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I m  AnschluB an a l tere  Anschauungen  tiber die H e r k u n f t  des F ib r ins  
und sein Verha l ten  im Gewebe, nach  denen bei der  En tz f indung  ser6ser 
H a u t e  untersch ieden  wurde  zwischen dem F i b r i n e x s u d a t  und  einer 
un te r  demselben bef indl ichen eigentf imlich ve rande r t en  hya l inen  Ge- 
websschicht  (Rokitanski), stel l te  Neumann den Begriff der  f ibr inoiden  
Degenera t ion  des Bindegewebes auf. 

Dieser  besagt ,  dal3 iln Verlauf  vieler  En tz f indungen  eine mi t  Auf- 
quel lung und Homogenis ie rung  verbundene  ehemisehe Veranderung  tier 
Fa se rn  des Bindegewebes e in t r i t t ,  welche dieselben einer Fasers toff -  
masse ahnl ieh  maeht .  Ein  Zeichen der  Degenera t ion  sei die s t a rke  Zer- 
reiBliehkeit  bet roffener  Gewebe. Gegen die A n n a h m e  einer  e infaehen 
E x s u d a t i o n  des F ibr ins  in die Gewebslfieken spreehe das  v611ige Ver- 
sehwinden der  Fibr i l ]en urid der  gleiehmal3ige ~lbergang der  Binde-  
gewebsbfindel  in die f ibr inoiden BEnder. Man k6nne h6ehstens  eine ganz 
innige Dureht I ' ankung annehmen  und  daffir mi t  einer  noeh zu ent- 
deekenden  Methode  den Beweis erbringen,  dal~ die Fibr i l ]en  in den 
f ibr inar t igen Bande rn  noeh erhaI ten  sind. 

Bicker tri t t  fiir die Neumannsche Auffassung ein, indem er auf eine fibrin- 
ghnliehe Ulnwandlung yon Bindegewebe als Vorstufe yon Verflfissigung bei rein 
degenerativen Vers besonders an bindegewebsreiehen Gesehwfilsten und 
an Hygromen hinweist. Diese nur oberfl~chlieh fibrin~hnliche Umwandlung geht 
bier nach Bickers Auffassung ohne jede Beteiligung des Gef/il3systems und teil- 
weise anch ohne Dickenzunahme der Faserbfindel vor sich. 

Askanazy besehreibt im AnschluI~ an Neumann die fibrinoide Nekrose am 
Grunde des Utcus ventriculi und duodeni und betont den groften morphologisehen 
Unterschied gegenfiber der einfachen netzigen Fibrinexsudation in die Maschen 
der Submucosa beim akuten Uleus. Ffir die fibrinoide Nekrose am Geschwfirs- 
grund ist nach ihm weder die Ansicht einer einfaehen Fibrinexsudation in das 
]ebende Gewebe noch die einer Fibrinumwandlung desselben richtig. Vorhergehen 
mfisse eine Nekrose des Bindegewebes, vor allem dessen fibrill/irer Grundsubstanz, 
unter deren Einflul~ ausgeschiedenes Fibrinogen in Fibrin fibergeht und an den 
toten Faserbfindeln adsorbiert wird-. 

Klinge hebt in seinen ausgedehnten Untersuehungen fiber die rheumatisehen 
Erkrankungen die besondere Bedeutung der fibrinoiden Degeneration gerade im 
Beginn der entzfindlichen Vorg/~nge hervor, weist aber mit allem Nachdruck darauf 
hin, dab sich mit Regelm~13igkeit sins sehte Exsudation yon Fibrin im weiteren 
Verlaufe der Entztindung ansehlieJ~t. Er betont unter Hinwsis auf die Arbeiten 
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yon Borst und Schlosnig den an sieh v611ig unspezifischen Ch~rakter der fibrinoiden 
Degeneration. Ihr Vorkommen bei Mlergischen Erkrankungen sei dutch die Be- 
sonderheit der Entstehung unter Mitwh'kung sines immunbiologischen Faktors 
gekennzeichnet, welche sich histologiseh durch das Fehlen irgendwelcher sichtbarer 
Erreger bei starkster Auspragung der fibrinoiden Degeneration und durch das 
Ausbleiben der FibriUenaufl6sung darstelle. 

Als wesentlichen Fortschritt gibt Klinge die Versilberbarkeit der 
fibrinoid degenerierten Bindegewebsfasern an und damit die yon Neumann 
geforderte Methode, um sine innige Fibrindurchtr~nkung der Binde- 
gewebsfasern zu beweisen. Urn der gestaltlichen Sondersteltung der 
fibrinoiden Degeneration gerecht zu werden, kommt Klinge jedoch zu 
einer anderen Deutung und nimmt sine dutch Schs bedingte, mit 
Aufquellung und chemischer Anderung einhergehende fibrin~thnliehe 
Entartung der mesenchymalen Grundsubstanz an, in welche nach 
Hueck die kollagenen Fasern eingebettet sind. Die Versilberbarkeit der 
Fasern ist nach Klinge dadurch bedingt, dab die umhfillende Grund- 
substanz durch Aufquellung und Lockerung ffir die Silberl6sung durch- 
l~ssiger geworden ist. Doch ls Klinge neben dieser meist yon ihm an- 
genommenen Auffassung der fibrin~hnliehen Umwandlung der Grund- 
substanz ebenso die Annahme often, dal] das Fibrin in 16slicher Vor- 
stufe die gesch~digten Bindegewebsfasern durchtr/inkt habe und dann 
ausgefallen sei. 

Diese yon Klinge offengelassene Entscheidung fiber die iNVatur der 
fibrinoiden Degeneration waren der AnlaB, der Frage erneut nachzugehen, 
Ms sich in der yon de Oliveira aus unserem Institut angegebenen Modi- 
fikation der Versilberung die M6glichkeit ergab, neben einer scharfen 
und gleichms Impri~gnierung der Silberfibrillen gleichzeitig kolla- 
genes Bindegewebe, Fibrin und Protoplasma und Kerne der Zellen 
klar zur Darstelhmg zu bringen. 

Tschnik. Die Versilberung wurde unter genauer Einhaltung der yon de Olivsira 
gegebenen Vorschriften durchgeftihrt und bei den Silber- und Goldl6sungen die 
langeren Zeiten gewahlt. Ein Druckfehler ist richtig zu stellen. Die Formolhydro- 
ehinonl6sung (11) wird unter Zuftigen yon 0,3 g (nicht 0,3 cem) Hydrochinon her- 
gestellt. Gelegentlich ergaben sich Schwierigkeiten durch grobfleckige Nieder- 
schlagsbildnng auf dem Fibrin, besonders bei spat fixiertem Material. Bei ver- 
langerten Wasserungszeiten kann die Impri~gnierung sehr schwach ausfallen. Bei 
genauer EinhMtung der Zeiten und einwandfreien L6sungen wurden jedoch nahezu 
ausnahmslos guts Ergebnisse erzielt. 

Die SilberfibrilIen erscheinen gleichmal3ig scharf sehwarz, dabei sehr dfirm. 
1Nur bei den zartesten Fasern erkennt man bei starkster Vergr61~erung eine dicht 
perlsehnurartige Aufreihung der SilberkrystMle. Kollagenes Bindegewebe wird 
hellbraunrot ohne jeden Silberniedersehlag dargestellt, Protoplasma und Fibrin 
hellmahagonibrann, die Kerne scharf gezeichnet in dem gleichen, etwas dunkleren 
Farbton. Im reinen Schwarz erscheinen nut die in Neubildung begriffenen Fasern, 
die dtinneren Gitterfasern nnd vor Mlem die dutch Sehadigung wieder ver- 
silberbar gewordenen Fasern des kollagenen Bindegewebes, wahrend die dickeren 
Gitterfasern fiber ein Br~unschwarz in das Braunrot der kollagenen Fasern 
fibergehen. 
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Die deutliehe ttervorhebung gerade der durch SchAdigung wieder versilber- 
baren Fibrillen neben der gesonderten Darstellung des Fibrins macht die Methode 
yon de Oliveira ffir die vorliegende Fragestellung besonders geeignet. 

l~eben der Versilberung wurden regelm~Big yon dem formolfixierten Material 
Paraffinsehnitte mit Hiimalaun-Eosin nnd Azan meist in mehreren Serien zu- 
gehSriger Sehnitte gef~trbt. Daneben wurde hAufiger yon der sehnellen Masson- 
(SAurefuehsin-Poneeau de Xylidine-Anilinblau) und san Gieson-FArbung und der 
Weigertschen ElasticafArbung Gebrauch gemacht, l~ieht zur Anwendung kam die 
Weigertsehe FibrinfArbung, die auBer dem schleehten Angehen an formotfixiertem 
Material noch mehr als die Masson-FArbung yon sehr geringen Zeituntersehieden 
in der Differenzierung abhAngig und damit ungleichmiit~ig 'ist (s. aneh .Borst und 
Bicker). Dagegen ist es als ein groBer Vorzug der Azanf~rbung hervorzuheben, dab 
die FArbungszeiten sgmtlieh fiber einer Stunde liegen und auf das Mehrfaehe ver- 
1Angert werden kSnnen, ohne damit das Ergebnis wesentlieh zu beeinflussen. Zu 
dem an sich sehr klaren Bild der van Gieson-FArbung ist zu bemerken, dab die 
Fibrinstrukturen viel verwasehener als bei der AzanfArbung zur Darstellung kommen 
und leichter der Eindruck strukturloser Massen entsteht. 

Besonderer Wert wurde auf die optisehe Ausrfistung gelegt. Die oft an der 
Grenze der mikroskopisehen AuflSsbarkeit liegende Feinheit der Strukturen yon 
Fibrin und Bindegewebsfasern, auch in ihren gegenseitigen Lagebeziehnngen, ergab 
Gelegenheit, das binokulare L-Stativ yon Zeil~ und den Apoehromat num. Ap. 1,4, 
60fach voll auszunutzen. 

Zungchst  soll an H a n d  der Beschre ibung yon Einzelbeispielen das- 

jenige geschildert  werden, was in der Frage  der f ibr inoiden Degenera t ion  

als gesicherte Beobaeh tnngs ta t sache  angesehen wird. 

1. Akute Perihepatitis bei diffuser Peritonitis naeh Infarzierung des Colon 
aseendens bei Periarteritis nodosa. 34 Jahre, weiblich. 

