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I. Fragestelhmg. 
Die Morphologie der rheumatischen Gefs ist im letzten 

Jahrzehnt  durch zahlreiehe Arbeiten und experimentelle Untersuchungen 
bekannt  geworden, deren Ergebnisse von Klinge zusammengefal]t sind. 
Vor allem hat  die pathologiseh-anatomische Forschung nachgewiesen, 
da[~ bei Menschen, die an fieberhaftem Rheumatismus (sog. Gelenk- 
rheumatismus) erkrankt  sind, schon in den ersten Lebensjahrzehnten eine 
Atherosklerose besonders der Kranzgef~13e des Herzens und der I-Iaupt- 
schlagader vorkommt und da~ sigh diese ,,Atherosklerose der Jugendlichen" 
(Beitzke) auf dem Boden entziindlich-degenerativer Gef~6wandsch/~den 
entwickelt. Diese Wandsch~digungen bestehen in: RheumatisGher Ver- 
quellung des Bindegewebes, Bildung rheumatisch-entzfindlicher Zell- 
kn6tchen und rheamatischer Narbe. Diese Erkenntnis war insofern ffir 
die pathologisehe Anatomie fiberraschend und neu, als bisher die Athero- 
skler0se ganz allgemein als eine Alterserkrankung galt, und als ,,Ab- 
nutzungskrankheit"  aufgefaBt wurde. Dementsprechend wird trotz der 
eindeutigen histologisehen Befunde in der menschlichen Pathologie ge- 
leugnet, dab der rheumatische Arterienschaden und die Atherosklerose 
iiberhaupt irgendwie zusammenh/~ngen kSnnten (Ascho//). Die Ablehnung 
~4rd durchaus verst/~ndliGh, wenn man yon der heute geltenden Vor- 
stellung fiber das Wesen und die Pathogenese der Atherosklerose ausgeht, 
die dem entzfindlichen Geschehen keinerlei Raum bietet. 

Um so mehr muf~te der Versuch reizen, hier durch weitere Unter- 
suchungen fiber die Beziehungen zwischen rheumatischer Arteriitis und 
Atherosklerose Klarheit  zll suehen, um zu einer Deutung der am mensch- 
lichen Sektionsmaterial erhobenen Befunde zu gelangen. Diesen Zweek 

Der Notgemeinschaft der deutschen Wissenschaft, mit deren Unterst/itzung 
diese Arbeit ausgeftihrt wurde, sei art dieser Stelle noch besonders gedankt. Das 
Thema wurde als Preisarbeit der medizinischert Fakult/~t der Universit~t Mtinster 
behandelt. 
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verfolgt die vorliegende Untersuchung, die sich zur Aufgabe gestellt hut, 
am Modellversuch im Tierexperiment zu priifen, ob es durch entsprechende 
Versuchsanordnung gelingt, aus einer entzfndliehen Gefs 
gung eine Atherosklerose hervorgehen zu l~ssen. Da wir heute in der 
Lage sind, dnreh den Serum-Hyperergieversuch zum mindesten ein 
Modell der menseh]ichen rheumatischen Erkrankung und andererseits 
durch d~s Cholesterinexperiment der Atherosklerose des Menschen histo- 
logisch gleiche Befunde wi]lkiiz'lich zu erzeugen, wurde auf diesen Grund- 
lagen aufbauend geprfift, ob die im Serum-Allergieversuch erzielten 
Gef~l~wandschgden einen gtinstigen Boden fiir sps Lipoidinfiltrationen 
im Sinne der AtheroskIerose abgeben. Dies war um so eher zu erwarten, 
als die im Beginn der mensehlichen Atheromatose - -  noch vor der Lipoid- 
infiltration - -  in der Intima nachweisbare gallertige Aufquellung der 
bindegewebigen Grundsubstanz (Saftstauung, Hueclc) anatomisch und auch 
wohl physika]iseh-chemisch mit dem experimentellen Gef~ftwandschaden 
in Parallele gesetzt werden konnte, wie er nach den Untersuehungen von 
Klinge, Vaubel, Junghans, Knepper und auBerdem aueh von Masugi im 
Serum-Hyperergieversuch erzielt worden ist. 

II. Serumbehandlung der Versuehstiere. 
57~ch den Arbeiten der genannten Untersucher u. a. kann es als er- 

wiesen gelten, da[~ man durch wiederho]te Injektionen artfremden Serums 
an Kaninchen eine entziindliehe Regktion erzeugen kann, die die charak- 
teristischen Merkmale der hyperergischen Entzfindung (R6ssle) tri~gt. 
Eine gunz bestimmt geartete, immunbiologische Entzfindungsbereitschaft 
kann an bestimmten Organen, KSrperabsehnitten und Geweben wirksam 
in Erscheinung treten. Auch das GefgBsystem wird vom allergisch-hyper- 
ergischen Schuden sehr stark in Mitleidenschaft gezogen. Wir sehen 
hier als Ausdruck der allergischen Entzfindung im morphologischen 
Bfld die 5demat(ise und fibrinoide, sich his zur Nekrose steigernde Ver- 
quellung und Granulombildung, Befunde, die Anl~13 geben, yon einer 
hyperergischen Arteriitis zu sprechen, die der menschlichen Arteriitis 
beim Rheumatismus entspricht. 

Im Ansehlu• an die Versuche yon Junghans wurde auch fiir nnsere 
Versuche Schweineserum verwandt. Die zur Erzeugung der Gefgl~wand- 
schgden angeste]lten Versuche wurden, wie es auch in den erwghnten 
Untersuchungen geschehen ist, so ausgefiihrt, d~it die Kaninchen zum 
Zweck der Sensibilisierung in Zwischenrs von 5--14 Tagen 2 bzw. 
3 ccm sterilen inaktivierten Schwpineserums i n den Obersehenke] erhielten. 
Daran anschlie[tend folgte eine einmalig_e, gelegent]ieh auch wiederholte 
Erfolgsinjektion yon 1 bis h Schstens 5 ccm des gleiehen Serums in die 
Ohrvene. Viele Tiere gingen dabei im anaphylaktisehen Shock zugrunde ; 
sie wurden fiir den Versuch nicht gewertet, sondern nut  za Vergleichs- 
zwecken untersucht. 
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Eigene Serumversuehe (Vorversuch 1). 
AuBerdem wurden zur Sicherung des Ergebnisses der Hauptversuche 

Kontrollen angestellt. I m  ganzen wurden hierffir 4 Kaninchen verwandt, 
denen 3ram in Abst~nden yon einer Woche jeweilig 3 ccm Schweineserum 
in den Oberschenkel gespritzt wurde. Nach Verl~uf einer weiteren 
Woche erfolgte eine einmalige Injektion yon wiederum 3 ccm des gleichen 
Serums in die Ohrvene. Diese Tiere wurden am 3. Tage n~ch der Erfolgs- 
injektion getStet. Hauptzweck dieser Kontrolltiere war es, mSglichst 
die gleiche zeitliche Versuchsdauer, gleiche Serummengen and die zeit- 
lichen Abst~nde der Einzelinjektionen zu wahren, um dadurch einen Ver- 
gleich mit  den Hauptversuchen zu ermSglichen. Es gait also nicht, mit  
mSglichst geringen Serumgaben das Auftreten der hyperergischen Ent-  
zfindungserscheinungen festzustellen, die Untersuchung muBte vielmehr 
bei Wahrung gleicher Versuchsbedingungen wie im Hauptversnch darfiber 
hinaus Klarheit  verschaffen, ob der allergisch-hyperergische Gewebs- 
schaden auch yon sich aus die Neigung hat, ohne t t inzutreten eines zweiten 
sch~digenden Faktors - -  bei selbstverst~ndlich gleichen Einbettungs- 
and F~rbemethoden wie im Haup~versuch - -  zu verfetten. 

Wenn wir die Ergebnisse der yon uns untersuehten Tiere zusammen- 
ziehen, so mfissen wir in erster Linie die Identit/~t im morphologischen 
Bi]d mit  den Befunden yon Junghans hervorheben, wobei die Unterschiede 
nur gTadueller Natur  sind. Das liegt einmal begriindet in der Menge des 
yon ihm eingespritzten Serums and weiterhin in der l~ngeren Versuchs- 
dauer. Bei Berficksichtigung dieser Punkte sollen nachstehende Unter- 
suchungsresultate Ms wesentlich hervorgehoben werden: Verquellung 
der In t ima mit  Zellvermehrung von histio- und lymphocyt~rem Charak~er, 
die auch in den Mediaschieh~en angetroffen wird, Anfhebung und Quel- 
lung der Struktur  der elastischen Lamellen. Auch in der Adventitia 
sieht man starken Zellreichtum. Im Herzen linden sich perivasculiire 
Zellinfiltrate und Wandverdickungen, haupts~chlich in den kleineren 
Asten der Kranzarterien. 

Auf Grund unserer eigenen Untersuchungen kSnnen wir also einmM 
die Angaben der schon oben genannten Untersucher fiber die hyper- 
ergische Arteriitis best~tigen, darfiber hinaus ist die Erweiterung unserer 
Feststellungen wesentlieh, dab es in den yon der hyperergischen Ent-  
zfindung betroffenen Wandsehichten ohne weiteres niellt zu einer sekun- 
d~ren Lipoidinfiltration kommt.  

