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(Eingegangen am 26. Juni 1934.)

Die Grundfragen beziiglich der Atiologie der Arterienverinderungen
kénnen nur auf dem Wege ausgedehnter Untersuchungen eines groflen
Menschenmaterials, vergleichend-anatomischer Forschung und vielseitiger
Versuche an rr‘1eren gelost werden.

_ Manchmal sind' ‘jedoch gewisse Verdnderungen so scharf ausgepragt,
und die Kombination der Erkrankungen verschiedener Organe ist derart
auffallend, dafi auch diese Einzelfille uns in der genetischen Forschung
weiter bringen oder zum mindesten gewisse Fragen besonders zuspitzen.

Aus diesem Grunde sei hier 1 Fall von Arterienverkalkung mit gleich-
zeitiger schwerster Nierenaffektion bei einer 29jahrigen Frau mitgeteilt,
der in bezug auf die Ausdehnung und Stirke der Veréinderungen wohl
einzig dasteht.

Vorgeschichte. Von Kindheit auf blaB, schwichlich, kurzatmig, ,,nierenleidend*‘.
Masern 4-. Scharlach 4. Schon lange EiweiB im Harn. Etwa 2 Jahre vor dem
Tode réntgenologisch ,,hochgradlge Arteriosklerose® (ndhere Angaben konnten nicht
ermittelt werden).

Krankheitsverlauf. 10 Monate vor dem Tode erkrankte die Frau (Marz 1929)
an Angina, von der sie sich schlecht erholte. Im Mai traten Odeme und Kopi-
schmerzen auf. Eiweil 2-—4¢/,,. FBrbrechen. Juni Ohnmachtsanfall; Aussetzen
der Menses. Bis Oktober stationire Behandlung. Besserung des Allgemeinbefindens,
jedoch 9 kg Gewichisabnahme. Ende Oktober plotzliche Verschlimmerung und
erneute Krankenhausjufnahme. Schlechter Ernahrungszustand, duBerste Blisse,
Cyanose der Lippen und Hinde. Odeme. Puls etwa 100, schwach gefillt. Blut-
druck schwankend, bis zu 215 Hg. Herzgrenzen bedeutend erweitert. Leber ver-
groflert. Hamoglobin 32%. Erythrocyten 2 200 000—1 840 000. Eiweil 7%/,,. Ver-
einzelte Leukocyten und gekornte Zylinder im Harn. Harnmenge nimmt stetig
ab, 1m letzten Monat etwa 300 com taglich. Anwachsen der Odeme. Retinitis
albuminurica. Januar 1930 Schmerzen in den FiiBen, besonders Zehen. Der Puls
ist an der Arteria carotis sowie an simtlichen Arterien der unteren Extremitét
kaum fiihlbar, an den letzten angeblich wegen der Odeme. Gangrin der 3. und
4. rechten Zehe. Anasarka. Dyspnée. Herzschwiche. Tod.

Klinische Diagnose. (lomerulonephritis chronica. Insufficientia cordis. Peri-
carditis. Pleuritis sicca. Anaemia secundar. Uraemia. Endocarditis lenta. In-
sufficientia valvula mitralis et aortae.
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Sektion (Privatdozent Dr. W. Zinserling). Schrumpfnieren. Hochgradige Hyper-
trophie der linken Herzwand. Verkalkung der Aorta, der Aortenklappen, der
Kranzarterien, der Arterien der Gliedmafen, der inneren Organe und des Gehirns.
Verkalkung der Fascia lata. Milzinfarkte und akute Pulpahyperplasie. Hoch-
gradige Odeme, besonders der unteren Extremitaten. Gangran der 3. und 4. rechten
Zehe. Transsudate in den serosen Hohlen. Gehirnédem. Verwachsungen des Peri-
kards. Eiterige Entzimdung im hinteren Mediastinum. Hyperplasie des Knochen-
marks. Hochgradige Auszehrung und Blutarmut. Sepsis.

Den auffallendsten Befund bildeten die kleinen, vollig geschrumpften Nieren
(Abb. 1) mit ihren verkalkten Arterien, die tiberaus hochgradige Verkalkung der
Arteria lienalis mit animischen Infarkten in der Milz (Abb. 2) sowie der grofien

Abb. 1. Die Nieren (*/i natirlicher GréBe) mit vollig verkalkten Arterien.

Extremititenarterien. Die meisten Arterien glichen véllig verkalkten Réhren, so
daB die abpriparierten Gefae nur eine geringe Beweglichkeit zulieBen und trockenen
Zweigen glichen. Auf groBen Strecken fehlte sogar das bekannte Bild der ,,Génse-
gurgel®.