Nur bei genauerer Prfifung erkennt man, da8 die sonst sehr gleichmiiSig dicke 
bindegewebige Leberkapsel unter dem lfickenlos erhaltenen Deckzellfiberzug hgufig 
flach muldenartig eingedellt, verschmAlert und verdiehtet ist. Das bindegewebige 
Faserwerk erseheint plumper, fast verquollen. Dieser Eindruck kommt jedoch 
dadurcb zustande, da~ zahlreiche der lockeren und schmalen Faserbfindel vor- 
wiegend in den oberen Schichten zu wenigen phmpen Streifen zusammengesintert 
und versehmolzen sind. Die Schiehtdieke der bindegewebigen Leberkapsel ist 
dabei wesentlich vermindert. Als Durehschnittswert yon je 50 Messungen ergab 
sich eine Abnahme des reinen Tiefendurchmessers um 30% (Abb. 1). 

t~ei Hiimalaun-Eosinfgrbung treten die Verdichtungen dutch eine wesentlich 
stArkere rote FArbung hervor, doch zeigen gerade die am stgrksten verdichteten 
Fasern nnter der OberflAche in welligem Verlauf neben einer hornartig starker lieht- 
breehenden Beschaffenheit eine schwache rStliehe FArbung. Deutlieher treten die 
Unterschiede bei AzanfArbung hervor. Die lockeren anilinblauen gesunden Fasser- 
biindel, die bei stArkerer Vergr56erung deutlieh ihren Aufbau aus weehselnd dicht an- 
einander gelagerten Einzelfasern oder kleinen VerbAnden soleher erkennen lassen, 
erseheinen an den 7cTbergangsgebieten mit allen Zwisehenstufen gleichmAl~ig band- 
artig in einem rStliehen Blau, das sehr bald in ein belles Rosa umsehlAgt und in 
ein kriiftiges Azoearminrot iibergeht. Lficken zwischen den t~Andern, deren Wellung 
wesentlieh flacher verlAuft, sind kaum noch vorhanden. Die Versilberung stellt 
die lockeren kollagenen Faserbiindel hellbraunrot dar. Die plumpen Streifen der 
zusammengesinterten Gebiete erscheinen dunkelbraunrot, nur der unmittelbar 
an die Deekzellen angrenzende Randsaum ist gesehwiirzt. Die Zellkerne der Binde- 
gewebszellen im Bereich der Einsenkungen fArben sich etwas dunkler an und sind 
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abgeplattet, auch die Deekzellen erscheinen etwas verdichtet. In den tideren 
Sehiehten ist der Zellgehalt dureh zugewanderte polymorphkernige Leukoeyten 
vermehrt. 

Gleichartige Befunde wurden a.n der Milzkapsel des gleiehen Falles erhoben, 
welter an der Leberkapsel bei akuter Peritonitis bei ehroniseher Adnexentzfindung. 
Die Leberkapsel bei ehronischer cardialer Stauung mit Umbau der Leber, auf der 
makroskopiseh glasig-tautropfenartige KnStehen erkennbar waren, zeigte jeweils 
in den Zwisehenr/tumen zwisehen bindegewebigen, yon Deekzellen fiberzogenen 
Zotten Verschm~tlerungen der Kapsel und Verplumpung der Fasern, die bis auf 

Abb. I. Akute Perihepatitis bei diffuser Peritonitis. Erhaltene Serosadeckzellen (I), 
zusammengesinterte kollagene Faserbfindel, die hornartig dicht, plump und rot gef~irbt 
erscheinen (2). Yerschm~lerung der faserigen Leberkapsel, geringe Zellansammlung in 
den unteren Schichten (3). Rot gef/irbte Gewebe erscheinen sehwarz, blaue in grauem Ton. 

Azanf~irbung. Zeiss Apochromat 20. u 310faeh. 

vereinzelte Stellen nur bis zu einer dunkel rOtlichblauen Verf/~rbung ira Azan- 
praioarat vorangeschritten war. 

2. Akute Pleuritis bei Pleuraempyem nach septiseher Embolie bei Tonsillar- 
absceB. 33 Jahre, m/tnnlieh. 

Die Lungenoberfl~che wird in der ganzen Ausdehnung des Schnittes yon einer 
schmalen, zum Tell etwas abgehobenen membranartigen Sehieht gebildet, die sieh 
fibrinartig fiirbt und den Eindruck eines flach aufliegenden diehten Fibrinnetzes 
maeht. Darunter finder sieh eine lfiekenlose Schieht gro$er blasiger Zellen, die 
dem Bilde yon Pleuradeckzellen entspreehen und den obersten welligen kollagenen 
Faserbfindeln der Pleura unmittelbar aufsitzen. Diese obersten Faserbfindel zeigen 
sich nun streckenweise ver~ndert. Erkennt man bei Azan- und Masson-F~rbung 
fiber groBe Streeken noeh deutlieh ihren Aufbau aus Einzelfasern bzw. kleinen 
Verbiinden soleher, so treten beim Verfolgen der Oberfl~ehe in sehnellem Ubergang 
schm~lere, daffir aber dichter blau gef~trbte struktm'lose Str/~nge auf, die in gleicher 
Weise wie bei den Ver/~nderungen der Leberkapsel fiber fast farblose Strecken 
schnell in kr/~ftig rot gef/~rbte fibergehen. Stellenweise erfolgt dieser Farbwechsel 
mehrfach auf engbegrenztem Raum und zeigt mit Eindeutigkeit die Gemeinsamkeit 
der Struktur (Abb. 2). 
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Teilweise beginnen aueh die n/~chst tieferen Faserbiindel an  der Ver/~nderung 
teilzunehmen. Die Abbildung l~gt deutlieh den welligen Verlauf eines fast farb- 
losen hornart ig verdichteten Faserbtindels unterhalb  des oberfl~ehlichen roten 
Streifens erkennen. Die Lficken zwisehen den Faserbiindeln sind, soweit sic nicht  
yon blutgefiillten Gef~gen eingenommen werden, teils mi t  den ortsst~ndigen Binde- 
gewebszellen, teils mit  polymorphkernigen Leukocyten erftillt. Nfi'gends sind darin 
fibrinartig f~rbbare netzige 2Kassen erkennbar.  Bei Versilberung ergibt  sich, dab 
die im Azan- und  Masson-Prgparat vSllig gleichmgBig hornar~ig rot  erscheinenden 

Abb. 2. Akute Pleuritis bei Empyem dutch metastatische Lungenabscesse. ErhMtene 
Pleuradeekzellen (1), darunter teils bl~u (2), tells farblos (3), teils rot (4) erseheinende 
kollagene Faserbiin4@ BlutgefaB mit Endothelzelle (5). Late der doppelten el~stisehen 
Grenzsehicht (6). Rot gef~rbte Gewebe erseheinen schwarz, blaue in grauem Ton. 

Masson-F~rbung. Zeiss Fluoritsystem 40. Ver~'. 430lath. 

Faserbfindel an den Obedl~iehen beiderseits m~igig s tark geschw~rzt sind. Flaeh- 
sehnit te lassen ein oberfl~ehliches Netzwerk yon schwarzen Faserehen erkennen. 

3. Pleuritis bei wandernder lobgrer Pneumonie, auf dem Schnit t  ira Stadium 
der grauen Hepatisation.  36 Jahre,  ms 

I m  Verh/~ltnis zu der  vorstehend gesehilderten Pleuri~is ist sie s tarker  aus- 
gebildet, so dag sic in manehem Ms eine weitere Entwieklungsstufe angesehen 
werden kann,  mi t  der Einsehrgnkung, dag hier die Ursaehe in der Lungenentzi indung 
liegt, w/~hrend dort  in dem yon au[ten einwirkenden Empyem. 

Deekzellen sind nieht  mehr vorhanden.  Die oberhalb der elastisehen Grenz- 
sehieht verlaufenden Faserbtindel sind streekenweise nu t  etwas aufgeloekert, meist  
sind sie aber yon kleinen Faserbtindeln bis h inunter  zm" Einzelfaser aufgesplittert  
und weir auseinandergedrgngt. In  den Zwischenr/~umen liegen Fibrinfasern, die 
sieh in ihrer fgdigen Gestalt  weitgehend dem welligen Verlauf des Bindegewebes 
angleiehen. Stellenweise locker netzig der Pleura aufliegendes Fibr in  ist yon dem 
innerhalb der Pleura gelegenen oft nu t  dureh dtinnste Faserbtindel abgegrenzt. 
Anders verhalgen sieh die unter  der elas~isehen Grenzschicht gelegenen Faserb/indel. 
Wie dies bei der Perihepatit is und frisehen Pleuritis gesehildert ist, zeigen die hier 
viel diekeren Faserbttndel einen Farbumsehlag bei Azan- und Masson-F~,rbung yon 
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Blau fiber farblos bzw. rosa in dieht rot, und zwar ausschlieglich an der dem Lungen- 
gewebe zugekehrten Seite. In den unmittelbar angrenzenden Gewebslticken finder 
sieh dagegen m~13ig viel netziges Fibrin, dessen Fasern an vielen Stellen geradezu 
aus dem diehten roten Balkan berauszuwaehsen seheinen. Noeh deutlicher wird 
dieses Bild, wenn man die Fibrinnetze in den unmittelbar unter der Pleura ge- 
legenen Alveolen - -  die tieferen Lungensehiehten enthalten polymorphkernige 
Leukoeyten - -  in gleieher Weise, wie sie sieh aus den Cohnsehen Poren baumartig 

Abb. 3. Akute Pleuritis bei lob&rer Pneumonie im Stadium der grauen Hep~tisation. 
Serosadoekzellen fehlen. Die obersten Faserbiindel sind 6demut6s a~fgeloekert und gering 
yon netzigem Fibrin 41~rchsetzt. Die zwisehen nnd unterh~]b der elastisehen Grenz- 
sehicht (1) gelegenen F~serb~ndel erseheinen lnngemv~rts rot, besonders dentlieh an der 
Grenze gegen Geffil]e, deren Lichtnng tells yon Erythroeyten, teils yon strukturlosem 
Fibrin erft~llt ]st (2). In den Gewebsltieken netziges Fibrin (3). Rot gef~rbte Gewebe 

erseheinen sehwarz, blaue in gruuem Ton. Azanffirbnng. Zeiss Fluoritsystem 40. 
Vergr. 440fach. 

zu entwickeln scheinen, sicb in die fibrinartig gefgrbten Sgume der untersten Faser- 
biindel fortsetzen sieht. 

t tervorzuheben sind noeh die Lagebeziehungen der fibrinartig fgrbbaren Faser- 
biindelanteile zu den Gef~il~en (Abb. 3). Gerade die unmittelbar an die GefgBwgnde 
angrenzenden Btindel zeigen besonders deutliche Vergnderungen, ebenso aber die 
Gefggwgnde an der pleurawgrts gekehrten Seite. Dazu ist die angrenzende Gefgg- 
lichtung oft breit sichelf6rmig, im Bilde mehr bandartig mit  v611ig strukturlosen 
Massen yon fibrinartiger Fgrbbarkeit  erfiillL so dab im Azanprgparat Teile der 
Bindegewebsfaserbiindel, Gefiigwand and Inhalt  ohne irgendwelche Grenzen 
ineinander iibergehen. Aus der Tatsaehe, dag sich Bin Teil der strukturlosen 
fibrinartig gefgrbten Massen innerhalb der Gef/~glichtung befindet - -  bei Ver- 
silbernng treten die Gef~Bwiinde deutlieh geschw~irzt hervor - - u n d  dab eine fibrin6se 
Pleuritis mitten in Entwicklung begriffen vorliegt, worauf aueh das in den Gewebs- 
liicken befindliche netzige Fibrin hinweist, wird geschlossen, dab es sich zumindset 
teilweise ebenfalls um Fibrin handelt. Kann doch Fibrin in versehiedener Gestalt 
in Erseheinung treten, worauf noch einzugehen sein wird. Angefiihrt sollen nur 
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werden die yon Schimmelbusch und besonders eingehend yon Zenker beschriebenen 
Fibrinsterne und Fibrinkugeln, die bei Allgemeininfektionen innerhalb der GefaB- 
liehtung auftreten. 