IlL Cholesterinbehandlung der Yersuchstiere. 
Bekanntlich gelingt es bei experimenteller Einverleibung yon Chole- 

sterin Mlein in Ffitterungsversuchen an Kaninchen mit  Sicherheit eine 
Atherosklerose zu erzeugen, die entsprechend ihrem morphologischen 
Bild mit  den gleichen Befunden beim Menschen in ParMlele zu setzen ist. 
Dieser krankhafte ProzeB kommt  allerdings beim Kaninchen nnr fiber den 
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Umweg einer s t a rken  Cholesterin~mie im Blur  zus tande,  wie sie in dem 
Grade  be im Menschen n ieh t  beobach te t  wird,  obsehon auch fiir die Genese 
tier Ver fe t tung  der  Gef~Bwand beim Menschen eine St6rung im Cholesterin- 
stoffwechsel ve ran twor t l i ch  zu machen  ist,  die zur Ablagerung  yon  
Choles ter ines tern  in die GefiiBwand f i ihr t  (Hueck). Ffir  den Erfolg  des 
Choles ter inexper imentes  be im Kan inchen  ist  es notwendig ,  dab  in ent-  
sprechend langer  Zeit  den Versuchst ieren eine gewisse Menge Cholesterin 
zugefi ihr t  wird.  F i i r  unsere Versuche,  bei  denen die Cholester inf i i t te-  
rung  nur  als zwei ter  F a k t o r  neben  den  vorher  bes tehenden,  du tch  die 
Serum-Uberempf ind l ichke i t  gese tz ten  Ver~nderungen in Be t r ach t  k o m m t ,  
war  daher  Voraussetzung,  nur  so geringe Choles ter inmengen zu verff i t tern,  
dab  dadurch  allein keine Sch~iden im Sinne der Atheromatose entstehen 
konnten. U m  daher  einen MaBstab zur  Wer tung  unserer  1Yiethode und  der  
erziel ten Ergebnisse  zu haben,  ist  es notwendig,  in einer kurzen  L i t e r a tu r -  
f ibersicht  fiber Ar t ,  Dauer  und  vor  al lem auch fiber die Mengenverh~l t -  
nisse des ver f i i t t e r ten  Cholesterins dieser Versuehe zu ber iehten ,  u m  
daraus  gleichzeit ig den Beginn und  die Schwere der  bei  der  exper imente l len  
Cholesterinsklerose erziel ten Veri inderungen festzuste]len. 

Die ersten Versuche, mit reinem Cholesterin einen der menschliehen Athero- 
sklerose ~hnlichen Befund im Tierexperiment zu erzeugen, gehen auf Anitschkow 
und Chalatow sowie HuecIc und Wacker zuriiek; die ersteren sahen nach 4--8w6chent- 
licher Ffitterung den Beginn atheromatotischer Prozesse in der Intima der Aorta. 
Zur gleichen Zeit fanden Wacker und Hueck die Best~tigung langjiihriger, theo- 
retischer Erw~gungen. Sie batten ihren Kaninehen Cholesterin unter ihre gew6hn- 
liehe Nahrung gemiseht und dosierten die Menge so, dal~ jedes Tier am Tag 1,25 g 
Cholesterin frail. Vom 5. Monat an beobachteten sie dann Aortenver~inderungen, 
die der menschliehen Atherosklerose der Aorta vergleiehbar waren. Anitschkow 
verfiitterte in einer Versuchsreihe Cholesterin in geringen Mengen mittels Gummi- 
sonde - -  ts 0,4 g in 8 cem Sonnenblumen61 gel6st - -  in der Absieht, fest- 
zustellen, innerhalb welcher Zeit nach ]~eginn der Ffitterung und nach welcher 
Gesamtdosis reinen Cholesterins die ersten mikroskopiseh wahrnehmbaren Ver- 
~inderungen in der Aorta bei den Versuchstieren auftreten ohne Mitwirkung irgend- 
welcher anderer schiidlieher Momente. Als Ergebnis land er, dad Ver~nderungen 
am Ende des ersten Monats oder in der ersten }I~lfte des zweitens Monats in 
Erscheinung treten, wenn die Gesamtmenge des eingeffihrten Cholesterins 11--18 g 
erreicht hat. Die Experimente einer weiterenVersuchsreihe mit Aufh~ngen der Ka- 
ninehen an den Hinterliiufen in Kombination mit gleiehzeitiger Cholesterinffitte- 
rung beschleunigtea den Eintri t t  der atherosklerotischen Veriinderungen in ge- 
ringem Magle. Aueh SchSnheimer konnte spi~ter diese Veriinderungen beobaehten, 
und zwar noch in stgrkerer Ausdehnung, was auf die Dauer der Versuche fiber 
100 Tage und die dadurch erhShte Cholesterinzufuhr zurfickzuftihren ist. 

M. Schmidtmann fand naek l~ilzexstirpation, an die sich intravenSse Cholesterin- 
injektionen ganz geringer Mengen in kolloidaler LSsung anschlossen, in einem Fall  
nach 4 Wochen, in einem anderen Fall  bei gleieher Vorbehandlung bereits naeh 
15t~giger Cholesterinzugabe Anzeiehen beginnender Ver~nderungen in der Aorta. 
Von Interesse ffir uns ist ihre Bemerkung in einem Vortrag auf der Pathologen- 
tagung im Jahre 1929, dab sie bei reinen Cholesterintieren erst nach 4monatiger 
Fiitterung die typiscben Anfangsstadien der Intimaver~nderungen an einzelnen 
Stellen der Aorta sah. Welko]] ffitterte ihre Kaninehen mit in SonnenblumenS1 
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gelSstem Cholesterin mitte]s Katheter bis zu 176 Tagen und beobachtete Ver~tnde- 
rungen in den W~nden der Kranzgef~13e yon verschiedener Ausdehnung, gem~B der 
Dauer der Ffitterung and der verabreichten Menge. 

Von weiteren Arbeiten seien noch die Versuche yon Liebig erwahnt, der bei 
seinen mit CholesterinS1 mehrere mon~tel~ng geffitterten Kaninchen such sehwerste 
Aortenver~nderungen fand. Das Ausmal~ der Ver~nderungen entsprach ungef~hr 
der einverleibten ~holesterinmenge. 

Abschliel~end zu diesen Ausffihrungen sell noch fiber die Befunde Dormanns 
aus der jfingsten Zeit berichtet werden. Nach 41/2 monatlieher Ffitterung mit 
Pferdefett-Cholesterinhafer beobaehtete er deutliche ,,atherosklerotische" Ver~nde- 
rungen der Herzklappen und herdfSrmige Bildungen im Aszendenzteil der Aorta, 
die bei einem weiteren Versuehstier naeh 8monatlicher Ffitterung mit OlivenSl- 
Cholesterin-H~fer noeh welt ausgedehnter waren. 

Faftt man die bier angeffihrten Versuche zur experimentellen Er- 
zeugung einer Atherosklerose bei Kaninchen durch Fiitterung mit 
reinem Cholesterin oder cholesterinreicher Nahrung zusammen, um darius 
den Beginn der atherosklerotischen Ver~nderungen zu ersehen, zugleich 
aueh we]che Gesamtmenge Cholesterin fiir die Erzeugung solcher Ver- 
~nderungen notwendig ist, so ergibt sich daraus ein nur wenig einheit- 
liehes Bild. Einigkeit in der Auffassung herrseht insofern, daft man naeh 
mehrmonatlicher Ffitterung Ver~nderungen bekommt, deren Ausdehnung 
und Schwere im grol3en und ganzen der einverleibten Cholesterinmenge 
entsprechen. Bei reinen Cholesteringaben finder Anitschkow am Ende 
des ersten und in der ersten H~Llfte des zweiten Monats als einziger die 
ersten Anzeichen einer Ver~nderung bei einer Gesamtgabe Cholesterin 
yon 11--18 g im ganzen. Bei allen anderen liegt der Beginn des Pro- 
zesses erst wesentlich sparer, abgesehen n~tiirlich yon den Fallen, bei denen 
durch Hflfsbedingungen, wie dureh Milzexstirpation oder durch Einftihrung 
mechaniseher Momente Begleitumst~nde gesetzt sind, die den Ausgang 
des Experimentes beeinflussen. 

Die Berticksichtigung dieser Umst~nde legte uns yon vornhereJn 
insoweit Besehriinkung auf, als die yon diesen Forsehern benutzte Chole- 
sterinmenge wie auch die Dauer des Versuches in keinem Fall erreieht 
werden durfte, um dem Einwand zu begegnen, daft auf Grund solcher 
Umst~nde bereits allein das Krankheitsbild der experimentellen Athero- 
slderose entstehen konnte. Setzt man bei kritiseher Wiirdigung der an- 
gefiihrten Literatur den giinstigsten Fall des Eintritts atherosklerotiseher 
Veranderungen an das Ende des ersten Monats bei einer Gesamtmenge 
Cholesterin yon 11 g, so muftten fiir unsere Versuehe sowohl die Versuchs- 
dauer a~s auch die Gesamtdosis Cholesterin noch wesentlich herabgemin- 
dert werden. Fiir die Hauptversuche wurde daher eine HSchstdauer des 
Cholesterinexperimentes yon 2 Woehen bei einer Gesamtdosis Cholesterin 
von hSehstens 4,4 g nieht fiberschritten. Wenn somit nicht einmal die 
H~lfte der Versuchszeit noch auch die Halfte des verftitterten Cholesterins 
fiir unsere Versuehe verwandt ist, wie das derart gtinstig nur yon Anit- 
schkow angegeben ist, so ist diese an sieh geringe Menge Cholesterin und 
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die aueh nur kurz bemessene Versuchsdauer gewShnlich noch unterboten 
worden. Zur Sicherung unseres Ergebnisses wurden auBerdem auch 
bier Kontrollversuehe ar/gestellt, fiber die ansehliei3end zusammenfassend 
berichtet w i r d .  