Bei der mikroskopischen Untersuchung sah man eine iiberaus weit vorge-
schrittene Mediaverkalkung, deren Ausdehnung und Stadien in den einzelnen
Arterien verschiedene Abarten erkennen lieBen.

In den meisten peripheren Arterien (Arteria iliacae, hypogastrica, femoralis,
radialis, ulnaris, Ramus muscularis arteriae brachialis), einigen Organarterien sowie
auch in der Media der Aorta sieht man eine fortschreitende, meist hochgradige
Verkalleung mit dem typischen Bilde der Ablagerung kleiner Kalkksérnchen in der
Zwischensubstanz, vorzugsweise lings den elastischen Fasern, evtl. lings der
Lamina elastica interna und einem allméhlichen ZusammentlieBen zu groBen Kalk-
herden. Die Muskelfasern sind in diesen anfangs noch erhalten; sie gehen meist
erst spater, besonders bei der allmihlich einsetzenden Krystallisation der Kalk-
salze zugrunde. In einem Teil des GefaBumfanges bilden sich mit der Zeit Kalk-
spangen; in einem anderen Teil kann eine geringe kérnige Ablagerung bestehen
und noch andere Teile sind noch frei von sichtbaren Ablagerungen.
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Abb. 2. Die Milz mit zahlreichen Infarkten. Die stark gewundene Milzarterie mit ihren
Verzweigungen ist in ein starres Kalkrohr verwandelt.

Abb. 3. Fortschreitende Verkalkung der Aortenmedia, véllig der Mediaverkalkung in den
Arterien vom muskularen Typus entsprechend (Hamatoxylin-Eosin).

Fast in der ganzen Aorta sicht man das gleiche Bild wie in den Arterien vom
muskularen Typus — eine bedeutende Verkalkung der Media, vorzugsweise an der
Grenze des mittleren und #uBeren Drittels der GefiBwand (Abb. 3).
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Vereinigen sich mit fortschreitendem ProzeB die Kalkspangen, so entsteht ein
Bild, wie wir es in den meisten Organarterien antreffen — eine vollige ringfirmige
Verkalkung der ganzen Media, manchmal zugleich auch der Intima und Adven-
titia (Arteria femoralis, carotis, vertebralis, im Innern der Milz und Nieren). Falls
— wie das in den eben genannten und anderen Organen vorkam — Thromben
die Lichtung mittlerer oder kleiner Arterien verschlossen, waren auch sie haufig
verkalkt. In dieser Gruppe von Arferien war der ProzeB zu weit vorgeschritten,
als daB} irgend efwas iiber den Ausgangspunkt oder das Stadium dieses Vorganges
gesagt werden koénnte; am geschlossenen Kalkring waren weder fortschreitende
noch in Riickbildung begriffene Herde zu erkennen. Nach der Entkalkung bestand
die Arterienwand aus einem leicht gekérnten, schlecht fiarbbaren Gewebe, das
weder Muskel- oder elastische Fasern noch Zellkerne enthielt. — Das Fehlen einer
fithlbaren Pulswelle an den unteren GliedmaBen ist wohl durch diesen Befund
zureichend erklart; die Odeme erschwerten die Fithlbarkeit noch mehr.

In einigen GefaBen (Arteria carotis, Beckenarterien, Arteria radialis, hier und
da in der Arteria lienalis) waren stellenweise von Bindegewebe umgebene Herde
vorhanden. Auch an den Bruchstellen der Xalkspangen sah man in diesen Arterien
mehr oder weniger derbes Bindegewebe. Hieraus muB der Schluf gezogen werden,
daB es sich an den betreffenden Stellen um &ltere, in Riickbildung begriffene Kalk-
herde handelt.

In einer Reihe von Organarterien (im Pankreas, Uterus, den Tuben sowie anch
in der Arteria hypogastrica, axillaris, evtl. auch lienalis) waren groflere oder kleinere
kernlose Bezirke zu sehen, meist in den mittleren Mediaschichten, wie sie bei der
sog. Adrenalinnekrose beschrieben werden. Ein Teil dieser Bezirke ist von einer
grofferen oder geringeren Menge von Kalkkornchen durchsetzt. Es hat den An-
schein, daB sich die Kalksalze hier ebenso ablagern, wie es auch an anderen Stellen
der Fall ist, und zwar in der Zwischensubstanz. Bilder, die aunf eine frische Nekrose
von Muskelfasern und daran anschlieBende Verkalkung hingewiesen héitten, waren
nicht zu sehen. Uber die Genese dieser kernfreien Bezirke kann ich nichts Be-
stimintes aussagen.