Die Versilberung ergibt folgenden Befund: Die oberhalb der elastisehen Grenz- 
sehieht gelegenen kollagenen Faserbiindel, die im Azanpr/~parat stark verbreitert 
und yon parallelfaserigem Fibrin durehsetzt erschienen, zeigen sieh als breites, 
yon sehr reiehlieh feinen versilberbaren Fibrillen gebfldetes Band mit flaehwelligem 
Verlauf. Das dazwisehen ]iegende Fibrin ist blab mahagonibraun erkennbar. Die 
Zahl der versilberbaren Fibrillen ~ibersteigt weir die sp~rliehe Menge der im Azan- 
pr~parat blau erseheinenden deutlieh erkennbaren Fasern. Mit steigender Ver- 
grSBerung werden jedoeh aueh hier immer mehr Fasern sichtbar, die mit ihrem 
zarten Blau und dem gegenfiber der Versilberung vie] feineren Durehmesser durch 
die stark gef~rbten Fibrinf~den fiberdeekt werden. Die unterhalb der elastisehen 
Grenzsehieht gelegenen Faserbiindel ergeben bei Versilberung ein anderes Bild. 
Das helle Braunrot der/~uBeren Biindelanteile geht allm/~hlich in ein diehtes struktur- 
loses Sehwarzbraun und schlieBlich in einen sehmalen, dem Lungengewebe zu- 
gekehrten schwarzen Saum fiber, aus dem nun h~tufig pinselartig einzelne zarte 
sehwarze Fasern ausstrahlen. Zwischen diesen Silberfibrillen erkennt man blab 
br~unlieh das Fibrin. Diese Stellen entsprechen im Azanpr~parat dem Ubergang 
yon dieht roten in netzig rote Gebiete, in dem die zart blauen Einzelfasern vSllig 
yon dem Fibrin fiberdeckt sind. 

4. Eitrige Thrombophlebitis der Rachenhinterwand bei TonsillarabsceB. 33 Jahre, 
m~nnlieh. 

Das Pr~parat zeigt alle Schichten der normalen, jedoch stark verbreiterten 
Rachenhinterwand. Sehleimhaut und Submueosa, Rings- und L/~ngsmuskelsehicht, 
darunter ein breiter septenartiger Streifen yon derb-faserigem Bindegewebe, in 
den ~uBeren Anteilen yon grSBeren Arterien und Venen, in den inneren Anteilen 
yon traubig angeordnetem Fettgewebe, Lymphdrfisen und Nerven durehsetzt. 
Die st~rksten Ver/~nderungen finden sieh an den Venen, deren Liehtung v611ig 
yon polymorphkernigen Leukoeyten erfiillt ist, die das anliegende fetzig auf- 
gelSste Bindegewebe in einem scharf begrenzten breiten Saum durchsetzen. Die 
Venenwand zeigt im Elastieapr/~parat meist eine weitgehende AuflSsung. An den 
Saum der polymorphkernigen Leukocyten, jenseits dessen sic vSllig fehlen, sehlieBt 
sieh das stark verbreiterte und yon sehr reiehlich netzigem Fibrin durchsetzte 
septenartige Bindegewebe an, dessen Ver~nderungen ffir die vorliegende Frage- 
s~ellung yon besonderer Wichtigkeit sind. Die UbersichtsvergrSBerung zeigt im 
H/~malaun-Eosinpr/iparat breite rein eosinrStliche B/inder mit fein netziger und 
streifiger Struktur, die sieh vorwiegend in der L/~nge anordnet. Dazwischen liegen 
inselartig dichte Ansammlungen yon Rundzellen um kleinere Blutgef/~Be, besonders 
Venen. Im Azanpr/~parat heben sieh die netzigen Fibrinanteile scharf rot hervor, 
und man erkennt die streifigen Strukturen als sehmale blaue Bindegewebsbfindel. 
Die st~rkere VergrSBerung lgBt im H/~malaun-Eosinpr/~parat ein dichtes Filzwerk 
rStlicher Fasern erkennen, eine Abgrenzung des ortsst/~ndigen kollagenen Binde- 
gewebes isb nicht mSglieh, und ohne den Vergleich mit anderen F/~rbungen miiBte 
man weitgehend zu der Annahme kommen, dab es sich ausschliel]lieh um netziges 
Fibrin handelt. Die verstreuten Zellen des ortsst/~ndigen Bindegewebes dagegen 
sind deutlich erkennbar, teils noch mit For~satzen des Plasmaleibes, teils aufge- 
quollen abgerundet, mit blaft gef/~rbten Kernen und wabigem Protoplasma. Die 
Zellansammlungen um die GefgBe bestehen aus rundliehen Zellen, welehe die wabig 
aufgeloekerte Adventitia und die n~here Umgebung erfiillen. Es handelt sieh um 
Plasmazellen und Lymphoeyten, an der Grenze gegen das Fibrin um ttistiocyten 
mit grol]em eosinrStlichen Zelleib. Kernteilungen sind nicht erkennbar, dagegen 
enthalten die Plasmazellen hgufiger Doppelkerne. 
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Wesentlich klarer werden die Beziehungen yon Fibr in  und  Bindegewebe im 
Azanpr~parat ,  und  zwar bei st~trkster Vergr6Berung. t i le r  erkennt  man zun~chst, 
dab der Haupttei]  des Raumes des s tark  verbrei ter ten septenart igen Bindegewebes 
leer erscheint, d. h. yon entzfindlichem Odem eingenommen wird. Die kollagenen 
Faserbiindel zeigen nun  a]le Uberg~nge yon dieht  blauen, kaum struktur ier ten 
Balken fiber eine immer feiner werdende faserige Aufl6sung bis zu einer pinsel- 
art igen Aufspli t terung in feinste zart  blaue Faserehen, die etwa mi t  dem Apo- 
chromat  num. Ap. 0,95 unsichtbar  sind. Auch bei einer Aper tur  yon 1,4 ha t  man 

Abb. 4. Rachenhinterwand bei eitriger Tl~'ombophlebitis. Exsudation yon netzigem 
Fibrin in die grSberen Gewebsliieken (1), • der kollagenen Faserbfindel dutch 
entziindliches 0dem und Einlagerung yon parallelfaserigem Fibrin (2). Capiilare (3). 

Azanf~rbung. Zeiss Apochromat 60, num. Ap. 1,0. Vergr. 700faeh. 

nieht  den Eindruek,  die F~serchen bis zu ihrem Ende aufgelSst zu haben. Eine Aus- 
messung einer mSglichst maBstabsgetreuen Zeichnung ergab eine Dicke yon etwa 
0,09 lb. Dies s t immt  reeht  genau fiberein mi t  den Werten,  die sieh aus den Zeieh- 
nungen yon •ageotte entnehmen lassen. Die Grenze der AuflSsbarkeit bei einer 
Aper tur  yon 1,4 liegt um 0,1/~. Diese rein optischen Verhs mfissen betont  
werden, da eine der Fragen der fibrinoiden Degeneration dahin geht, wie das 
Verschwinden der Bindegewebsfasern und der Ubergang in die Fibrinfarbe zu ver- 
stehen ist. 

Scharf rotgef~rbt t re ten  im Azanpr~parat  die Fasernetze des Fibrins hervor. 
Es finder sich dicht  netzig in den ,,Gewebslficken" des Bindegewebes, in welche 
es als die nat~irliehen Hohlr~ume nach den Anschauungen vieler Untersucher  aus- 
schliel~lich ausgesehieden wird. Die unver~nder ten Faserbfindel seien immer deut- 
lich davon abgrenzbar.  Der Befund lehrt  anderes. AuBer R~umen, die nur  fein- 
netziges Fibr in  erkennen lassen, zeigt sieh eine innige Durehsetzung der weitgehend in 
ldeine und  k]einste F~serverb~nde aufgesplit terten kollagenen Faserbfindel durch rein- 
f~diges Fibrin,  das sieh dem parallelen welligen Verlauf derselben anpaBt (Abb. 4). 
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Ist  bier die f/~dige Struktur des Fibrins noch deutlieh erkennbar, so erseheint 
doeh dieser Befund wiehtig Ms m6gliche Zwisehens~ufe in zweierlei ttinsieht: 3/lit 
fortsehreitender Aufsplitterung werden die kollagenen Einzelfasern immer schwie- 
riger siehtbar, sie werden m6glieherweise die Grenze der Siehtbarkeit fibersehreiten. 
Die parallel verlaufenden Fibrinfasern k6nnen ebenfMls immer zarter gedacht 
werden - -  die ~Sgliehkeit zeigt das unmittelbar benaehbarte immer feiner werdende 
Fibrinnetzwerk. Geringe ausriehtende Gewebsdrueke, wie sie auf d/inne, fl~ehen- 
hafte Gewebssehiehten wie Submueosa, Pleura und Peritoneum zwangsl~ufig ein- 
wirken, werden neben der Synh/~rese des Fibrins die parMlelen Fibrinfasern immer 
einheitlieher erscheinen lassen. Dazu kommt die starke /iberdeekende Leucht- 
kraft des dieht rot gef~rbten Fibrins gegent~ber dem zarten Blauder  Einzelfibrillen. 
Es wird das Bild eines strukturlosen fibrinartigen t~andes entstehen. Nahezu ver- 
wirklieht finder sieh diese M6gliehkeit in den Ver/tnderungen der Submueosa. In 
den unmittelbar unter dem wellig verlaufenden Pflasterepithel geIegenerl Faser- 
b~ndeln der Submueosa ist ebenfMls in verh~ltnism~gig sp~rlieher Menge Fibrin 
abgeschieden. Dieses folgt in Gestalt sehmMer B~nder zwisehen grSberen Faser- 
biindeln weitgehend deren welligem Verlauf. An deren breiteren Stellen zeigt es 
eine undeu~liehe K6rnung, im Bereieh der schmMen flaeh spindelig zulaufenden 
Enden fehlt jede Struktur. 

Ein iiberrasehendes Bild ergibt die Versilberung. Bei Ubersichtsvergr6gerung 
treten Mle die yon Fibrin durehsetzten Gebiete sehwarz hervor, t~ei st~rkerer Ver- 
gr6Berung erkennt man das Fibrinnetz seharf gezeiehnet hell mahagonibraun, in 
das Auge fallen aber die zahllosen feinsten Silberfibrillen. Am diehtesten sind sie 
an den Stellen ausgebildet, die den in Abb. 4 bei Azanf~rbung dargestellten Gebieten 
entsioreehen, also an Stellen, we die Fibrinnetze in den Gewebsliieken zuriiektreten 
gegeniiber einer innigen f/~digen Durehsetzung anfgesplitterter Faserbiindel. Mit 
aller I)eutlichkeit erkennt man, wie hell braunrot dargestellte kollagene Faser- 
biindel in ein fast strukturloses/)unkelbraun iibergehen, gleiehartig den frfiher an 
der Leberkapsel und Pleura gesehilderten Befunden und nun pinselartig aus- 
einanderstrebende zahllose Silberfibrillen ausstrahlen. In den offenbar friihesten 
Stadien zeigen sie den mehr IoarMlelfaserigen VerlauI und beherrsehen das Bild 
gegent~ber den zarten Fibrinfasern. Im Bereich der pinselartigen Ausstrahlungen 
treten immer mehr mit netzigem Fibrin erfiillte ,,Gewebslfieken" auf. Am Ende 
stehen nur noeh diirre Sparren yon East vOllig versilberbaren Bindegewebsstr/~ngen, 
welehe auf einen Aufl6sungsvorgang der Silberfibrillen hinweisen (Abb. 5). Eine 
deutliehe Ausbildung yon Silberfibrillen finder sieh aueh in den bandartigen Fibrin- 
niedersehl/~gen in den obersten Sehiehten der Submueosa. 