Eigene Cholesterinversuche (Vorversuch 2). 
Als Kontrolltiere wurden 11 Kaninehen verwandt, die mittels Sehlund- 

sonde mit in SonnenblumenS1 gelSstem Cholesterin - -  wie im Haupt-  
versueh - -  gefiittert wurden. In Anlehnung an frfihere Untersuchungen 
war die Einze]dosis auf 0,4 g Cholesterin, in 10 ecru Sonnenblumen61 
gelSst, bemessen. Die Dauer dieser Versuehe betrug im H6ehstfall einen 
Monat. Dabei erhielt die erste Gruppe yon zwei Tieren im ganzen 4real, 
die zweite 8real, die dritte 9mal, die vierte 12mal und die ffinfte 16mal 
die Einzeldosis Cholesterin yon 0,4 g. N a e h  Beendigung des Versuchs 
wurden die Kaninehen an dem der letzten Ffitterung folgenden Tag getStet. 

Im Mittelpunkt der Untersuchungen standen aueh bier Aorta und 
Herzgef~ge. Makroskopisch waren an der Aorta, se]bst bei Lupenbetraeh- 
tung, keinerlei Vers festzustellen. Die histologisehe Unter- 
suchung zeigt be i  Etastieaf~rbung die vollkommen loarallele Anordnung 
der elastischen Fasern ohne Aufsplitterung, Man sieht keine Wandver- 
dickungen der Intima, keine eingelagerten Zellelemente bei Hgmatoxylin- 
Eosinfi~rbung, wie fiberhaupt die normale Wandstruktur nicht gest6rt 
erscheint. Diese Befunde stimmen also vollkommen fiberein mit den 
experimentell gewonnenen Erkenntnissen, fiber die schon in den friiheren 
Abschnitten beriehtet ist. Bei Sudanfi~rbung konn te  man selbst bei 
genauester Untersuchung keine Fetteinlagerungen feststellen, abgesehen 
yon einem Kaninchen, das naeh 16tggiger Cholesterinffitterung in dem 
Protoplasmateil vereinzelter Endothelzellen kleinste Fettpartikelehen 
erkennen liel]. Diese kleinen Fettparze!len sind jedoch nicht yon einer 
Quellung der Innenflgche begleitet, aueh linden sich keine grogkernigen 
Zellen dort mit phagoeytgrem Charakter, Ob hier schon die Toleranzgrenze 
ffir Cholesterinschgdigungen erreicht ist, kann man auf Grund eines 
solehen Einzelbefundes mit Sieherheit nicht behaupten, zumal beim 
Schnitt immer einmal perivasculgres Fet t  in die Innenflgehe gepregt 
werden kann. AuBerdem weist abet aueh das andere Kaninehen mit der 
gleichen Cholesterinmenge aus diesel" Gruppe keinerlei Wandsehgdigung 
bzw. atheromatSse Erscheinungen auf. Die an den Herzen, insbesondere 
auch an den Kranzarterien erhobenen Befunde zeigen keine Abweichung 
yon der Norm. Es ist ja bekannt, dag die Cholesteringmie zu einer 
Fettinfiltration fiihren karm, die wir bei unseren Kontrolltieren jedoeh 
nich~ beobaehten konnten, weil die Cholesterinmenge und wohl auch die 
Zeit des Experimentes zu gering dazu waren. Aorta sowohl wie Kranz- 
gefgge und deren ~ste zeigten in allen Teilen normale Wandsehiehten 
ohne Zellvermehrung und vor allem ohne jede t?etteinlagerungen. 
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Aus den Kont ro l lve r suehen  geht  jedenfMls mi t  Sieherhei t  hervor ,  
dab  mi t  de ra r t  ger ingen Choles ter inmengen bei entsl0reehend kurzer  Ver- 
suehsdauer  eine ,exper imentel ]e  Atherosklerose  n ieh t  zu erzeugen ist.  
Es fehlen die K e r n p u n k t e ,  die erst  den a therosklero t i schen  Prozeg aus- 
machen :  die l ipoide Degenera t ion  und Hyperp la s i e  der  In t ima .  

IV. Hauptversuch: Eigene Untersuchungen am GefiiSsystem bei 
vereinigtem Allergie- (Hyperergie-) Cholesterinexperiment. 

Nachdem durch diese Versuche das Serum-Hyperergie- und das 
Cholesterinexperiment in den Grundzfigen zeit- und mengenm~Big fest- 
gelegt  sind, e rg ib t  sich die Arbe i t shypo these ,  durch die Vereinigung beider  
Versuche die Bedingungen zu schaffen, die der  Pa thogenese  der  rheumat i -  
sehen Atherosklerose  entsprechen,  d. h. genauer,  es is t  zu priifen, ob die 
im Hype re rg i eexpe r imen t  zu erzielende, der  rheumat i schen  des Menschen 
en tspreehende  Quellung a n d  entzi indl iche Auf loekerung des Binde-  
gewebes den Boden fiir E in lagerung  yon Lipo iden  abgeben.  

Dement sp reehend  werden folgende Versuchsreihen angese tz t :  

1. Gleichzeit ige Se rumbehand lung  nnd  Choles ter inf i i t te rung (7 Tiere). 
2. Vorhergehende Se rumbehand lung  und nachfolgende Cholesterin- 

f i i t t e rung  (25 Tiere). 

Die Versuche selbst warden ausschlie~lich an Kaninchen ausgefiihrt. Die Tiere 
wurden unter gleichen Stallbcdingungen und entsprechend der Jahreszeit fiblicher 
Fiitterung gehMten. Ein besondcres Auswahlprinzip n~ch Rassen bestand nicht, 
nuc gesunde Tiere aus hiesigen Ziichtungcn wurden zum Versuch ausgew~hlt. 
])as Alter der Ticre betrug ungefahr 4--6 Monate. Altere Kaninchen wurden 
absichtlich nicht zum Versuch benutzt, um die in dem Auftretcn yon Spon- 
tansklerosen gerade bei ~lteren Tiercn beobaehtete Fehlerquelle mSglichst 
her~bzumindern. Wenn auch die Spontansklerose bei Kaninchen als i~uBerst seltene 
Erkrankung anzusprechcn ist (Steinbil~), so haben wir dennoch zur Kontrolle die 
Aorta s~mtlicher Tiere genau untersucht, die vor dem Beginn der eigentlichen Chole- 
sterinfiitterung im anaphylaktischen Shock zugrunde gingen, ohne Mlerdings einen 
einzigcn Fall yon Spontansklerose zu entdecken. Wit wollen den Wert unserer 
Beobachtungen nicht iibersch~tzen, glauben jedoch ffir die Wertung unserer Be- 
funde in Anspruch nehmen zn diirfen, da~ das Versuehsergebnis durch eine viclleicht 
einmal vorkommende Spontansklerose nicht wesentlich beeintr~chtigt wird. 

Nach Beendigung des Versuchs warden die Tiere dutch Nackenschlag get6tet. Die 
kSrperwarm entnommenen Herzen und Aorten warden in 4%igcm Formalin fixiert. 
Die Herzen werden in Querscheiben zerlegt und nach Einfrieren mit dem Mikro- 
tom geschnitten. Die Herzklaploen warden mit der Aorta sorgfftltig herauspr~ipariert 
nnd nach besonderer Vorbehandlung in Gelatine eingebettet, l~Taeh Aufrollung der 
Aorta konnte man so im Ubersiehtsbild an jedem einzelnen Pr~parat die ganze 
Aorta untersuehen. Um dem haufig erhobenen Vorwand zu begegnen, daf] bei 
dieser ~ethode der Aufrollung perivascul~res Fe t t  im Schnittverfahren in die 
angrenzende IntimMage hineingeprel~t wiirde, sind wir dazu iibergegangen, schon 
makroskopisch sichtbare, ver~nderte Stellen aus dem Gefiil~ herauszuschneiden und 
in isolierten GelatineblScken zu untersuchen. Die einzelnen B15cke wurdcn dann 
grSlttenteils serienm~Big aufgesehnitten. Gef~irbt warden die Sehnitte mit Sudan- 
rot und zu Vergleichszwecken mit Elastica und H~matoxylin-Eosin. 
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Aus Gri inden der(~bersichtl ichkeit  und  ~us der Erkenn tn i s  der Gleieh- 
art igkeit  der geweblichen Vergnderungen wurden  ffir unsere Unter -  
suehungen n u t  die Befunde an den Kranzgefi~Ben und  an  der Aorta  heran-  
gezogen in  Analogie zu den friiheren Ergebnissen der Forsehung u n d  zu 
den am menschl iehen Sektionsmaterial  erhobenen Befunden,  dig somit 
e inen zwanglosen Vergleich gestat ten.  

1. Versuche mit gleichzeitiger Sensibilisierung und Cholesterin/iitterung. 

Die in  dieser Gruppe verwandten  sieben Tiere erhielten 5real je 2 ccm 
Schweineserum in  einem zeitlichen Abs tand  yon  durchschni t t l ich 5 Tagen 
in den Oberschenkel gespritzt.  8 Tage nach der letzten In j ek t ion  erfolgten 
d a n n  gewShnlich zwei, in einem Fal l  auch drei intravenSse Erfolgsinjel~- 
t ionen yon je l c c m ,  bisweilen auch 3 ccm des gleichen Serums in  die 
Ohrvene. Die Cholesterinffit terung setzte 2 Tage nach  der le tz ten  sub- 
cu tanen  Vorbehand]ung ein und  endete am Tage nach  der zweiten 
in t ravenSsen Erfolgsinjektion.  Die verffit terte Cholesterinmenge schwankt  
zwischen 3,5 u n d  4,8 g, zwei F~ille mi t  ]gngerer Ffi t terungszei t  u n d  ent-  
sprechend grSl~erer Cholesterinmenge (4,6 und  12,4 g) wurden  aus dem 

Ohr- 
m a r k e  

Nr.  