In den Arterien besteht somit eine iiberaus hochgradige Verkalkung,
weit stirker ausgeprigt, als wir sie gewohnlich sogar im hohen Alter
sehen, jedoch ist der Charakter der Verdnderungen genau der gleiche,
entsprechend dem schon frither von mir beschriebenen (Hesse). Inter-
essant ist es, dafl bei einer so hochgradigen Verkalkung auch die Aorta
befallen sein kann, in gleicher Weise wie die Arterien vom muskuliren
Typus und dhnlich, wie wir es bei Tieren, besonders beim Pferde, sehen
(Zinserling ).

Die Tatsachen sprechen dafiir, dal wir es in den meisten Arterien
mit einem fortschreitenden, anscheinand rasch sich abspielenden Prozef
zu tun haben: hierauf weisen auch die verhaltnisméBig frischen animi-
schen Infarkte in der Milz hin, sowie kleine Nekroseherde in einigen
anderen Organen (Pankreas), jedoch ist ein gewisser Teil der Verinde-
rungen auch &dlteren Ursprungs.

AuBer der besprochenen Verkalkung der Arterienwand und der Throm-
ben waren auch noch anderenorts, wenn auch geringe, Kalkniederschlage
vorhanden, so in einigen Herzmuskelfasern, in geringer Menge in der
Submucosa des Dickdarms, in der Fascia lata, in den Bronchialknorpeln
im Lungeninnern usw.
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Wenn wir von den Verkalkungen der Arterienwandungen und deren
Folgen absehen, boten die Nieren den auffallendsten Befund und scheinen
mir bis zu einem gewissen Grade den Schlissel zur Erklirung der Caleium-
ablagerungen zu geben.

Die Nieren sind klein (rechts 4,5 x 1,7 X 1,8; links 6,3 X 3 X 2), vollig ge-
schrumpft, mit groBen groben und auch kleineren Einkerbungen, iiberaus derb.

In der Rinde der stirker verdnderten rechten Niere sind so gut wie gar keine
funktionsfahigen Kniuel vorhanden. Die gewundenen Kandlchen sind in kleine
Cysten verwandelt, die eine leicht geschichtete homogene Masse enthalten; hier-
durch erinnert das mikroskopische Bild der Rinde an eine Kolloidstruma. Auch
in der anderen Niere sind dhnliche Stellen vorhanden, die mitunter dem Gebiet
kaum verdnderter Arterien entsprechen, so dafl ihr Auftreten nicht die Folge von
Ernghrungsstérungen sein kann. Wir haben es hier wohl sicher mit einer ange-
borenen Entwicklungsstérung zu tun, dank welcher die rechte Niere fast vollig,
die linke Niere teilweise funktionsunfihig war. — Viele Gefdfile beider Nieren
sind hochgradig veréndert: in den groferen Arterien haben wir eine Verkalkung
der Media, meist auch der Lamina elastica interna und der Intima, in den kleineren
Arterien und Arteriolen eine homogene Quellung dhnlich der Hyalinose bei Arteriolo-
sklerose und eine geringe Lipoidose. In den Kn#iueln sieht man Hyalinose,
Lipoidose und Quellung der Membrana propria, Verddung und Vernarbung. Atro-
phie und Verddung von Knaueln.

In einigen Capillaren und Arteriolen sind Kokkenansammlungen vor-
handen, das umgebende Gewebe ist nekrotisch. — Sklerose des Binde-
gewebes.

In den Nieren bestehen hiernach ihrem Wesen nach verschiedene
Verdanderungen: 1. Hypogenesie, besonders der einen Niere; 2. Verdnde-
rungen, die mit der Verkalkung zusammenhingen und der Arteriolo-
sklerose nahe stehen; 3. akute infektis-embolische Erscheinungen mit
Nekrose.

In den iibrigen Organen waren im Anschlufl an die Verkalkung bzw.
Thrombose meist kleine, nur in der Milz gréBere Infarkte oder Nekrose-
herde vorhanden. — Die Nebenschilddriisen konnten leider nicht unter-
sucht werden; makroskopisch waren sie unverdndert. Von seiten der
Knochen keine Abweichungen von der Norm.