Gleichartige Befunde yon Auftreten yon Silberfibrillen bei Durehsetzung yon 
Bindegewebe mit  fgdig-netzigem Fibrin wurden - -  wie gesehildert - -  an der Pleura 
bei lobgrer Pneumonie, noeh deutlieher in den Lungensepten erhoben, welter in 
dem Tonsillenbett bei septiseher Angina und bei Agranuloeytose, in Lymphknoten 
bei Streptokokkeninfektion und bei Lymphogranuloma inguinale, in der Sub- 
nmeosa des Dickdarms in der N~he yon Am6benruhrgesehwtiren, im Endoeard 
bei einer rheumatisehen und einer septisehen Endoearditis, wobei sich die I~eihe 
bei weiteren Versilberungen beliebig erweitern liege. 

5. Akutes Uleus duodeni. 13 gMlre, m~nnlieh. 
Es handelt sieh offenbar mn ein sehr junges Gesehwfir, dessert Entstehung 

m6glicherweise mit  einer 5 Tage ve t  dem Tode stattgefundenen Thoraxoperation 
wegen Lungencyste mit ansehliegender Infektion in Zusammenhang gebraeht 
werden kann. Makroskopisch erseheint das Gesehwfir Ms quergestellter l~ings- 
ovMer kMnbohnengroger Gewebsverlust, dessen fiberh~ngende R/~nder deutlieh 
gewulstet sind und mehrere str~hlige Einziehnngen zeigen. Bei UbersiehtsvergrSge- 
rung erkennt m~n, dM3 der eigentliehe Gesehwfirsgrund yon einem sehr sehmMen 
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dieht  eosinrStliehen Saum gebildet wird, der noeh unterhMb der L/~ngsmuskelsehieht 
liegt. Darin ver]~uft finch eine Arterie. Ihre  Liehtung ist yon einem Throm- 
bus el~ftillt und  die ~ugere Wand  tiber eine gr6Bere Streeke aufgelSst. Der auf der 
einen Seite s tark anfgewulstete und t~berh~ngende Gesehwarsrand besteht  der Menge 
naeh tiberwiegend aus dicht  netzigen Fibeinmassen, welehe die s tark verbreiterte 
Submueosa fast in der Breite des Geschwtires erf/illen. Der andere, offenbar einer 
der faltigen Einziehungen entspreehende dtinnere Rand  zeigt geringere Fibrin- 
einlagerungen der Submueosa. Netziges Fibr in  finder sieh welter in dem Bincte- 

Abb. 5. Raehenhinterwand bei eitriger Thrombophlebitis. Pinselartiges Ausstrahlen yon 
Silberfibrillen aus kollagenem Faserbt~ndel. Sehars abgegrenzt davon in den ganz offenbar 
dutch AuflSsung entstandenen ,,Gewebsl~icken" mahagonibraunes Fibrin, dessen seharf 
gezeiehnetes Netzwerk d~reh die fehlende Tiefenseh/~rfe nur,~erwasehen dargeste]lt ist (1).  
Sparrige l~este koll~gener Faserbfindel (2) .  Aufgequollene Bindegewebszellen. Versilberang 

naeh de Oliveira. Zeiss Apochromat 60, num. Ap, 1,0. Vergr. 900faeh. 

gewebe, welches die anliegende Bauchspeieheldrtise vom ])arm abgrenzt,  und  in 
verha.ltnismhl3ig sp&r]iehen Mengen in der Subserosa unmit te lbar  unter  dem Ge- 
schwtirsgrund. Es fallt also auf, dab die Zone der fibrinoiden Nekrose sehr gering 
ausgebildet ist, dab dagegen das Gesehwtir gegen die benachbar te  Submucosa 
und  ~thnlieh die Bauchspeieheldrtise dureh einen ungew6hnlich massiven Fibrin- 
wall abgegrenzt  wird. 

Bet rachte t  man den halbkreisf6rmigen Gesehwiirsgrund genauer, so finder 
man znn/~chst Ms oberste Schieht nekrotisehes Gewebe, das jedoeh noeh weit- 
gehend seine St ruktur  erkennen t~13t. Am obersten Rande sind es Drtisensehl~uche, 
deren Zellen zwar sehwache, doch deutliehe Kernf&rbbarkeit erkennen lassen. 
In  HShe der Submueosa ragen zopfige, im H/~mMaun-Eosinprhparat blal3 bl~ulieh 
erseheinende kollagene Faserbtindet hinein, geradlinig und  seharf von den kr~ftig 
roten am l~ande dichteren Fibrinmassen der Submueosa abgegrenzt. Gleieh 
seharf sieh gegen das gesunde Gewebe abhebend setzt sieh die Rings- und  



352 E. Bahrmann: 

L~ngsmuskulatur zopfig in die Gesehwiirslichtung fort. Nun folgt Ms eigent- 
licher Geschwfirsgrund das freige]egte Bindegewebe der Subserosa, deren hier 
betrachtete oberste Schicht aus reichlich polymorphkernigen Leukocyten und 
wenig f~digen bli~ulichroten Massen besteht. 

An diese offenbar dem Untergang preisgegebene oberfli~chliehe Gewebsschicht, 
die im Azanpri~parat bl~ulich erscheint, grenzt scharf hMbkreisfOrmig abgesetzt 
und rot hervortretend das weehselnd breite, von Fibrin durchsetzte Bindegewebe, 
das zwisehen den Drfisenschl~uehen, in der Submucosa und Subserosa gelegen ist, 
dazwisehen frei von Fibrin die dichte Schicht der erhMtenen l~ings- und Li~ngs- 
muskulatur. In gleicher Weise wird der mitten in der Grenze liegende Arterien- 
ghrombus in eine ~ugere blaue und innere rote H~lfte getrennt. 

Die Veri~nderungen der stark verbreiterten Submucosa mfissen noch genauer 
betrachtet werden. Genau wie unter 4 geschildert liegt sehr reiehlich netziges 
Fibrin in den ,,Gewebsliicken" zwischen kollagenen Faserbfindeln. Nach der Grenze 
gegen die nekrotische Innenschieht zu werden die Fibrinnetze immer plumper, 
zuletzt grobbMkig und langs angeordnet, wobei sie in einem schmMen Saum innig 
mit den immer starker fiberdeckten kollagenen Faserbtindeln verschmelzen. Das 
gleiehe zeigt die Subserosa. Es linden sich also alle Uberg~nge zwischen dem 
netzigen Fibrin in der Submucosa und der schmalen Schicht der fibrinoiden Nekrose 
von As/canazy. Hervorgehoben werden mug noch die Tatsaehe, dab auch zwischen 
den einzelnen Fettzellen der Subserosa im Bereieh der yon Nageotte geschilderten 
bMlonartigen Gitterfaserhiillen z~rtnetziges Fibrin abgeschieden ist, so dab das 
Fettgewebe im Azanpr~parat dureh Uberdeekung der blaBblauen Gitterfasern 
als ein grebes rotes Netzwerk erscheint. 

Bei Versilberung treten in fiberraschender Menge Silberfibrillen ira Bereich 
der fibrindurchtr~nkten Submucosa und Subserosa hervor. Deutlieh hebt sieh an 
der Grenze gegen den Geschwiirsgrund das grobbMkige Fibrin von den kollagenen 
Faserbiindeln ab, die sich an ihrer Oberfl~ehe in Silberfibrfllen aufplittern und da- 
mit den Aufbau der fibrinoiden Nekrose aus Fibrin und Bindegewebe dartun. Im 
Bereieh des nekrotisehen Geschwfirsgrundes fehlt jede Versilberung. 

Da sich die Befunde vOllig mit den Ergebnissen der ausffihrlichen Untersuchungen 
yon Askanazy deeken, der auch auf die reieh]iehe Exsudation yon netzigem Fibrin 
in die Submucosa bei dem akuten Uleus hinweist, welches sich noch bei einem 
operativ entfernten Ulcus duodeni land, konnte auf die Beibringung yon weiterem 
Material verzichtet werden. 

Ein eben in Ausheilung begriffenes Ulcus ventrieuli zeigt neben einer schmMen 
Zone der fibrinoiden Nekrose gleichfMls eine starke wMlartige Verdiekung der auf- 
gewoi~enen t~imder im B'ereich der Submucosa, ebenso ein cM1Os vernarbtes Ulcus 
ventricu]i mit flaehem, akutem Rezidiv. Die Verdickung der Submucosa besteht 
hier jedoch aussehlieglich aus derb-f~serigem Bindegewebe. Damit isf die weitere 
Entwicklung der netzigen Fibrindurchtr~nkung yon kollagenem Bindegewebe 
gekennzeichnet. In gleiehem Sinne sprechen die stark bindegewebig verbreiterten 
Lungensepten bei einem Fall yon ehronischer karnifizierender Pneumonie. Den 
unmittelbaren Organisationsvorgang l~gt ein operativ entferntes Hygrom der 
Hand erkennen. Der Struktur nach zusammengehOrige ldumpige Massen erscheinen 
im Azanpr~parat teils bindegewebsblau, tells fibrinrot. Die bindegewebigen Anteile 
enthalten reichlich Fibroblasten, die fibrinartigen sind frei davon. Bei Versilberung 
erscheinen die bindegewebigen Anteile mit eben erkennbarer Faserung hellbraunrot, 
die Iibrinartigen dunkel mahagonibraun und sind yon einem feinsten sehwarzen 
Faserwerk durchsetzt, dgs wurzel~rtig sich immer feiner verzweigend aus dem 
bindegewebigen AnteiI einstrahlt - -  die Entstehung der hyMinen Narbe. Der 
gleiche Befund ergibt sich bei 2 Fi~llen yon tells recht frischer, tells ~lterer karni- 
fizierender Pneumonie, welche innerhMb yon klumpigen, yon epithelartigen Zellen 
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tiberzogenen Fibrinmassen in den Alveolen feinste Silberfibrillen neben Fibro- 
blasten zeigen. 

In  Bestatigung der Angabe yon Kon#tzny wurde eine naeh der Beschreibung 
von Askanazy typische fibrinoide Nekrose an der Oberfli~ehe eines gesehwtirig zer- 
fallenden sehr bindegewebsreiehen Colonearcinoms und an der geschwfirig zer- 
fallenden Oberfl~ehe einer Dermoideyste der t talshaut festgestellt. 

6. Lunge bei akutem Zungen6dem bei maligner Nephrosklerose, 38 Jahre, 
m~nnlieh. 

Von Bedeutung sind hier nur die stark verbreiterten Septen, die yon reichlich 
fibrinfreiem Plasma erfiillt sind. Die Azanf~rbung l~gt auf dem blag bls 
Grund des Blutplasmas die auseinandergerissenen und in immer feiner und sehwerer 

A b b .  6. ~ e i t g e h e n d  in  Si lberf ibr i l len au fgesp l i t t e r t e s  ko] lagenes  Faserb i indeI  in  ganz  
f r i sehem,  n o e h  n i e h t  ge re in ig t em AmSbenruh rgeschwi i r .  Dazwisehen  k6rn ige  nekro t i sehe  
G e w e b s m a s s e n  u n d  A m o e b e n .  S icherer  A u f l 6 s u n g s v o r g a n g .  Gle iehar t ige  Bi lder  in  4en  
L n n g e n s e p t e n  bei a k u t e m  L u n g e n 6 d e m  u n d  in  der  Ranviersehen Quadde l  tier l%at tenhaut .  