283 
285 
288 
292 
421 
423 
424 
425 
453 
455 
458 
460 
461 
462 
463 
464 
465 
466 
467 
469 
470 
471 
472 
474 
378 

Subcu tane  
In jek t ion  

ccIll 
i 

2 . 3  
2 . 3  
2 . 3  
2 . 3  
2 . 3  
2 . 3  
2 . 3  
2 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
4 . 3  
4 . 3  
4 . 3  
4 . 3  
3 . 3  
3 . 3  
4 . 3  

Datum 

8. u. 22.1.35 
8. u. 22.1.35 

22.1. u. 6.2.35 
8. u. 22.1.35 

22.2. u. 9.3.35 
22.2. u. 9.3.35 
22.2. u. 9.3.35 
22.2. u. 9.3.35 
6., 13, 20. 4.35 
6., 13., 20.4.35 

18., 26. 4. u. 4. 5.35 
18., 26.4. u. 4. 5. 35 
18, 26.4. u. 4. 5.35 
28.5., 3. u. 10. 6. 35 
28.5., 3. u. 10. 6.35 
28.5,  3. u. 10. 6. 35 

1., 7., 15.6. 35 
1., 7., 15.6.35 

6., 13., 20, 28.6. 35 
6., 13, 20, 28. 6.35 
6,  13, 20., 28.6. 35 
6,  13, 20, 28.6.35 

27.6., 4 ,  11.7.35 
27.6,  4 ,  11.7.35 
27.6., 4., 11.7.35 

In t r~venSse  
In~ektionen 

cem 

3 
3 u .  5 
2 u .  2 

3 
2 . 3  

3u .  2 
2 . 3  

3u .  5 
3 
3 
3 

3 u .  5 
3 u .  5 

3 
2 
21/2 
3 
3 

2 . 3  
2 . 3  
2 . 3  
2 . 3  

3 
3 
3 

Datum 

6.2.35 
6. u. 14.2.35 

12. u. 19.2. 35 
4.2.35 

27.3. u. 9.4.35 
27.3. u. 9.4,35 
27.3. u. 9.4.35 
27.3. u. 9.4.35 

26. 4. 35 
26. 4. 35 
14. 5. 35 

14. u. 21.5. 35 
14. u. 21.5. 35 

17.6. 35 
17.6. 35 
17.6. 35 
22.6.35 
22. 6. 35 

9. u. 16.7.35 
9. u. 16.7.35 
9. u. 16.7.35 
9. u. 16.7.35 

18.7.35 
18.7.35 
23.7.35 
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schon frfiher erhobenen Bedenken fiir das Ergebnis nicht gewer~et. 
Drei Kaninchen starben am zwei~en bzw. am dritten Tage nach beendeter 
Ffitterung, die fibrigen warden durch Naekensehlag getStet. 

Das Ergebnis dieser Versuchsreihe ist immerhin so bemerkenswert, 
dab zusammenfassend darfiber berichtet werden soll. 

Die makroskopische Besichtigung der herausgenommenen Haupt- 
schlagadern zeigt in allen F~llen Ver~nderungen, die ihren Ausgang im 
aufsteigenden Tell der Aorta haben, yon da aus weitergehen fiber den 
Bogen und sich gewShnlieh im Brustteil ver]ieren, Bflder also, wie sie 
aus der experimentellen Atheroskleroseforschung genugsam bekannt 
shad. Erw~hnenswert ist, dab bei fiinfen der Versuehstiere aueh die Baueh- 
aorta mitbefallen ist. Die Ver~nderungen selbst sind vielgestaltig; man 
sieht streifige Verziehungen, hirsekorngroBe Einlagerungen, die sich fiber 
das Niveau der Intima erheben und beetfSrmig angeordnete Herde. Die 
Farbe dieser ver~nderten Stellen ist fibereinstimmend weiBlich gelb. 

Im mikroskopischen Bild f~llt sofort die streifige Verquellung und 
Verfettung der Intima auf, begleitet yon einer tells geringgradigen, tells 
auch sehr starken Zellvermehrung yon histio- und lymphoeyt~rem 

Cholesterin- 
fiitt erung" 

4 . 0 , 4  
8 . 0 , 4  
7 . 0 , 4  
4 . 0 , 4  

1 I .  0,4 
11.0,4 
10.0,4: 
1 1 . 0 , 4  

4 . 0 , 4  
4 . 0 , 4  
3 . 0 , 4  

10.0,4 
9 . 0 , 4  
3 . 0 , 4  
9 . 0 , 4  
9 . 0 , 4  
5 . 0 , 4  
5 . 0 , 4  
8 . 0 , 4  
6 0,4 
8 0,4 
8 0,4 
9 0,4 

10 0,4 
8 0,4 

Dauer 
yon bis 

6. bis 9. 2 .35  
6. bis 14. 2 .35  

12. bis 20. 2 .35 
4. bis 7. 2 .35 

29 ,  30. 3. bis 12.4. 35 
29 ,  30. 3. bis 12. 4. 35 
29 ,  30. 3. bis l l .  4. 35 
29 ,  30. 3. bis 12. 4. 35 

27. bis 30. 4. 35 
27. bis 30. 4. 35 
15. bis 17 .5 .35  
15. bis 25 .5 .35  
15. bis 25 .5 .35  
18. bis 20 .6 .35  
18. bis 28 .6 .35  
18. bis 28.6.  35 
24. bis 28 .6 .35  
24. bis 28 .6 .35  
10. bis 18 .7 .35  
10. bis 16 .7 .35  
10. bis 18 .7 .35  
10. bis 18 .7 .35  
19. bis 28 .7 .35  
19. bis 30. 7 .35 
24. bis 31 .7 .35  

Tod 

gest. 10. 2 .35 
get. 15 .2 .35  
get. 22 .2 .35  
gest. 8 . 2 . 3 5  
get. 15.4. 35 
get. 12.4. 35 
gest. 12.4. 35 
get. 13.4. 35 
get. 1 . 5 . 3 5  
get. 1 . 5 . 3 5  
get. 18 .5 .35  
get. 27.5.  35 
get. 27 .5 .35  
gent. 22.6.  35 
get. 29. 6 .35 
get. 29 .6 .35  
get. 29. 6 .35 
get. 29 .6 .35  
get. 19.7. 35 
get. 17 .7 .35  
get. 19 .7 .35  
get. 19. 7 .35 
get. 30. 7 .35 
get. 31.7.  35 
get. 1 . 8 . 3 5  

~erz 
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4 
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4 4  
§ 
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44 
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Charakter. Die Verfettung erstreckt sieh manchmal bis in die angrenzen- 
den Schiehten der Medi~. Die Adventitia ist yon Fett  frei, daffir sieht 
man bier umsehriebene Infiltrate yon Lymphocyten und Histioeyten. 
Die Schiehten selbst sind hochgradig verworfen, die elastisehe Faser- 
struktur verwo~wen und hi~ufig unterbrochen. Die mikroskopisch fest- 
gestellten Ver~nderungen sind an die Stellen gebannt, die aueh sehon 
makroskopiseh als deformiert festgestellt waren. 

Sind sehon diese Befunde sehr eindeutig, so erf01gt die Bewertung 
doeh nut vorsiehtig. Ausgehend yon der Uberlegung, daft zuerst das 
rheumatisehe Zustandsbild volikommen entwiekelt sein mfiftte, bevor der 
zweite sehgdigende Faktor in der Cholesterinfiitterung einsetzte, muBte 
eine Zweiteilung der Versuehsanordnung nach diesen Gesiehtspunkten 
vorgenommen werden, zumal such die teilweise langdauernde Cholesterin- 
fiitterung das Ergebnis beeintr~chtigt haben k6nnte. 

2. Sensibilisierung der Versuchstiere und nach/olgende Cholesterin/iitterung. 

Die Anordnung dieser Versuche ist in der nuchfolgenden Tabelle 
mit allen notwend~gen Angaben fiber Z e i t - u n d  Mengenverh/~ltnisse, 
sowie fiber den Sitz und die Ausdehnung des Prozesses genau festgelegt. 
Uber die p~thologiseh-anatomisehen Ver~nderungen folgt jeweils ein 
kurzes Protokoll. 

BeJunde. Nr. 283. Malcroskopisch: Streifige, gelblich-weiBe Erhebungen der 
Intimg in der Aorta ascendens. HirsekorngroBe Anflagerungen daselbst mit feiner 
Eindellung in der Mitre. Mil~roskopisch: Intim~quel]ung der Aorta mit Zellver- 
mehrung und feintropfiger Verfettung. Perivascul~re Zellinfiltrate im Herzen mit 
geringgradiger Verquellung und Verfettung der Intima. 

Nr. 285. Malcros]copisch: Streifige Einziehungen und fettige Einlagerungen in 
der Intima der Aorta aseenden s und im Bogen. Mikroskopiseh: Starke Verquellung 
der Intima mit Verwerfung der Wandsehichten der Aorta. Im diffus verfetteten 
Herzmuskel linden sieh mehrere perivaseulgre, groBzellige Granulome mit zentraler 
Verfettung. 

