die 
Fr~ge, w~rum wir dann bei der so h~nfigen Endokarditis nicht hs 
eine Xanthelasmatose sehen! Unter der Betonung der Tatsache einer 
Bevorzugung fettreicher Gewebsarten, die uns die beste Erkl&rnng ffir 
die Topographie der Schaumzellenherde gibt, mSchte ich doch eine 
allgemeine StSrung des Cholesterinstoffwechsels voraussetzen. Sie w&re 
ohne die Endokarditis vielleicht erscheinmlgslos verlaufen, durch das 
znf~Jlige Nebeneinander beider Krankheiten ist erst der seltene Befnnd 
einer Herzx~nthelasmatose entstanden. 

.&us alledem ergibt sich iiir reich folgende Auffassung fiir den vor- 
tiegenden Fall: 

1. Es hat eine maligne Endokarditis best~nden, die an vielen Stellen 
zu herdfSrmigen Schs des Herzgefs geifihrt und dariiber 
hinans allgemeine Zellaktivierungen ausgel6st hat. Diese Stellen gesch~- 
digten lind aktivierten Gewebes haben eine Neigang, sich mit doppel- 
breehenden Fetten zu beladen und Sehamnzellen zu bilden. Die besten 
Bedingungen dafiir liegen im Fettgewebe. 

2. Diese Ablagerung yon Fettsubstanzen ist vielleicht begiinstigt 
worden dutch eine allgemeine St6rung des Fettstoffwechsels (Oeso- 
phagusearcinom ?). I)urch die Endokarditis ist es dann zu einer morpho- 
logischen Manifestiemng dieser StoHwechsetst6nmg gekommen. 

Stoffwr und Endokarditis habe~ also ~ebe~einander besta~- 
de~. Sie sind 8elb~tiindige Krankheiten gewesen. Aber erst durch die 
Endokarditis, die prim~ir e~tziindliche Gewebsverg~derungen gesetzt hat, 
ist es zur Xanthelasmatose gekomme~. Fiir die Auffassung der prim~ren 
entziindlichen Gewebsver~nderungen bestehen gewebliche Unterlagen. 
Fiir die StSmng des Cholesterinstoffwechsels fehlen Beweise, wir k6nnen 
sie n~r annehmen. Fiir die Vermutung, dag aueh die allgemeine Stoff- 
wechselstSrung dureh die Endokarditis verursaeht worden ist, bestehen 
ebenialls keine Beweise, noch kSnnen wit sie widertegen. 

Dal3 bei der Entstehung yon Xanthelasmen neben der Mlgemeinen 
Stoffweehselst6rung 5rthehe Bedingungen eine maflgebende Rolle spielen, 
ist seit langem anerkannt. Anitschlcow konnte durch aseptische Ent- 
ziindung im Unterhautgewebe nut dann eine Schaumzellenbildung 
erzeugen, wenn er gleichzeitig den Tieren Cholesterin zufiihrte. Die 
St~irke der Schaumzellenbildung ging der St~rke des 5rtliehen Reiz- 
faktors und dem Grade der SSttigung des Organismus mit Cholesterin- 
xrerbindungen parallel. Chatatow konnte in der Niere nut dann Schaam- 
zellenbildung hervorrulen, wenn er gleichzeitig eine Phosphor- oder 
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Phloridzinvergif tung seLzte. (Ahnlich Bailey, Sch6~heimer, HSssli, 
Wustma~u, Anitschkow. Weitere Ubersicht bei Letterer.) Umgekehr t  
konnte  Seh6uheimer bei reiner Cholesterinverfi i t terung keine Ablagermlg 
yon histologisch nachweisbaren Cholesterinestem in der t t e r zmusku la tu r  
finden. Urbach kommt  ffir die ,,Necrobiosis lipoidica diabet ica" zu dem 
Ergebnis,  daf~ die Stoffwechselprodukte der diabet ischen E r k r a n k n n g  
die Nekrobiosen bedingen, wghrend es dureh don Reich tum des Diabetiker- 
blutes an  Lipoiderl zur Ablagerung yon ihnen an der geseh/~digten t t au t -  
s~elle kommt.  

Von vielen Beschreibern des Handsehen Syndroms ist darauf hin- 
gewiesen worden, dug n ieht  selten infektiSse E rk rankungen  voraus- 
gegangen sind. I m  ersten Handschen Fall  lag z. B. eine verrukSse Endo- 
kardi t is  der Mitralis vor. Herz6~,be~y schreibt in der S:ch]uBbetraehtung 
ihres F~lles, bei dem sicherlieh eine Tuberkulose mit  im Spiel war, dal~ 
n icht  nu r  eine prim/~re StoffwechselstSrung, sondern aueh gleichzeitig 
eine konst i tu t ionel l  (oder toxisch) bedingte Zellsch/~digung zur Ablage- 
rung  yon Lipoiden in  den Zellen f/ihren kann.  

Die Ergebnisse unserer  Beobachtung unters t f i tzen die Ansieht  yon 
der pr im~ren entzi indliehen Na tn r  der Lipoidgranulomatose.  Sie sind 
mi t  eine Aufforderung, bei der Klgrung  dieser eigenartigen Krankhei ts -  
bilder die/~tiologische Forschung nicht  mi t  der Feststel lung einer Stoff- 
weehselstSrung abzubrechen.  
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