Ver s i lbe rung  n a e h  de Oliveira. E t w a s  ve re in f aehende  Ze ichnung .  Vergr .  4 8 5 l a t h ,  

sichtbare Fasern aufgesplitterten kollagenen Faserbiindel erkennen. Bei Ver- 
silberung zeigt sieh, dab yon einer bestimmten Feinheit des Durehmessers an die 
F~tserehen seharf versilberbar sind, und dab gegenfiber dem Azanpr~parat eine 
weir grSgere Zahl feinster wirr verfloehtener oder korkzieherartig zusammen- 
gesehnurrter Fs siehtbar wird. Der gleiehe Befund wurde bei 2 weiteren 
F/illen yon akutem Lungen6dem erhoben, weiter in der Submueosa ohne gleich- 
zeitige Fibrinabseheidung bei h~morrhagiseher Infarzierung des Colon. 

7. Akutes Amgbenruhrgeschwi~r des .Rectum. 46 Jahre, m~tnnlich. 

Die makroskopisch als kaum steeknadelkopfgroSe gelbliehe Vorw61bung mit  
kleinem h/imorrhagischem Randsaum erseheinende, ganz frisehe Nekrose ist noeh 
nieht gereinigt und besteht aus reichlieh gestaltlosen Massen mit  zwischenliegenden 
Am6ben. Darin finden sieh fetzig auseinandergerissene und aufgesplitterte kollagene 
Faserbtindel der Snbmueosa. Gleieh den Befunden bei Lungen6dem sind yon einer 
gewissen Feinheit des Durehmessers an die F~serehen scharf versilberbar. Hier 
ist mit  Eindeutigkeit festzustellen, dab diese Silber/ibrillen nur dutch Au/lSsung 
yon kollagenem Bindegewebe ureter Einwirkung histolytischer Fermente entstanden 
sein kdnnen (Abb. 6). 

V i r chows  Arch ly .  Bd .  300. 2 3  
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8. •ibrosarkom des Mesosigmoid. 57 Jahre, miinnlich. 
An dem riesigen Tumor fallen auf der Sehnittfl~ehe derbweil~liche und markige 

dunkelgraurote Gebiete auf. I-Iistologisch erweisen sich die letzten als aufierordent- 
lich zellreich. Die protoplasmareichen Zellen liegen dicht zwiebelschalenartig um 
reichlich vorhandere Gef~f~e angeordnet. Bei Versilberung wird ein dichtes fein- 
welliges Netzwerk yon Silbedibrillen sichtbar, das bei Azanf~irbung nahezu v611ig 
unerkennbar bleibt. Mit allen Zwischenstufen treten die kleiner werdenden Zellen 
zuriick, und das kollagene Faserwerk beherrscht das Bild. Stellenweise fehlen die 
Tumorzellen v611ig, man erkennt nur sp~rliche ausgewanderte polymorphkernige 
Leukocyten. Die kollagenen Fasern sind durch vermehrte Gewebsflfissigkeit aus- 
einander gedr~ingt. Fleckf6rmig verstreut finder sich ein zartes Fibrinnetzwerk, 
das sieh innig mit den kollagenen Fasern verflicht. Die Blutgef~if3e dieser Gebiete 
sind stark erweitert und ihre Lichtung mit Fibrin erfiillt. Die Versilberung zeigt 
jeweils im Bereich der Fibrinausscheidungen versilberbare Fibrillen. Ein ~ihnlicher 
]3efund wurde bei .einem GliQm mit starker Bindegewebswucherung und einem 
sehr bindegewebsreichen Neurofibrom erhoben, bei dem die Sp~irlichkeit des netzigen 
Fibrins und die bei Versilberung sehr plumpen schwarzbraun erscheinenden Faser- 
bfindel auffielen. 

9. KniescheibenIcnorpel. Zugeh6rig zu dem BiId der Arthritis deformans zeigt 
der knorplige Knieseheibeniiberzug h~ufig eine zottige Auffaserung, die meist weiI~, 
gelegentlich aber graur6tlich erscheint. Dann land sich an 5 beobaehteten FMlen, 
da~ die Zotten im histologischen Bild yon einer breiten dicht eosinr6tlichen Schicht 
iiberzogen sind, die sich im Azanpr~parat leuchtend rot yon dem blauen Knorpel 
abhebt. Bei st~rkerer Vergr61~erung erkennt man, dal~ diese rote Schicht oft aus 
dicht stehenden schr~ig ausstrahlenden, wiederum zottenartigen Gebilden besteht, 
in deren Mitte angedeutet eine spitz zulaufende Achse yon blau gef~rbtem Gewebe 
sichtbar wird. Bei Versilberung stellt sich diese Achse als ein sich schnell ver- 
jiingendes Biindel versilberbarer und ganz offenbar in Aufi6sung begriffener Fibrillen 
dar. Doch nicht nur an zottenartig zerklfiftetem oberfli~chlichem Knorpelgewebe 
finden sich diese Ver~nderungen, auch tier in der Knorpelsubstanz erkennt man 
gleichartige Herde, welche als asbestartige Degeneration mit Demaskierung der 
kollagenen Fibrfllen und Durchtr/tnkung mit ,,Fibrinoid" genauer yon Erdheim 
beschrieben wurden. Am klarsten wird deren Bild bei Versilberung. Das besonders 
in der N~he der Knorpelzellen kr~ftig braunrote dichte Netzwerk der maskierten 
Bindegewebsfasern wird in der unmittelbaren Umgebung der Herde ganz locker, 
zart und wabig. Mit einem schmalen fJbergangsstreifen werden die Fibrillen scharf 
versilberbar, sind dabei yon gleicher Zartheit. Nach innen zu verklumpen sie zu 
gr6beren Balken, welche unvermittelt an hell mahagonibraun gef~rbte struktur- 
lose, im Azanpr~parat leuchtend rot erscheinende Massen angrenzen. Mit dieser 
mit Fibrineinhfi]lung einhergehenden Zerklfiftung des ](norpels ist gleichzeitig 
ein Hinweis auf die Entstehung der Reisk6rper in Gelenken gegeben. 

I .  
Aus den vorstehend gesehilderten Einze lbefunden werden zuns 

fo]gende Tatsachen a]s Unter lage ffir die weiteren Unte r suchungen  her- 

vorgehoben:  
1. Bei beg innenden  En tz i indungen  besonders ser6ser Hs  k a n n  eine 

fibrinargige Fgrbbarke i t  s t rukturlos gewordener kollagener Faserbfindel  
un te rha lb  yon wohl erhal tenen Deckzellen auf t re ten (Neumann). Die 
Faserbfindel erscheinen dabei  verbrei ter t ,  , ,verquollen".  Trotzdem 
handel t  es sich u m  eine Zus~mmensinterung,  wie ~us der wesentl ichen 
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Versehm/~lerung der gesamten Faserb~indelschieht hervorgeht. Silber- 
fibrillen sind dabei meist nur in geringem MaBe an der Oberfls der 
Biindel darstellbar. 

2. Im weiteren Verlauf der Entztindung schlieBt sich an diese Zu- 
Sammensinterung mit Regelm~gigkeit eine Exsudation voi1 netzig- 
f/Ldigem Fibrin an, welehe gerade fiir die Entziindungen serSser Hs 
besonders kennzeichnend ist. Es linden sich der Gestalt und Fs 
nach flieBende ~berg~nge yon fibrinartig sich fs kollagenen 
Faserbtindeln zu f/~digem Fibrin, das sich in 5demat6s aufgeloekerte 
Faserbfindel parallelfaserig einlagern und dureh Gewebsdruek weit- 
gehend versehmelzen kann. Dabei werden die kollagenen Einzelfasern 
leieht iiberdeekt, sind aber durch Versilberung deutlieh darstellbar 
(Klinge). Andererseits kann Fibrin innerhalb der Gef~gliehtungen 
neben der netzig-fs auch in struktnrloser oder kugeliger Form 
auftreten oder in Gestalt btisehelartig angeordneter feinster Nadeln, 
die sehr leicht zu strukturlosen Massen versehmelzen. 

3. Es kann als eine regelm~Lgige Erseheinung bezeichnet werden, 
dab iiberall im KSrper, wo netziges Exsudatfibrin in kollagenes Binde- 
gewebe ausgeschieden wird, dieses sieh in nnmittelbarer Naehbarsehaft 
des Fibrins durch entzfindliches (3dem in versilberbare Fasern auf- 
splittert, welehe der Aufl6sung verfallen kSnnen. Doch k6nnen auch ohne 
jede Anwesenheit yon Fibrin oder fibrinartigen Massen kollagene Faser- 
btindel durch StauungsSdem und histolytisehe Fermente in versilberbare 
Fasern tibergehen. 

Aus diesen Befunden ergibt sich zuns eine weitgehende Bests 
gung der Beobaehtungen, die dem yon Neumann aufgestellten Begriff 
der fibrinoiden Degeneration zugrunde liegen. Angesiehts der grol~en Zahl 
der ablehnenden Arbeiten, die sieh besonders aueh mit dem Verhalten 
der Deekzellen ser6ser H/~ute gegentiber den fibrinartig f~Lrbbaren Struk- 
turen befassen (s. Marchand in Krehl-Marchand) nnd zu gegenteiligen 
Anschauungen kommen, mul3 dies betont werden. 

Andererseits wird festgestellt, dab im Anfang der Ver~tnderungen 
keine Verbreiterung, ,,Verctuellung", sondern eine Versehm~lerung der 
kollagenen Faserbiindel dureh Zusammensinterung eintreten kann. 
Trotzdem kann dabei das Bild einer Verbreiterung vorgets werden, 
wenn man sieh an den Augenschein h~lt und nieht die Verringerung der 
gesamten Sehichtdicke des betroffenen kollagenen Bindegewebes bertick- 
siehtigt, was jedoeh nur bei einem regelms Aufbau, wie etwa an der 
Leberkapsel, leieht m6glich ist. Dieser zun~Lchst rein histologisch er- 
hobene Befund finder eine weitgehende Bests in den Ansehauungen 
von Sehade fiber die Entziindung, die nach einem freundliehen Ilinweis 
yon Herrn Prof. RSssle in den Kreis der Betraehtungen miteinbezogen 
wurden. Eine auch gestaltlieh erkennbare, dutch Entquellung bedingte 
Versehm/~lernng und damit zwangsls verbundene Verdiehtung der 

23* 
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kol lagenen Fase rb i inde l  muB naeh Schade bei beginnenden En tz i indungen  
geradezu  geforder t  werden.  