Nr. 288. Ma]croskopisch: Beetartige Intimapolster der Aorta thoracica, zum 
Tell geschwtirig aufgebroehen, und weiter untertmlb in der NiChe der Abgangsstellen 
der groBen Bauchgefi~l~e (s. such Abb. 1 im Text). Mi]croslcopisch: Verquellung 
der Intima bei g]eiehzeitiger Fettablagerung mit Zel]vermehrung in palisadenartiger 
Ausriehtung. Groge Fettherde dureh die ganze Breite der Media mit Verwerfung 
der Schiehten, fibrinoide Verquellung besonders in der Umgebung der Fettherde. 
Zellanh/~ufungen yon histio- und lymphoeytgrem Chgrakter zwischen den ge- 
quollenen Lamellen der Media (Abb. 2, 3, 4, 5 und 6). Herz: Palisaden~rtige Aus- 
ziehung der Endothelkerne in einer Coronararterie an umsehriebener Stelle mit Chole- 
sterinablagerung in den darunter lie genden verquo]lenen Gefggwandschiehten. An- 
satz zu Granulombildung (Abb. 7). 

Nr. 292. Malcroskopisch: ttirsekorngroBe, erhabene Anflagerung der Intima 
mit feiner Eindellung in der Mitte im aufsteigenden Tell der Aorta. Mi]croslcopisCh : 
Beginnende, geringgradige Verfettung der Intima mit leiehter Zellvermehrung. 

Nr. 421. 2]lakroslcopisch: Keine sichtbaren Vergnderungen. 2dikroslcopisclt: 
Perivaseuli~re Zellinfiltrate im Herzmuskel mit Anzeichen yon beginnender Ver- 
fettung. 
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Nr. 423. Makroskopisch: Kalkplattenbildung in aneurysmatischer Erweiterung 
der Aorta thoraeie~. Mi]croskopisch: Fein- und grol3tropfige Verfettung der ge- 
quollenen und zellreiehen Intima. Stellenweise starke Verfettung in der fibrinoid 
verquollenen Media. Vollkommene Aufhebung der parallelfaserigen Anordnung 
der Intima- und Medialamellen bei Elastiea-F~rbung. Beginnende IntimaverkaL 
kung der inneren Lagen und vollkommen streifige Kalkablagerungen in der Media. 
tterz: Ira stark diffus verfetteten tterzmuskel zahlreiehe perivascul~ire Zellinfiltrate 
mit Fettspeicherung und fibrinoider Verquellung 
an umsehriebenen Stellen. Starkes Wandgranu- 
lore eines Kranzgef/tBes, 

Nr. 424. Ma~roslcopisch: Keine sichtbaren 
Ver~nderungen. Mil~'roslcopisch: Geringgradige 
perivasculs Zellinfiltrate mit Fetteinlagerung im 
Herzmusket. An den IQ'anzarterien fleckweise 
Quellung der Intima mit Verwerfung der Sehieh- 
ten und Fetteinlagerung. 

Nr. 425. Makroskopisch: Keine siehtbaren 
Ver/mderungen. Mikroskopisch: Sp~rliche Zell- 
infiltrate, Quellung der Wandschichten mit Ver- 
diekung der Intima. 

Nr. 453. Makroskopisch: Feine, spindelfSrmige, 
weifllieh-gelbe Erhebungen der Intima mit Eil~- 
dellung in der Aorta ascendens. Mikroskopisch: 
An zahlreichen Stellen Einlagerung yon aus- 
gedehnten Kalk- und Fettmassen in der Musku- 
latur des Herzens. Geringgradige perivaseul~re 
Zellinfiltrate. 

Nr. 455. Malcroskopisch: Punktf6rmige, steek- 
nadelkopfgroge :K~Stehen in den Aortenklappen. 
Mehrere hirsekorngroBe, weiglieh-gelbe Erhebun- 
gender  Intima in der Aorta aseendens und im 
Bogen. Streifige Auflagerungen yon gelblieh- 
weifier Farbe kurz vor der Teilungsstelle der 
Aorta. Mikro~kopi~ch: An der Grenze zwisehen 
Intima und Media bis in die Media hineinreiehend Abb. 1. Tier Nr. 288. Beetartige Inbimapolster derAortaascenden~ 
Quelhmg der Fasern, Verwerfung der Sehiehten und der ~orta thoraeiea, zum 
und Iein- bis groBtropfige Verfettung. An diesen Tell ulcerSs aufgebrochen. 2,8 g 
Stellen Vermehrung und Sehwellung der Kerne. Cholesterin in 7 Tagen. 
Herz: Zahlreiche perivascul/~re Infiltrate, Gef~13e 
verquollen, geringgradige Fetteinlagerung. An einigen Stellen kleine Verkal- 
kungsherde. 

Nr. 458. Malcroslcopisch: Zum Tell beetartige, mit Verkalkung einhergehende 
Atheromatose der Intima der Aorta (Abb. 8). Mikros]copisch: Ausgedehnte Polster- 
bildung der Intima, in der Media starke Verkalkung, zum Teil auch Verfettung in 
den vollsts verworfenen Lamellen. Herz: Starke Aufquellung der Intima einer 
Kranzarterie mit Zellvermehrung und geringgradiger, subendothe]ialer Fettein- 
lagerung. Zahlreiche perivascul/ire Zellinfiltrate. 

Nr. 460. Ma]croskopisch: Keine siehtbaren Ver~nderungen. Mikroslcopisch: 
Feintropfige Verfettung im IterzmuskeI, perivascul/~re Granulome. Intimaauf- 
quellung kleiner Arterien mit Zellvermehrung. 

Nr. 461. .Malcroskopisch: Keine siehtbaren Ver~nderungen. Milcroskopisch. 
Stark diffuse, rein- und groBtropfige Verfettung des Iterzmuskels. Zahlreiehe 
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Abb. 2. Tier Nr. 288. Starke Intimaverfettung, der Bauchaorta bei gleichzeitiger, mit  
geringer Fettabl~gerung einhergehender Verquellung der Media. (Die im Bild sehwarz 

aussehenden S~e]len zeigen die Fettab]agerungen. Pfeil zeigt Inti~naoberfliche.) 

Abb. 3. Tier Nr. 288. Cholesterinablagerungen in tier gequollenen Int ima und in der 
Media der 2~orga thoraciea bei gleiehzeitiger Verwerfung der Struktur der :~edia. 

pBrivaseul~re Zellinfil~rate. I n t imaque l lung  bis zu fas t  vollst~ndigem Verschlug 
des L u m e n s  einer I~ranzarterie.  
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Nr. 462. Der gleiche Befund wie bei Nr. 460. 
Nr. 463. Ma~ros~pisch: Punktf6rmige, bl~sige Erhebung in der In t ima yon 

gelblich-weifter Farbe in der Aorta ~scendens. Lange, spindelfSrmige Auftreibung 

Abb. 4. Tier Nr. 9~88. Intimapolster mi~ Oholesterineinlagerungen aueh in tier h/[edia der 
Brustaorta. Palisadenartige Aufreih~ng der Bindegewebszellen. 

Abb. 5. Tier Nr. 288. Cholesterinablagerungen in den fibrinoid-verquollenen subintimalen 
Sehichten der Aorta thoracica bei gleichzeitJger Yerwerfung der stark vermehrten 

~r 

der In t ima der Aort~ kurz vor der Teilungsstelle yon gleicher F~rbtmg. Mikro- 
8kopisch: Hochgradige Polsterbiidung in der In t ima mi t  Beteiligung der Media der 
Aorta. In  der In t ima und Media sehr starke Zellvermehrung und Schwellung der 

Virchows 2trchiv. Bd. 296. 40 
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Abb .  6. T ie r  Nr .  288. 2~usschni t t  ~us  d e m  Bi ld  5 be i  s t ~ r k e r e r  u  

Abb.  7. T ie r  Nr .  288. Pa l i s~den~r t i ge  A n s z i e h u n g  der  E n d o t h e l k e r n e  i n  e ine r  K r a n z a r t e r i e  
~a  u l~seh r i ebene r  Ste l le  m i t  Cho l e s t e r i n~b l age rung  in  den  4 a r u n t e r l i e g e n d e n  

Gef~l~wamdsehichten.  Ans~ tz  zu  G r ~ n u l o m b i l d u n g .  
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Kerne. Die lamell/~re Struktur  ist vOltig 
aufgel6st, in der In t ima und den an- 
grenzenden Sehiehten der .Media, zum 
Tell in fibrinoid verquollenen Herden, 
feintropfige Verfettung (Abb. 9). I-Ierz: 
Starke Granulombildung und hoeh- 
gradige Quellung der Int ima einer 
Kranzarterie mit  fast v611igem Ver- 
sehlul~ des Lumens. 

Nr. 464. 2]la]croskopisch: Keine 
siehtbaren Ver~nderungen. _Mi~rosko- 
piseh: Hoehgradige Sehwellung der In- 
t ima einer Kranzarterie mit  v611igem 
VerschluB des Lumens und geringer 
Fet~einlagerung (Abb, 10). 

2N'r. 465..Makroskopisch: Zwei feine, 
wei~lich-gelbe Erhebungen der Int ima 
in der Aorta ascendens kurz fiber den 
Klappen. Mikroskopisch: Starke Quel- 
lung und Zellvermehrung der Int ima 
mi t  Fetteinlagerung, Verwerfung der 
Schichten bis in die inneren Medialagen. 
Herz:  Zahlreiche, perivasculs Granu- Abb. 8. Tier Nr. 458. Beetartige, mit Verkal- 
lome yon Histio- und Lymphoeyten. kungeinhergehende Atheromatose derAorta 
Vereinzelt linden sioh Zellen mi t  grogem aseendens. 1,2 g Cholesterin in 3 Tag'en. 
Kern und feintropfiger Fettspeieherung. 