Im Schrifttum ist eine Reihe von Fallen mit Arterienverkalkung bei jugend-
lichen Personen und sogar Séuglingen mitgeteilt (Miller, Surbeck, Durante u. a.),
wobei es sich in der Regel um gleichzeitig vorhandene Nierenverinderungen han-
delte. Eine Knochenaffektion, wie sie Virc_how als Ursache der Kalkmetastase
annahm, braucht nicht zu bestehen, das atiologisch Wesentliche ist wohl der ge-
storte Kalkumlauf, von der Dysfunktion der Nieren abhiingig (M. B. Schmidt,
Hueck, Faber, Katase, Rabl u. a.). Hasselbalch komamt zur Uberzeugung, daB die
Nieren im gesunden Zustand wie ein Prézisionsapparat den Sauregehalt des Blutes
regeln.

Von diesem letzten und seinen Schwankungen hingt bekanntlich die
Menge des gelosten Ca ab. Die genaue Feststellung der Ursache, wes-
wegen der Kalk gerade in der GefiBwand ausfdllt, ist iiberaus schwierig
und . auf dem Wege pathologisch-anatomischer Untersuchung wohl nicht
moglich. Beim Durchtritt des mit Ca iiberséttigten Serums durch die
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GefaBBwand kommt es jedenfalls zu einer Ausfidllung in der Zwischen-
substanz der Media.

Bekanntlich werden die inneren Wandschichten vom Lumen her er-
nahrt, die dufleren von den Vasa vasorum her. In der Gegend zwischen
diesen beiden Gebieten sehen wir nun die Kalkablagerungen, die viel-
leicht mit einem trageren Stoffwechsel im Zusammenhang stehen. Die
Ausfillung der Kalksalze erfolgt in der Regel in der Zwischensubstanz
der Gefiwand — wiederum ein Ort mit herabgesetztem und langsamen
Saftstrom, von vielen als ,,Kalkfdnger angesprochen.

Betrachten wir nun den vorliegenden Fall im Lichte der angefiihrten
Angaben, so 148t er anscheinend folgende Deutung zu. Die Hypogenesie
der Nieren setzte von Kindheit an Bedingungen, die eine Kalkablage-
rung begiinstigten, und einige Arterien zeigen dementsprechend das Bild
einer nicht mehr frischen Verkalkung mit den Anzeichen einer Organi-
sation und Riickentwicklung. In den meisten Arterien haben wir jedoch
einen fortschreitenden, verhaltnisméBig frischen Prozel vor uns. Auch
die Milzinfarkte zeigen noch keine Schrumpfung bzw. narbige Einziehung
und kénnen daher nicht sehr alt sein. Die Gangrén der Zehen liegt nicht
langer als 10—14 Tage zuriick. Die Nekrosen im Pankreas sind ganz
frisch. Zieht man in Betracht, daB die Frau bis 10 Monate vor dem
Tode arbeitsfahig war und erst im AnschluBl an die Angina erkrankte
und dauernd bettligerig wurde, so liegt es nahe, diese beiden Umsténde
ursichlich miteinander in Verbindung zu bringen.

Vielleicht spielte auch die bestehende hochgradige Blutarmut eine
gewisse, den Verlauf erschwerende Rolle, indem der Stoffwechsel auch
noch von dieser Seite her herabgesetzt und erschwert war.

Uber die bestehenden Zusammenhinge kann man sich allerdings nur
mutmafBlich duBern und mull die vollige Klirung dieser Fragen wohl
einer schon bei Lebzeiten einsetzenden klinischen und biochemischen
Forschung mit nachfolgender pathologisch-anatomischer Untersuchung
iiberlassen.

SehluBfolgerungen,

1. Die Lokalisation und Art der Ablagerungen ist im beschriebenen
Fall die-gleiche wie bei der gewShnlichen Mediaverkalkung; der Unter-
schied ist gradueller, nicht prinzipieller Art.

2. Die Lokalisation der Verkalkung vorzugsweise in der Zwischen-
substanz der Arterienmedia hingt anscheinend mit einer gewissen Kalk-
gier dieser Substanz und dem an diesen Stellen trigeren Stoffwechsel
zusammen.

3. Der Kalkreichtum des Blutes und -die Ca-Ablagerungen sind nicht
als eine Kalkmetastase im Sinne Virchows aufzufassen, sondern es handelt
sich im gegebenen Fall wohl um wesentliche Schwankungen des Saure-
gleichgewichts, abhingig von den Stérungen der Nierenfunktion bei
gleichzeitigem Hochdruck.
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Der vorliegende Fall zeigt uns erneut mit voller Deutlichkeit, dafl
es sich bei der Mediaverkalkung um eine Stoffwechselstorung handelt.
Auch die im hoheren und hohen Alter vorhandenen analogen Verinde-
rungen konnen wohl in gewissern MaBe auf eine dhnliche Art erklirt
werden.

Schrifttum.
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