Im Rahmen der vielfgltigen Vergnderungen physikalisch-ehemisch feststell- 
barer Gleichgewiehte des gesunden Gewebes bei Entziindung tri t t  eine Vermehrung 
der Wasserstoffionen auf. Schade findet nun ein gesetzm/~giges Verhalten des 
kollagenen Bindegewebes in seinen neben den Zellen wesentlichen Bestandteilen, 
den kollagenen Fasern und der mueoiden Grundsubstanz gegentiber Versehiebungen 
der Wasserstoffionenkonzentration. Die mucoide Grundsubstanz qufllt unter 
Wasseraufnahme und Volumenzunahme bei jeder Wasserstoffionenverminderung 
unter den physiologischen Wert yon 7,3, sie entquillt mit jeder Vermehrung der 
Wasserstoffionen bis zur Gerinnung bei stark sauren Werten. Die kollagenen Fasern 
zeigen ein nahezu entgegengesetztes Verhalten, Quellung bei Vermehrung der 
Wasserstoffionen, Entquellung bei Verminderung, mit dem wesentlichen Unter- 
schied, dag diese Versehiebung nicht gleichmggig verlguft, sondern einen deutliehen 
Tiefpunkt durehsehreitet, der bei einer leiehten Vermehrung der Wasserstoffionen 
gegenfiber dem physiologischen Gleiehgewieht liegt. Bei Umrechnung in die 
von Schade angegebene Einteflung in S~uerungsstufen liegt dieser Wert zwisehen 
den Stufen 5 und 10, Mso in den untersten Werten, die bei beginnenden Entziin- 
dungen auftreten. 

Auf eine weitere Beobaehtung yon Schade ist zu verweisen. Nicht nur die 
Wasserstoffionen, sondern aueh mechanischer Druck und Salzkonzentration be- 
einflussen den Quellungszustand. Den niedrigsten Wassergehalt weisen die kolla- 
genen Fasern in neutralen, sehr schwachen Salzl6sungen und destilliertem Wasser 
auf. Sehnengewebe nimmt darin die Beschaffenheit einer trfib-kreidigen geronnenen 
lederartigen Masse an. Damit ist auf die M6glichkeit nicht umkehrbarer Gerinnungs- 
vorg~nge hingewiesen. Andererseits ist die S/~urequellung der kollagenen Fasern 
stark abh~ngig yon der gleichzeitigen, bei der Entzfindung oft vermehrten Salz- 
konzentration in der Weise, dag st/~rkere Salzkonzentrationen die Quellung stark 
d~mpfen. Sie wirken also im Sinne einer Volumenabnahme. 

Der starke Einflug auch des mechanischen Gewebsdruckes wird yon Schade 
hervorgehoben. So ist es naheliegend, dab auch yon aul~en einwirkender mechani- 
scher Druck g]eichartige Ver~nderungen hervorruft, womit sich eine leichte tIand- 
habe zur Priifung yon Entquellungszust~nden ergibt. 

Entquellungsvorg/~nge k6nnen also auf vielfs Ver~nderungen 
beruhen,  wie sie besonders  bei En tz i indung  e int re ten,  die Schade als 
Dyskolloidit/~t zusammenfaBt .  Ohne auf einzelne s icher  f agbare  Ver- 
sehiebungen hinweisen zu kSnnen,  da f t  aueh  bei  den  yon Riclcer unter -  
suchten und mindes t  zum Teil  degenera t iven  Vorg6ngen e twa an  Binde-  
gewebs tumoren  eine solehe Dyskol lo id i tg t  angenommen  werden.  Koller 
und Leuthardt betonen  die a lkal isehe R e a k t i o n  yon Nekrose  gegeni iber  
der  S~uerung bei  Autolyse ,  wobei  sie offenlassen, ob n ieh t  im Beginn der  
Nekrose  eine S/~uerung s~attfinde~. 

Eine En tque l lung  ist  zwangsl/~ufig nach  den phys ika l i schen  Vor- 
s tel lungen fiber diesen Vorgang mi t  einer Verd ieh tung  des Stoffes, 
Que]lung mi t  einer Verminderung  der  Dichte  verbunden .  Darau f  is t  im 
Zusammenhang  mi t  den phys ikoehemisehen  Grund lagen  der  histo- 
logisehen F~rbe techn ik  hinzuweisen. I s t  es doeh neben  der  scheinbaren  
Verquel lung vor  a l lem eine Vers  der  l~/~rbungseigenschaften des 
kol lagenen Bindegewebes,  we]ehe zur Aufs te l lung des Begriffes der  
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f i b r ino iden  D e g e n e r a t i o n  ge f i ih r t  ha t ,  d e r  U m s c h l a g  in eine f ib r ina r t ige  

F/s  

Als die fiir die histologisehe Fitrbetechnik wesentlichsten physikochemisehen 
Eigensehaften sind Dichte, Haft- und LSsungsvermSgen und elektrochemisehes 
Verhalten der Gewebe einerseits und Diffusions- und Haftf~higkeit und elektro- 
ehemisehes Verhalten der Farben andererseits zu betraehten (s. JLichtwitz-Ziesegang- 
Spi~v). 

Die Bindegewebsfi~rbungen im besonderen beruhen vor ahem auf Unterschieden 
der Dichte der Gewebe und der Diffusionsf~higkeit der Farbstoffe und ihrem beider- 
seitigen Haftverm5gen. Etwa bei der Azanf~rbung werden zun~chst dutch das 
leichter diffundierende Azocarmin die dichtesten und haftf~higsten Gewebe am 
st~rksten durchtrankt, wozu eine gewisse Zeit ben6tigt wird. Durch Differenzieren 
mit  Anilina]kohol und Phosphorwo]ffams~ure werden die locker gebauten Gewebs- 
teile ausgewaschen - -  ein Vorgang, der sich in gleicher Weise bei der Weigertschen 
Fibrinfi~rbung abspielt. Das danaeh einwirkende Anflinblau diffundiert schwerer, 
halter aber besser, so dab es bei geniigend ]anger Einwirkungsdauer das Azo- 
carmin vSllig verdr~ngen kann. Die Fi~rbungen beruhen also nur auf einem grad- 
weisen Unterschied yon physikochemischen Eigenschaften der Gewebe. Mi~ ~nde- 
rung derselben werden also auch die F~rbungseigenschaften betroffen. So ergibt 
sich, dab bei Entzfindungen, bei degenerativen Ver~nderungen und Einwirkung 
yon ~u~erem mechanischem Druck durch Entque]lung, vielleicht auch Gerinnung 
zunehmend verdichtetes kollagenes Bindegewebe sich zuniichst dunkler mit  Anilin- 
blau anf~rbt. Es folgt eine Stu~e, wo Anilinblau in den gegebenen Zeiten nicht mehr 
eindringen Mann, Azocarmin andererseits noch weitgehend ausgewaschen wird; 
es wird ein rosa Farbton auftreten, der mit zunehmender Verdichtung in dunkelrot 
fibergeht. 

Es wird verst~ndlich, da[~ bei der Masson-F~rbung mit dem kurzen Einwirken 
yon Anilinblau und dem weniger fest haftenden S~urefuchsimPonceau de Xylidine- 
Gemisch eine Zwischenstufe nahezu farb]os bleiben wird (Abb. 2). Noch deutlicher 
wird dies, wenn man bei Azanf~rbung die Vorbehandlung mit Azocarmin und 
Anilinalkohol fortl~l~t und nur Phosphorwolffams~ure und Anilinblau-Orange 
einwirken. Orange gehSrt zu den leichter diffundierenden Farbstoffen, haftet je- 
doch wesentlich schleehter als etwa Azocarmin. Dementsprechend wird das ver- 
dichtete kollagene Bindegewebe v511ig farblos erscheinen - -  das Orange wird dutch 
das kurze Spfilen in Wasser und der Alkoholreihe v(~llig ausgewaschen, ebenso aus 
den diinneren Fasern yon netzigem Fibrin, w~hrend breitere Strange desselben 
kr~ftig orange erseheinen. 

Um diese Auffassung yon dem Fiirbungswechsel des kollagenen Bindegewebes 
zu stfitzen, kann zun~chst darauf verwiesen werden, dab auch bei sorgf~ltigster 
Technik gelegentlich sicher unver~ndertes Bindegewebe bei Azanfi~rbung rot er- 
seheint, wie es etwa Schnitte durch den Sinus sigmoideus an den besonders ver- 
dichteten Stellen der Dura mater zeigten. Hier handelt es sich um ein auBerordent- 
lich dichtes Faserflechtwerk. Den gleichen Befund erh~It man leicht an Schnitten 
dureh vSllig gesundes Sehnengewebe. 

Es wurde ohne systematisehe Reihenuntersuchung auf das F~rbeverhalten yon 
Sehnen nach 24stfindigem Aufenthalt in S/iuren und in destilliertem Wasser ge- 
achtet. Gegenfiber dem yon dem gleichen kindliehen Sehnengewebe stammenden 
sofort fixierten Stfiek zeigte das in destilliertem Wasser gelegene auch auf diinnen 
Sehnitten eine deutliche fleckige Farbung mit  Azoearmin, weniger klar das mit  
S/~ure behandelte Stiick. 

Leieht und deutlich ist der Einflul] weehselnder Dichte des kollagenen Binde- 
gewebes auf seine F/~rbungseigensehaft zu beweisen dureh eine einfaehe Quetschung, 
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etwa durch eine stumpfe Schere, ein Befund, auf den Wu x hinweist. Um eine irgend- 
wie denkbare vitale Reaktion auszuschlieBen, wurde die Quetschung noch an 
tIautstficken vorgenommen, die unfixiert 24 Stunden ira Kfihlschrank gelegen 
hatten, wobei sich der gleiche Befund ergab 2. Unver~ndert dutch Quetschung blieb 
formolfixierte Haut. 

Aus der Ta~sache, dab dutch mechanischen Druck verdichtetes, 
entquollenes Bindegewebe sieh in gleieher Weise f/~rberiseh darstellt  wie 
das ebenfalls sehr diehte Fibrin, dab naeh den Anschauungen yon Schade 
gerade im Beginn yon Entziindungen eine Entquellung des kollagenen 
Bindegewebes zu fordern ist, wird gefolgert, da$ die ganz im Beginn yon 
Entziindungen etwa serSser H/~ute festgestellte Zusammensinterung und 
fibrinartige F/~rbbarkeit anssehliel31ich auf einer Ver/~nderung des kolla- 
genen Bindegewebes im Sinne einer mSglicherweise his zur Gerinnung 
fortschreitenden Entquellung beruhen kann. 

Die Gleichartigkeit des F/~rbeverhal~ens yon Fibrin und Binde- 
gewebe ist hier im wesentlichen nnr in der gleichen Diehte begrfindet, die 
sich in gleicher Weise bei der Hornsubstanz und den Markscheiden der 
Nervenfasern findet, zum Tell auch bei den Harnzylindern aus Bence- 
Jonesschen EiweiSkSrpern. Da bei den Bindegewebsver/inderungen Ge- 
rinnungsvorg/~nge nieht unwahrseheinlich sind, kSnnte darin ein weiteres 
gemeinsames Merkmal mi~ dem Fibrin gegeben sein. 