Nr. 466. Ma~ros~opisch: Ausgedehnte, blasig~ Erhebungen yon gelblich-weil?er 
Farbe in der Int ima der Aorta thoraeica und vor allem in der Aorta abdominalis 
kurz vor der Teilungsstelle. Mikroskopisch: Sehr starke Fettablagerung in der 

Abb, 9. Tier Nr. 463. IIoehgradige Polsterbildung in der Intima der Aorta abdominalis mit 
Beteiligung der Media. Starke Zellvermehrung und Sehwellung der Kerne mit Fett- 
ablagerung an diesen Stellen und in den fibrinoid-verquollenen Bezirken der Media. 

3,6 g. Oholesterin in 9 Tagen. 

40"* 
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Abb .  10. T ier  ~k!r. ~6~. I - Ioehgradige I n t i m a q u e l l u n g  e iner  lKranza r t e r i e  m i t  Yerschhl l l  des  
L u m e n s  u n d  g e r i n g e r  F e t t a b l a g e r u n g .  3,6 g Choles te i ' in  i n  9 T a g e n .  

A b b ,  11. T ier  Nr .  ~66. S t a r k e  Fe6 tab lag ' e rung  i n  der  f i b r i n o i d  ve rquo l l enen  I n t i m a u n d  bis  
t i e r  in  d ie  ~r der  B a u c h a o r t a .  P a l i s a d e n a r t i g e  A u s r i c h t u n g  der  sehr  s t a r k  ve rmehr t e I i  
B indegewebsze l len  u n d  v611ige V e r w e r f u n g  der  ~ V a n d s t r u k t u r .  2 g Choles te r in  i n  5 Tagen .  



zur Fathogenese der rheumatischen Atheroslderose. 619 

teilweise fibrinoid gequollenen Intima der Aorta. Reichliehe Zellvermehrung und 
Auftreten groBkerniger Zellen. Fetteinlagerungen bis in die tiefsten Mediaschichten 
bei vollsti~ndiger Verwerfung der Wandschiehten und palisadenartiger Ausrichtung 
tier sehr stark vermehrten Bindegewebszellen (Abb. 11). Im tIerzen linden sich peri- 
vascul~tre Zellinfiltrate mit Wandquellung der Intim~ und geringgradiger Fett- 
ablagerung. 

~r. 467. Makroskopisch: Intimabeete im Anfangsteil der 
Aorta yon gelblich-weiBer Farbe, herunterreiehend bis in die 
Herzklappen. Naeh oben hin setzen sieh diese Beete bis in den 
Bereich des Bogens forg..Mikroskopi.sch: Intimapolster der 
Aorta mit Zellvermehrung und Verwerfung der Wandstruktur. 
Feintropfige Fetteinlagerungen in den befallenen Bezirken, 
teilweise bis in die Media hineinreichend. Herz: Geringgradige 
periv~seul~re Zellinfiltrate, ausgedehnte feintropfige Verfet- 
tung der Herzmuskelfasern. 

Nr. 469. Mal:ros]copisch: Punktf6rmige Auflagerungen in 
den Aortenklappen. Zarte, weiBlich-gelbe Erhebungen der In- 
tima von rundlicher Form mit Eindellung in der Mitte in der 
Aorta aseendens und im Bogen. Mi]crosTcopisch: Polsterartige 
Verdickung der Intima mit Zellvermehrung und Verwerfung 
der Wandsehiehten. Teilweise feintropfige Verfettung, an an- 
deren Stellen beginnende Verkalkung. 

Nr. 470. Malsroskopisch: Keine siehtbaren Ver~nderungen. 
Mikros/copisch: 5~ehr oder weniger stark verdiekte Gef~2e mi~ 
Zellvermehrung im tterzen. Perivaseul~re Zellinfiltrate mit 
verstreuten Lymphocyten. 

Nr. 471. Makroskopisch: Keine sichtbaren Vergnderungen. 
Mikroskopisch: Starke Wandquellung mit Intimaproliferation 
und vollst~ndigem VerschluB des Gef~lumens des Astes einer 
I~ranz~rterie. In der verdiekten Adventitia sehr starke Granu- 
lombi]dung mit verstreuten Lymphocyten. Im iibrigen z~hl- 
reiche perivaseul~re Zellinfiltrate. 

Nr. 472. Makroskopisch: Die Aorta ist in ihrer ganzen Abb. 12. Tier 
L~nge stark ver~ndert. Diese VerAnderungen befallen in Nr.472. Beet~rtige Intimapolste~ 
gleicher Weise die Aorta aseendens, A.rcus, Aorta thoracica 4ureh (lie ganze 
und abdominalis. Beetartige Intimapolster, zum Teil ge- Lange der Aorta 
sehwfirig aufgebrochen sieht man im Bogen, welter Kalk- mit Kalkplatten- 

bl idung und  teil- 
plattenbildung in aneurysmatischer Erweiterung sowohl in der weise ulcerSsem 
Brust- als auch in der Bauehaorta. Daneben finder man &ufbruch. 3,6 g 
stippchenf6rmige Einlagerungen mit kleinen Eindellungen und Cholesterin in 
blasige Erhebungen (Abb. 12, Teilansicht der Aorta)..Mikro- 9 Tagen. 
skopisch: Die Intima der Aorta ist bandartig stark ver- 
quollen. Diese Quellung erreieht an umsehriebenen Stellen die Dieke der 
Y[edia. Man sieht uuregelm~Bige, reichliche ZelIansammlungen yon histio- 
und lymphoeyt~rem Charakter verbunden mit massiger Fettinfiltration. In der 
ganzen Media finder man an den befallenen Stellen starke fibrinoide Verquellungen, 
in die Fettmassen eingelagert sind. Die Grenzen der Intima und Adventitia zeigen 
beginnende Verkalkung. An diesen Stellen ist die Gewebsstruktur vollst~ndig 
aufge]Sst. In  der deutlich verdickten Adventitia sieht man an versehiedenen 
Stellen bandartige Verque]lungsbezirke mit granulomartiger Zellvermehrung, die 
haupts~ehlich histio- und lymphoeyt~ren Charakter haben. Starke Granulom- 
bildung im diffus verfetteten Herzmuskel. Die Gef~l]e sind deft deutlieh verdiekt 
mit fas~ vollstandiger Aufhebung der Wandstruktur. Starke Zellvermehrung mi~ 
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verstreu~en Lymphocyten und Fetteinlagerungen. In der verdickten Adventitia 
spindelf6rmig-aufsitzende Granulombildungen yon groBkernigen Zellen. 

Nr. 474. Makroskopisch: Keine siehtbaren Ver~nderungen. Mikroskopisch: 
Im diiius verfetteten Herzmuskel zahlreiche Granulombildungen und perivaseul~re 
Zellinfiltrate. Die Gefi~Be sind vielfaeh verquollen und zeigen geringe Fetteinlage- 
rllngel]. 

Nr. 378. Ma~roskopisch: Gelblich-wei~e, herdiSrmige Erhabenheiten zum 
Tell diffus-streifig verzogen im Anfangsteil der Aorta. Mi~roskopisch: Die Intima 
zeigt lokMisierte, 5dematSs-verquollene Verdickungen mit deutliehen Granulom- 
bildungen. Die elastisehen t~asern sind im i~ul~eren Drittel der Media aufgesplittert, 
teilweise schon nekrotiseh. Aueh hier umschriebene gro~kernige Zel]anh~ufungen 
und Fettablagerungen in hyMinen Verquellungsbezirken. Die Adventitia ist hier 
und da m~Big verdickt, man sieht Quellungsherde versehiedener Form und GrSl~e. 

u Besprechung der Befunde. 

Auf dcr Grundlage zweier umschriebener Kr~nkheitsbilder ist unser 
Tierexperiment aufgebaut: der hyperergisehen Arteriitis und der Athero- 
sklerose bzw. der Atherom~tose. Bei der Zus~mmenfassung der Befunde 
dr~ngt sieh ein Vergleich unserer Ergebnisse mit  den Feststellungen der 
frfiheren Untersucher auf. Dieser Vergleich betrifft zuns einmM 
sowohl die HShe der Serumgaben Ms auch die einverleibte Cholesterin- 
menge. Es ist der Vorwurf erhoben, dal~ die stark erhShten Mengen des 
Antigens wie des Cholesterins der tierexperimentellen Forschung den 
Boden entzSgen, da hier Wege beschritten wiirden, die aui~erhMb einer 
groI~en, physiologiseh gezogenen Grenze verlaufen und so d~s Gefs 
system unter unvergleichbare ~bnorme Bedingungen stellen. Um eine 
solche Fehlerquelle zu vermeiden ,  sind die Serum- und die Cholesterin- 
mengen wesentlich herabgemindert,  dami t  unsere Methode dem physio- 
]ogischen und dem pgtho-physiologisehen Geschehen eher gerecht  wird. 
So ist die Einze]dosis yon 5 cem Serum nie iiberschritten worden, w~hrend 
in den friiheren Untersuehungen 20 ecru, j~ sog~r 30 ccm ~uf einmM ge- 
spritzt wurden. Deutlich ~ber  wird der Unterschied erst, wenn wir die 
einverleibten Cholesterinmengen der frfiheren Forscher mit  den selbst- 
verwandten in Parallele bringen. Nach mehrmonatlieher Cho]esterin- 
fiitterung h~ben Mle Forseher atherosklerotische Prozesse beobachtet.  
Anitsch]cow, einer der genauesten Untersueher auf diesem Gebiet, setzt 
den Anfang des Prozesses bei reinen Cholesteringaben an dab Ende des 
ersten oder der ersten Hglfte des zweiten Monats bei einer Gesamt- 
fiitterungsmenge yon l l - - 1 8  g Choiesterin, wenn keine Hilfsbedingungen 
das Experiment beeinflussen. Diese Cholesterinmenge ist in unseren 
Versuchen hie erreicht, auch nieht in der ersten Serie, in der Cholest~rin- 
fiitterung und Sensibilisierung verkniipft waren. Erstaunlich ist allerdings, 
daft bereits nach sehr geringen Cholesteringaben, zum Teil schon nach drei- 
maliger Fi~tterung yon insgesamt 1,2 g Cholesterin (s. Tabelle), schwere 
Lipoidin/iltrationen vorhanden waren. Dieser Fall erinnert an die h~ufig 
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bei Sektionen anzutreffende Atheromatose der Aorta bei solchen Men- 
schen, die an akuten Infektionskrankheiten zu Tode gekommen sind. 
Zweifelhaft bleibt natiirlich, ob sieh aus diesen Herden eine progrediente 
Atherosklerose entwiekeln mug. Die durehschnittliche Ffitterungsmenge 
an Cholesterin liegt fiir unsere Untersuehungen zwischen 3 und 4 g. 
Alle diese Untersehiede sind doch iiberzeugend, auch wenn man beriiek- 
sichtigt, dab der Ausfall der Reaktion vom jeweiligen Zustand des Ver- 
suehstieres, Alter, Rasse und vor allem der Konstitution abhs Nach 
unserer Ansicht besagt das nichts mehr und nichts weniger, als dab das 
hyperergisch gesehgdigte Gef/~Bsystem einen giinstigen Boden fiir eine 
sekund~re Lipoidinfiltration abgibt. 