Mit dieser an sich geringen Gemeinsamkeit yon zusammengesinterten 
kollagenen Faserbfindeln und Fibrin sind jedoch die Beziehungen zwisehen 
beiden nicht ersehSpft. Neumann hatte bereits die Frage aufgeworfen, 
ob die fibrinar~igen breiten B~nder nicht durch eine innige Durchtr/m- 
kung der Faserbiindel mit  Exsudatfibrin - -  zun/~chst in 15slicher Vor- 
stufe - -  zustande kommen kSnnten. Seine Vorstellung entsprach etwa 
dem yon Weigert aufgestellten Begriff der Koagulationsnekrose, naeh dem 
gesch/~digtes Gewebe yon fibrinogenreicher Lymphe durchtr~nkt wird. 
Zur Anerkennung forderte Neumann eine Methode, die dutch innige 
Durchtr/~nkung ~iberdeckten Fasern des urspriinglichen Bindegewebes 
darzustellen, die Klinge in der Versilberungstechnik nachwies, jedoch 
auf eine mit  fibrinartiger Umwandlung und VerqueIlung verbundene 
vermehrte  Durchl~ssigkeit der mesenchymalen Grundsubstanz bezog. 

Rein gedanklieh bietet die Vorstellung yon Klinge insofern Schwierig- 
keiten, als a n  der Grundsubstanz gleichzeitig zwei Ver/~nderungen ein- 
treten sollen, die an sich einander entgegengesetzt sind, eine Volumen- 
zunahme und eine Verdichtung. Denn der fibrinartigen F&rbbarkeit 
kann nur eine Verdichtung zugrunde liegen, wie dies oben ausgefiihrt 
wurde. Sie w~re aber besonders n5tig bei der mucoiden Grundsubstanz, 
die gewiB eher und leiehter anerkannt  worden w/~re, wenn sie nieht so 

1 Dieses Archiv, dieses Heft. 
2 Naeh AbschluB der Arbeit kamen die Untersuchungen yon .Blum iiber die 

Unterscheidbarkeit vitaler und postmort~aler Gewebsver/~nderungen (dieses Archiv, 
299, 754) zur Xenntnis, die zu einem gleichen Ergebnis kommen. 



ldber die fibrinoide Degeneration des Bindegewebes. 359 

augerordentlich zart und auf Grund der geringen Dichte so schwer 
f~rberiseh darstellbar ware. 

Im Ansehhg an Neumann soll daher als zweite EntstehungsmBglich- 
keit der dem Begriff der fibrinoiden Degeneration zugrunde liegenden 
Veranderungen eine innige Durchtr~nkung der Bindegewebsfasern mit 
einer 16slichen Vorstnfe des Fibrins nach Art des Fibrinogens angenommen 
werden. In den vorliegenden Beobachtungen erscheint eine ausreichende 
Sicherung f fir diese Vorstellung gegeben. 

Es war darauf hingewiesen worden, daB sich im weiteren Verlauf yon 
Entzfindungen an die Zusammensinterung des Bindegewebes mit Regel- 
m~Bigkeit eine Exsudation yon fgdig-netzigem Fibrin anschlieBt. Neu- 
mann ffihrt diese Beobachtung an, vor allem weist Klinge darauf hin, 
sowohl bei der allgemeinen Besprechung des fibrinoiden rheumatischen 
Gewebsschadens als auch bei jeder einzelnen Beschreibung der Ver- 
gnderungen yon Pleura, Peritoneum, Synovia, yon Schleimbeuteln und 
Subcutis. Dem karm nur zugestimmt werden. Es ergab sich welter, dab 
das Fibrin sieh nicht nur in die natfirlichen Gewebslficken niederschl~gt, 
wie dies yon frfiheren Untersuchern so oft betont wird. Durch gleich- 
zeitiges entzfindliches Odem bis in ihre Einzelfasern aufgesplitterte 
kollagene Faserbfindel kSnnen auf das dichteste yon parallel angeordneten 
zartfgdigem Fibrin durchsetzt werden. Dutch einen ausrichtenden 
Gewebsdruck besonders an fl~chenhaften serBsen ggu ten  kBnnen diese 
Fibrinfasern neben der Wirkung der Fibrinsynhgrese weitgehend mit- 
einander verschmelzen und so die an sich schon leicht fiberdeckbaren 
zart gefgrbten kollagenen Einzelfasern, deren Dicke an der Grenze der 
optischen AuflBsbarkeit liegt, vBllig unsichtbar machen. Nur die durch 
ihre rauhreifartigen Silberkrystallniederschl/ige stark vergr6bernde Silber- 
technik kann sie wieder darstellen. Die gleiehartige Fibrindurchtr~nkung 
yon Gitterfasern des Fettgewebes, die bei dem frischen Ulcus duodeni 
besehrieben wurde, zeigt, dab gegenfiber dem kollagenen Bindegewebe 
hierin kein Untersehied besCeht. 

Doeh nicht nnr ein ausriehtender Gewebsdruek kann strukturlose 
Fibrinbs erzeugen. Fibrin kann an sieh in strnkturloser Form aueh 
innerhalb der Gefgglichtungen auftreten und sich mSglieherweise fiber 
die Gefs hinaus bis in die benaehbarten kollagenen Faserbfindel 
hinein erstrecken (Abb. 3). Die yon Schimmelbusch und Zenker beschrie- 
benen Fibrinsterne zeigen alle l/bergs zu strukturlosen Kugeln. Dazu 
kann die Meinung yon Doljans~i und Roulet angeffihrt werden, die unter 
Hinweis auf die experimentellen Arbeiten yon Helcma und Barrat fest- 
stellen, dab es keinem Zweifel unterliegt, dab die Fibringele in ver- 
sehiedenartigster Form (als strukturlose Gallerte, f~dige Netze und 
feste Membranen) ausfloeken kBnnen, und dab es sich dabei nur 
um versehiedene ineinander fibergehende Zust~nde ein und derselben 
Substanz handelt. 



360 E. Bahrmann: 

Eine besondere Betrachtung erfordern die yon Ricker als rein degenera- 
tiv beschriebenen Ver/~nderungen besonders an bindegewebsreichen 
Tumoren, an Sehleimbeuteln und am Knorpel, wobei die fibrinartige 
Umwandlung des Bindegewebes einer Verfliissigung vorhergeht. Aus den 
Ansehauungen yon Koller und Leuthardt ergibt sieh, daI3/~hnlieh der Ent- 
ziindung auch bei degenerativen, zur Nekrose ffihrenden Vorg/~ngen 
Verschiebungen der Wasserstoffionenkonzentration, anfangs mSglicher- 
weise als Ss danach als Alkalose eintreten, so dab damit die MSg- 
liehkeit einer Iibrin/thnliehen Zusammensinterung des Bindegewebes 
gegeben ist. In gleiehem Sinne spricht die Angabe Rickers, da6 dabei 
eine Volumenzunahme der ver/inderten Bindegewebsfasern ausbleiben 
kann. Es mui3 sogar eine wirkliehe Zusammensinterung angenommen 
werden, die nur mangels geeigneter Mal]st/~be nieht so gut wie an der 
Leberkapsel erkennbar ist. Zweifellos sloielt aber auch bei diesen yon Ricker 
beschriebenen Ver/inderungen eine Exsudation yon Fibrin eine wesent- 
liehe Rolle. Fast  geniigt der I-Iinweis auf das klinische Bild der akuten 
Bursitis, die alle Kennzeichen der frisehen Entziindung aufweist. Aus dem 
unter 8 geschilderten Belund ergibt sieh eindeutig, dal~ mitten in unter- 
gehendem Gesehwulstgewebe e~nes Fibrosarkoms dureh FibrinpfrSpfe ver- 
sehlossene Gef~Be vorhanden sein kSnnen und dab in ihre unmittelbare 
Umgebung eben noeh als netzig erkennbares Fibrin ausgesehieden wird. 
Aueh Riclcer mul~ auf einen /~hnliehen ,,Ausnahmebefund" hinweisen. 

Gefii~n~the ist bei den Knorpelver/~nderungen nieht naehweisbar. 
Ganz a]lgemein kann zur Erns gef~l]armer Gewebe wie Knorpel 
oder faserreicher Bindegewebsgeschwiilste gesagt werden, dab zun~ehst 
keinerlei Grund vorliegt, bei ihnen einen wesentlieh anderen Stoffwechsel 
als bei den fibrigen Geweben anzunehmen, dal~ ihnen also auf dem Wege 
der Saftspalten des Mesenehyms (Hgeclc) alle ffir die KSrperzellen 
nStigen Blutbestandteile zur Verffigung stehen. Wird die Versorgung 
damit fortsehreitend vermindert, was weitgehend die Ursaehe der dege- 
nerativen Vorg~nge gerade an faserreiehen Bindegewebsgeschwiilsten 
der Fall sein wird, wird eben noeh die MSgliehkeit einer Exsudation yon 
Fibrin in 15slieher Vorstufe gegeben sein. 

Dureh die besonderen Versorgungsvorgs des Knorpe]s m a g e s  
bedingt sein, dab hier das Fibrin nur in vSllig strukturloser Gestalt auf- 
tritt,  wie dies yon Erdheim als Durehtrs mit Fibrinoid, yon B6hmig 
als rote S/iume bei der Entstehung yon FasermarkrS~umen im Rippen- 
knorpel besehrieben wird. 

Im Zusammenhang sind die Ergebnisse der Versilberung zu betraehten. 
Ursprfinglieh als fast ,,spezifisch" angesehen, hat man immer mehr in 
der Versilberbarkeit eins der besten Kennzeichen der Bindegewebsfaser 
an sich kennen gelernt, und es hat sich die Frage nach dem Versehwinden 
der Versilberbarkeit in den kollagenen Faserbfindeln in den Vordergrund 
geschoben, wie Dol]a~v31ci und tr mit Reeht betonen. Auf Grund der 



Uber die fibrinoide Degeneration des Bindegewebes. 361 

vorliegenden Tatsachen kann man die Ursache daffir in der diehten 
Zusammenlagerung der Einzelfasern im kollagenen Faserbfindel, wahr- 
scheinlicher in einem ~berzug mit einem sehr leicht 16slichen, vielleicht 
klebenden Stoff vermuten. 

Jedes kollagene t~asergewebe entsteht im Fetus fiber versilberbare 
Fibrillen (Al/ejew). Aus reifem kollagenem Fasergewebe lassen sich mit 
leichten ehemischen Eingriffen Stoffe ausl6sen, die in ein versilberbares 
Fibrillennetzwerk ausgef~llt werden k6nnen (Nageotte, tIuzella). Schlag- 
artig l~ftt sich, wie eine Nachprfifung best~tigte, kollagenes Bindegewebe 
der Bauchhaut der Ratte in einer Ranvierschen Quaddel in feinste Silber- 
fibrillen aufsplittern, ein Grundversuch ffir die ganze Frage nach dem 
Wesen der Bindegewebsfasern, der yon Nageotte angegeben wurde. Als 
Erggnzung zu dem Befund versilberbarer Fibrillen in Lungensepten bei 
Lungen6dem wurden mit P~erdeserum hergestellte Quaddeln nach so- 
fortiger Ausschneidung versilbert und ergaben ein der Abb. 6 weitgehend 
entsprechendes Bild. Es best~tigt sich dabei die Angabe yon Nageotte 
fiber die Art der scheinbaren Verzweiungen yon Silberfibrillen. Diese 
treten nur soweit ein, als die Silberfibrillen noch aus mehr als einer 
Einzelfaser (yon etwa 0,1 # Dicke) bestehen. 