AuBerordentlieh bemerkenswert sind unsere Befunde beziiglich der 
Lokalisation des ganzen Prozesses. Auch in unseren Untersuchungen 
ist die Best/~tigung ffir bestimmte Prgdilektionsstellen in der Aorta 
aseendens, im Bogen und in der Aorta thoraeiea gegeben. Dariiber hinaus 
wurde aber vor allem aueh die Aorta abdominalis schon makroskopiseh 
ver/~ndert gefunden (10 Kaninehen). Diese Feststellung bedeutet eine 
wesentliche Erweiterung, da nach den Beobaehtungen sgmtlieher friiheren 
Untersucher die Bauchaorta nur sehr selten befallen ist. Im makroskopi- 
sehen Aussehen haben auch unsere Befunde eine weitgehende Ahnlich- 
keit mit den Ver/~nderungen, wie sie sehon friiher beschrieben sind. 
Die Farbe der Herde ist iibereinstimmend gelblieh-weiB. Diese t terde 
treten zuerst einzeln auf, gehen dann ineinander fiber und bedecken oft 
beetartig ganze Wandstellen der Aorta. Je naeh ihrem Entwieklungs- 
grad sieht man groBblasige Erhabenheiten, die sich welch anfiihlen, oder 
h/~rtere, stecknadelkopfgroBe Einzelherde mit Eindellungen in der Mitte. 
Auffallend ist auch die streifige Verziehung, wghrend die grol3en MiB- 
bildungen mit Kalkplattenbildung, aneurysmatiseher Erweiterung und 
geschwiirigem Aufbruch seltener beobaehtet werden. 

Die histologische Untersuehung zeigt, dab sgmtliche Wandschichten 
vom hyperergiseh-atheromatSsen Schaden ergriffen sein kSnnen. In 
tier Adventitia iiberwiegt mehr der rhenmatisehe Schaden mit 6demat6ser 
Quellung und granulomartiger Zellvermehrung yon histio- und lympho- 
cytgrem Charakter zwisehen den geschwollenen Bindegewebsbiindeln. 
Tiefgreifender ist der Mediasehaden in seinen oft ganz verschiedenartigen 
Ver/~nderungen. Die lamell/~re Struktur ist oft vollst/~ndig verworfen, 
grSgere und kleinere Quellungsherde durehsetzen die ganze Wandmitte. 
Zwisehen den verquollenen Faserbiinde]n liegen vergr6Berte Binde- 
gewebszellen von basophilem Charakter mit eingestreuten Lympho- 
eyten. Auffallend ist die oft reihenf6rmige, palisadenartige Anordnung 
der gesehwollenen Bindegewebszellen, welche die eharakteristisehe Ge- 
websstruktur vSllig aufheben. Daneben finder man 6dematSs-myxo- 
mat6s verquollene Bezirke, in denen jegliehe normale Zeiehnung fehlt. 
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Ab und zu sieht man vereinzelte Kerne in diesen tterden. Wie schon her- 
vorgehoben, bietet sich ein ganz versehieden geartetes Bfld, in dem wir alte 
lJberg~nge finden und es erscheint berechtigt, yon einer Mlergisch hyper- 
ergisehen Mesaortitis zu sprechen. In all diesen rheumatisch gesch/~digten 
Wandstellen der Media finden sich reichliche lipoidhaltige Substanzen, 
so vor allem zwischen den erweiterten Spaltr~tumen. Die Fettmassen 
sind gew6hnlieh um die perlsehnurartig aneinandergereihten grogen 
Zellkerne und in den gequollenen Spaltr/~umen gelagert, man finder sie 
aber vor allem auch in fl/~chenhafter Ausdehnung in den 6dematSs- 
myxomatSs verquollenen Bezirken. Nanchmal geht die bandartige Ver- 
fettung auch sehon in Verkalkung fiber. Sitz sts Ver/~nderungen 
ist weiterhin die Intima der Aorta. Die Innensehicht zeigt fl/~ehenhafte 
Polsterbildung in 5demat6s-sehleimiger Verquellung, die manehmal die 
Dicke der Medii~ erreichen, mit starker granulomartiger Zellvermehrung 
yon gesehwollenen Histioeyten und Lymphoeyten. Diese Intimapolster 
sind gewShnlieh dort lokalisiert, wo aueh der Mediasehaden angetroffen 
wird. Ein nut  gelegentlich erhobener Befund ist die alleinige Intimaquel- 
lung, wobei dann aber immer starke Zellvermehrung zu sehen ist. Die 
normMe, parallelfaserige Anordnnng der Lamellen ist aueh hier voll- 
st/~ndig unterbunden, in den Polstern sieht man sie fein aufgesplittert. 
Die fibrinoide Verquelhmg findet sieh vor allem an der inneren Grenz- 
lamelle und yon hier aus auf die Media fibergreifend. Die Intima selbst ist 
yon dem atheromatSsen ProzeB sehr stark betroffen. Von ganz fein- 
tropfiger Lipoidinfiltration angefangen treffen wir alle ~berg/~nge his 
zur groBtropfigen Verfettung an. Oft erseheint der Endothelbelag leicht 
abgehoben und feinkSrnig verfettet. GroBe Fettmassen lagern besonders 
in den 6dematSs verquollenen Bezirken. Von bier aus dringen sie dana 
fast ,strSmungsartig" in die geseh/~digten Wandabschnitte bis in die 
tiefsten Medialagen vor. 

Was ffir die einzelnen Sehiehten der Aorta gesagt ist, trifft in gleiehem 
Mage aueh ftir die grogen Gef/~ge des I-Ierzens und deren Abzweigungen zu. 
Aueh hier sieht man die verquollenen Gef~gwandsehichten mit vermehrten 
Zellelementen, die oft weitgehend das Gef/~glumen einengen. Zellanh/~u- 
fungen, die palisadenartig ausgezogen sind, werden yon fettigen Einlage- 
rungen begleitet. Ein sehr h/~ufig erhobener Befund ist der Zellreiehtum 
um die Gef/~ge, besonders im Bereieh der kleineren Arterien.. Diese Zell- 
ansammlungen, die aus groftkernigen Itistiocyten nnd eingestreuten 
Lymphoeyten bestehen, erscheinen zusammengedr/~ngt und liegen ge- 
wShnlieh spindelf6rmig um die Gef/~ge. Es soll noeh bemerkt werden, dag 
der Herzm~askel bei fast allenTieren herdf6rmig fein- und grof~tropfig ver- 
fetter, vereinzelt aueh ganz nekrotisch ist. An diesen Stellen sieht man 
verstreute, groBe Zellhaufen. 
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Zusammenfassung. 

Was auf Grund der in den frfiheren Absehnitten dargelegten theo- 
retisehen Erw~gungen erwartet  werden konnte, erfuhr dureh unsere 
Untersuehungen eine volle Best~tigung, wenn nieht darfiber hinausgehend 
noeh eine Erweiterung. 

Naeh mehrmaliger parenteraler Zufuhr yon Sehweineserum gelingt es 
im Tierexperiment, fiber den Allergie-Hyperergiemeehanismus Ver~nde- 
rungen im Sinne der rheumatisehen Arteriitis an der Aorta und den Coro- 
nararterien der Versuehstiere zu erzeugen. Fti t tert  man diese Tiere dann 
mit  Cholesterin, so kommt  es in den geseh~Ldigten Gef/tgwandstellen zu 
einer sekund~ren Lipoidinfiltration. Zu dieser Lipoidablagerung kommt  
es sehon bei so geringen Cholesterinmengen, mit  denen allein eine derartig 
hoehgradige Verfettung nieht erreieht ist. Mit Reeht darf daraus der Sehlu8 
gezogen werden, dag die im tIyperergieversueh erzielten Gefggwand- 
sehs die Grundlage ffir atheromatotisehe Prozesse geben. 

u  l)as Ergebnis der Modellversuche und die Anwendung 
auf die menschliche Pathologie. 

Nach den Ergebnissen der Forschung ist heute der Beweis erbracht, 
daG es eine auf dem Boden des Rheumatismus entstandene Athero- 
sklerose gibt. Wenn wir in der Se.hlul3betraehtung das Ergebnis unseres 
Modellversuehs im Tierexperiment mit  der mensehlichen Pathologie in 
ParMlele zu setzen versuchen, so soll zungchst die Lokalisation der Sehgden 
und der makroskopisehe Charakter der ,,rheumatisehen Atherosklerose" 
in der Aorta berfieksichtigt werden. 

Nach den Beobaehtungen auf dem Sektionstisch an einem grol3en 
Leichenmaterial kann die ,,rheumatische Aortensklerose" an jeder Stelle 
des Gef/~13es vorkommen. Sie ist zu finden in der Aorta aseendens, im 
Bogen, an den Abg~ngen der Intercostalarterien,  wie fiberhaupt an 
allen Abzweigungen der Aorta. Bevorzugt bef~llt sie jedoeh die Bauch- 
aorta, ein wertvoller Hinweis, der sie sehon makroskopiseh yon der 
luisehen Erkrankung der Aorta unterseheiden 1/~13t. Makroskopiseh 
kennzeiehnend sind die Beet- und Polsterformen in der In t ima mit  
mehr oder weniger Atherombildung, sowie die streifigen Verziehungen; 
aueh Aneurysmenbildungen sind beobaehtet worden. In  diesen Rahmen 
ftigen sieh die Ergebnisse unserer tierexperimentellen Befunde. Aueh 
hier ist bei 10 Versuehstieren die Aorta abdominalis zum Tell sehr stark 
mitbefallen. Allerdings mug einsehra~lkend bemerkt  werden, dab die 
Seh/~den, wenn aueh oft geringer Natur,  gleiehzeitig Iloeh an anderen 
Stellen, so vor allem im Aortenbogen und in der Brustaorta lokalisiert 
sind, also an jenen Prgdilektionsstellen, an denen im Tierexperiment 
der atherosklerotisehe Sehaden immer zuerst gefunden wird. Bezfiglieh 
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des makroskopisehen Aussehens kaml die D'bereinstimmung der Befunde 
im Tierexperiment mit denen am mensehliehen Material erhobenen im 
wesentliehen festgestellt werden. Beet- und Polsterbildungen in der 
Intima, wie atheromat6se Erhabenheiten geben aueh unseren Versuehen 
das eharakteristisehe Gepr~ge. Der gelegentliehe Befund yon Aneurys- 
menbildnng finder aneh in der mensehliehen Pathologie eine Ent- 
spreehung. Das histo-pathologisehe Gesehehen der rheumatisehen 
Aortensklerose beim Mensehen ergreift alle Wandsehiehten. In der Adven- 
titia stehen die bindegewebige Verdiehtung und Verdiekung der Gef/~l]- 
ws mit Anhgufnng yon Lymphzellen im Vordergrund. Der Media- 
sehaden ist gekennzeiehnet dutch 6dematSs-myxom~tSse Verquellung 
ohne Zellvermehrung in diesen Bezirken mit Aufhebung der Wandstrnk- 
tur. Diese Stellen geben die Grundlage ab ffir die Veriettung bzw. Ver- 
kMkung. Weiterhin sieht man die Quellung der elastisehen Fasern mit 
Lymphzellendurehsetzung und ZerstSrung des elastisehen Gewebes. Die 
Intima ist 6demat6s verquollen mit odor ohne fibrinoide Infiltration und 
zeigt starken Zellreiehtnm. ttier finder man reiehliehe l%ttablagerungen, 
aueh Sklerosen mit elastiseher Hyperplasie. Im allgemeinen ist die 
rheumatisehe Aortensklerose gekennzeiehnet dutch die Bindegewebs- 
verquellung und die Anreieherung mit Lymphoeyten. Aueh die Binde- 
gewebszellen kgnnen stark vermehrt sein, ohne dab es jedoeh zu typisehen 
Granulombildungen in der Gef~gwand kommt. B~sophitie der Zellen und 
Auftreten groBkerniger t~iesenzellen k6nnen ~ls Begleiterseheinungen 
des ganzen Prozesses in allen GefgBlagen beobaehtet werden, ihr Fehlen 
beweist jedoeh nieht, dag der Grundeharakter des Krankheitsbildes 
nieht rheumatiseher Natur ist. Anf dem Boden dieser Entziindungs- 
erseheinungen finder man entspreehend dem makroskopisehen Bild 
diffus sehwere Sklerosen nnd Atheromatosen in der Intima und Media 
in Abh~ngigkeit yon der fortgesehrittenen Entwieklung des Krankheits- 
prozesses. Dabei kann die Aortensklerose bzw. Atheromatose sieh auf 
die Intima besehr/~nken mit selbstandiger Entwieklung auf dem rheumati- 
sehen Sehaden der Intima, es kann aber aueh primer die Media befMlen 
sein mit bandartiger Sklerose im Verein mit sehleimigen Verqnellungen 
dutch die ganze Gef~glgnge, wobei es dann zur Ausbildung yon  sklero- 
tisehen Intimaplat~en fiber den geseh/~digten MediastelIen kommt. Was 
so ifir die Aorta festgestellt ist, gilt aueh fiir die Befunde an den Gef~Ben 
des tterzens. Es wfirde eine Wiederholung bedeuten, diese Sehgden noeh 
einer Sonderbetraehtung zu unterziehen. Die Befunde in ihrer Gesamt- 
heit beweisen, dab sieh die rheumatisehe Aortensklerose oft sehon aus 
dem ,,makroskopisehen Bild und dem Sitz, nnter Berfieksiehtiging der 
tibrigen Sektionsbefunde (Stigmata rhenmaticg) nnd der Vorgesehiehte, 
auf dem Sektionstiseh erkennen lgBt". 

Dieser ganze histologisehe Symptomkomplex finder eine ParMlele in 
den Ergebnissen unserer Untersuehungen, wie es ein Vergleieh mit den 
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i1~ dem vorigen Abschnitt dargelegten Befunden zeigt. Auch beim 
Mensehen kann der entzfindliche Charakter der rheumatischen Gef/iB- 
entziindung die Grundlage fiir spgtere atherosklerotisehe Prozesse ab- 
geben. Die histologische Einheit und Gesamtheit der oben beschriebenen, 
verschiedenen strukturellen Bilder in der Gefg6wand zeigt, daft die fiber 
den Allergie-Hyperergiemeehanismus erzielten gewebliehen Ver~nde- 
rungen auffallend mit den yon Schulz und Klinge, Abri~osso[[ und auch 
von Lieber - -  wenigstens prinzipiell - -  am mensehlichen Material er- 
hobenen Befunden fibereinstimmen, ja, dab sie als wesensgleich anzu- 
spreehen sind. Es bleibt noch fibrig, die Frage zu beantworten, wie die 
Entstehung der rheumatischen Atherosklerose beim Mensehen and im 
Modellversuch zu erkl~ren ist. F~ir den menschlichen KrankheitsprozeB ist 
diese Frage dahin entschieden, daB einmal durch den Umweg tiber die 
Media (entsprechend der Mesaortitis luetiea) die schi~dliche geaktion 
ausgelSst wird, dab in anderen Fgllen die direkte Intimasch~digung im 
Vordergrund steht. Gerade diese prim~re Intimasch~digung mit der An- 
nahme einer direkten Giftwirkung gibt die 5ISglichkeit, sie mit der heute 
herrschenden Ansicht fiber das Atheroskleroseproblem mit der ,,physi- 
kalisch-chemisehen Zustands~nderung des Kolloides von Grundsubs~anz 
und Bindegewebe als der Grundlage der atherosklerotischen Vorggnge" 
(Huec/c) fiberhaupt in Einklang zu bringen. Mit der gallertigen Entartung 
des Bindegewebes geht die Lipoidinfiltration einher. Wir haben schon 
oben ansgeffihrt, dab gerade die Herde der ,,schleimigen" Verqnellung 
zu einer nachfolgenden Lipoideinlagerung neigen. 

Die vorliegenden Versuche lassen vielmehr als bisher durch die Vet- 
einigung des Cholesterinversuches mit der Ityperergieschgdigung die 
experimentelle Atheromatose des Tieres mit der mensehlichen in Bezie- 
hung setzen. Der reine Cholesterin*Ffitterungsversueh stSBt auf gewisse 
Sehwierigkeiten des Vergleichs mit der menschlichen Pathologie, denn 
die im Tierexperiment infolge der Lebersperre auftretende Cholesterinamie 
im B h t  ist bei der menschlichen Atherosklerose nicht gegeben. Es mu~ 
also beim Menschen noeh etwas Besonderes hinzukommen, das zu der 
Lipoidablagerung in den GefgBw~nden bei normalem Lipoidgehalt des 
Blutes ffihrt, ein Faktor, der his heute mit ,,Abnutzung" bei der ja 
vorwiegend im Alter auftretenden Krankheit abgetan wurde. Unsere 
Versuehe und die Beobachtungen der menschlichen Rheuma-Pathologie 
weisen aber darauf bin, daft eine Vorbedingung ffir die Lipoidinfiltration 
auch durch entzi~ndliche bzw. toxische Schiidigung des Gef~Bbindegewebes 
gesehaffen werden kann. Es ist die Vorstellung berechtigt, dal~ die 
rheuma~ischen wie die allergiseh-hyperergisehen Bindegewebssch~den - -  
und weiter noeh viele andere - -  mit der daffir charakteristischen Auf- 
quellung der Gewebe erst den Boden schaffen fiir die Einlagerung der 
Lipoide. Insofern muB fiir gewisse Formen der Atherosklerose die Patho- 
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