Die Versilberbarkeit kann damit nichts darfiber aussagen, ob eine 
Faser im Entstehen oder Vergehen begriffen ist, und es mfissen andere 
Kennzeichen daffir gesucht werden. Diese ergeben sich aus den begleiten- 
den Gewebsbestandteilen. Ist es auch nach den Untersuchungen der 
letzten Jahre, besonders aueh yon Doljanslci und Roulet gewig, daft Binde- 
gewebsfasern iiberwiegend aufterhalb des unmittelbar an den Kern an- 
grenzenden Zelleibes entstehen, betonen doeh gerade Doljans~iund 
Roulet die starke Abh~ngigkeit der Faserbildung yon der Zelle als yon 
einem Kraftfeld. Andererseits iiben kfinstlieh dureh Ausf~llung yon 
gel6stem Kollagen erzeugte Fasernetze eine Anziehung auf Gewebe- 
kulturen aus und veranlassen deren Zellen zur Einwanderung (Huzella). 
Es ergeben sich somit enge Beziehungen zwisehen ~eugebildeten ~asern 
und jugencllichen Gewebszellen, insbesondere zu Fibroblasten, welehe 
etwa bei dem gesehilderten Befund einer in Organisation befindlichen 
Fibrinmasse bei Hygrom und chronischer Pneumonie sehr deutlich in 
Erscheinung traten (5). Die aus reifem kollagenem Gewebe offenbar als 
Ausdruek einer Sch~digung entstandenen Silberfasern werden eine 
andere zellige Umgebung aufweisen. Liegt als Ursaehe ein reines akutes 
Stauungs6dem vor, werden sieh nur sehr wenige, dem Ausreifungs- 
zustand des Bindegewebes entsprechend diehtkernige Fibrocyten linden. 
Bei entzfindliehem 0dem werden neben mSgliehen polymorphkernigen 
Leukocyten und Erythrocyten aufgequollene ortsst~ndige Fibrioeyten 
mit wabigem Protoplasma und zwar gequollenen, aber meist doch deut- 
lieh gesch~digten, unregelmgftig gestalteten Kernen vorliegen. Im 
gleichen Sinne wird scharf gezeichnetes und kr~ftig gef~trbtes feinf~diges 
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Fibrin sprechen. In Organisation befindliehes Fibrin ist klumpig und f/~rbt 
sich leicht in MischtSnen. 

Als Beziehung der Silberfibrillen zu der fibrinoiden Degeneration 
ergibt sich somit, dab sic neben vielf/~ltigen anderen Entstehungsm6glieh- 
keiten auch hier auftreten k6nnen. Trotzdem stellt der yon Klinge be- 
sehriebene Naehweis eine der wesentliehen Grundlagen dar, auf denen ein 
Verstehen der als fibrinoide Degeneration bezeichneten Ver/~nderungen auf- 
bauen kann. ErmSglicht doeh allein die Versilberung den Naehweis der bei 
inniger Fibrindurehtr~Lnkung sonst vSllig iiberdeckten Bindegewebsfasern. 

Die rein auf Entquellung beruhende Zusammensinterung kollagener 
Faserbiindel, wie sie durch einfaehe Quetsehung leicht darstellbar ist, 
wird bei der Methode yon de Oliveira in einem rein dunkelbraunroten 
Farbton dargestellt. Schwer auflSsbare Misehbilder mfissen entstehen, 
wenn etwa kollagene Faserbiindel yon anfangs spgrlichen Fibrinmengen 
in strukturloser Form innig durchtrgnkt werden. Die wenig auseinander- 
gedrgngten Fasern miissen dutch die Dieke des mantelartigen Silber- 
krystallniedersehlages zu einer strukturlosen sehwgrzlichen Masse ver- 
schme]zen, aus der erst bei weiterer Fibrindurehtrgnkung pinselartig 
ausstrah]ende Einzelfasern siehtbar werden kSnnen. Unter diesem 
Gesiehtspunkt kSnnte ein Teil der unter 3. geschilderten Befunde 
erklgrlich erscheinen. Andererseits kann durch eine vermut]iehe Auf- 
15sung eines die Versilberung hindernden Stoffes die Oberfl~iche zu- 
sammengesinterter plumper Faserbiindel versilberbar werden, worauf 
die Befunde im Beginn yon Entziindungen und besonders der degenera- 
riven Ver~tnderungen an Bindegewebstumoren hinweisen, die ja einer 
AuflSsung des gesamten Bindegewebes vorhergehen. Sind damit also 
keineswegs alle Unklarheiten behoben, so lassen sic sich doeh zwischen 
zwei scharf umrissene Vergnderungen eingliedern, die Zusammensinte- 
rung kollagener Faserbfindel dureh reine Entquellung und die Durch- 
trgnkung mit fgdigem Fibrin. 

Welter gestattet die Versilberung die Feststellung, ob Fasern der Auf- 
15sung verfallen, denn es liegt kein An]a6 vor, darfiber hinaus einen nicht 
versilberbaren Zustand der Fasern anzunehmen. Hier ]iegt die yon 
R6ssle als Desmolyse gekennzeiehnete parenterale entziindliehe Ver- 
dauung vor. Makroskopiseh gugert sieh die Faseraufl5sung in der Zer- 
reiBliehkeit der Gewebe, worauf Neumann bei Tendovaginitis mit Sehnen- 
ruptur und beim Platzen yon Aortenaneurysmen, Riclcer beim 1)latzen 
yon Lungenkavernen und Ovarialeysten im Bereich fibrinoider Dege- 
neration der Pleura bzw. der Cystenwand hinweist. Dieser endgiiltigen 
AuflSsung stehen mit allen Zwisehenstufen Veranderungen gegeniiber, 
die etwa bei der Ra~viersehen Quaddel naeh den Befunden von Nageotte 
nur als vorfibergehende Schgdigungen anzusehen sind. 

So lgl~t sieh aueh naeh den Ergebnissen der Versilberung die scharfe 
Trennung yon fibrinoid degeneriertem Bindegewebe und f~dig netziger 
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Abb.  7, Schem~bische  Da r s t e l l ung  der  A u f f a s s u n g e n  yon .'r (1), Kli'~ge (2) Ua4 
der  eigenen (~) i iher die E n t s t e h l m g  der  fibrinoiden Degenera: t ien.  ]~ollagenes F~aerb(indel,  
be s t ehend  aus  3 Einze l fasern .  Ve rha l t en  bei Azanf~rbun4~ u n d  Vers i lberun~.  B l a u  is t  
d u t c h  Dunke lg r~u ,  R o t  d u r c h  H e l l g r a u  dargeste l l~ .  Schwarz  b e d e u t e t  Ver s i lbe rba rke i t .  

1. Die drei  b l auen  E inze l fase rn  (a) ver~uel len  u n d  ve r schme lzen  zu  e inem f i b r i n a r t i g  ro~en 
Band (b), u m  4~s h e r m a  sich ne tz iges  F i b r i n  n iederscb la~en  kann (e). 

2. Die drel  b l a u e n  E inze l f a se rn  s ind jede y e n  e iner  HtLlle y o n  G r u n d s u b s t a n ~  lm~geben (a). 
Die G r u n d s ~ b s t a n z  ve rqu i i l t  f i b r ina r t ig ,  sie i h r b t  s ieh r o t  u n 4  w i t 4  bre i te r ,  4abe i  d ~ c h -  
i~ssig ftiz" die Si lber i5sunK: Die E inze l fase r  wJrd ve r s i l be rba r  (b). Mit  RegelmfiBigkei t  t r i t t  
e ine E x s u d a t i o n  y o n  ne t z igem F i b r i n  h inzu ,  die S i lber /ase rn  we rden  tells aufge l6s t ,  tells 

b le iben  sie erha~lten (c). 

"L Die ;~inzeIfa.se~-n sind d l c h t  zu  e inem ke/ Ia~enen Fase rb imde I  zus~mmen~'eI~(*,r~, um~o-ebea 
yon einer  ~ i c h t  da rges te l i t en ,  sehr  z a r t e n  m u e o i d e n  G r u n d s u b s t a n z ,  n~Sglieherweise 41~rch 
eine K i t t s u b s t a n z  2 u s a m m e n g e h a l t e n  (a). U n t e r  Vecsehmi t le rung  der Fase rb i inde l  t r i t t  
eine En tq lml lung ,  m6glieherweise O e r i n n n n g  a n e h  der  G r a n d s u b s t a n z  ein. Dabe i  Ver-  
d i c h t t m g :  Fase rb i inde l  7~U~Ochst s t a r k e r  an i l inb iau ,  d a n n  n a h e z a  forb los  oder  rosa, daan 
d i c h t  ro t ,  Ve r s i l be rba r  h6ehsten~s die Oberf l~ehe  des  Btt~tdeis (b). Inn ige  D u r c h t r f i n k n a g  
m i t  h o m o g e n  e r s che inendem F i b r i n  zun4iehst in  15slicher Vors tu fe .  A~seinanderdr~tngl la~ 
tier Fibr i l len,  die ve r s i l be rba r  w e r d e n  uncl be/ A z a n f h r b u n g  b l au  e r sche inen  (c). D u r e h  
hi~Lzu~retendes entz i indl iches  0 dem s t~rkere  Verbre i~erung,  ne tz ig . f~d ige  Ges ta l t  des F ib r ias .  
Alffl fsung oder  E r h a l t e n b l e i b e n  der  Si lberf ibr i] len (d). Die E n t w i c k l u n g  k a n n  a u f  jeder  
S tu fe  s t i l l s tehend  a n d  die Zwischens tu fen  b u n d e  oder  beide  i i be r sp r ingend  a~genommen 

werden .  
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Fibrinexsudation in die natfirliehen Lfieken des unver/~nderten Binde- 
gewebes nieht mehr aufrecht erhalten, die als kiinstliehe Schranke 
zwischen beide ineinander tibergehende Vorg/~nge gesetzt wnrde. Jedes 
yon Exsudatfibrin durehsetzte Bindegewebe ist geseh~digt, yon Schade 
mit dem Begriff der Dyskolloidit/~t gekennzeiehnet, in geringem Mal~e 
im Sinne einer offenbar teilweise umkehrbaren Versilberbarkeit, stark 
unter dem Zeiehen der AuflSsung. Die Besehreibung des Befundes 4 
gab Anla{~, auf die weitgehend in dieser Anfl6sung begrtindete Entstehung 
yon ,,Gewebslfieken" hinzuweisen. 

Folgendes ist zun/~ehst zusammen/assend festzustellen: 
Die dem Begriff der fibrinoiden Degeneration des Bindegewebes yon 

Neumann zugrunde liegenden Befunde k6nnen weitgehend best~tigt 
werden. 

Faserbiindel des Bindegewebes besonders ser6ser H~ute k6nnen eine 
fibrinartige Besehaffenheit annehmen. Im engeren Sinne beruht sie auf 
einer Zusammensinterung tier Faserbiindel dureh Entque]lung, m6glieher- 
weise auch Gerinnung im Gefolge von Versehiebungen der yon Schade 
beschriebenen physiko-ehemischen Gleiehgewiehte der Gewebe, besonders 
bei Entziindung und degener~tiven Vorg~tngen. Die Gemei~samkeit mit 
dem Fibrin ist vor allem in der gleichen Dichte gegeben, welche das horn- 
artige stark lichtbrechende Aussehen beider und die gemeinsamen 
F/~rbungseigenschaften bedingt. Die yon Neumann besehriebene Auf- 
quellung der Faserbfinde] wird hierbei durch eine innige Versehmelzung 
an sich zusammengesinterter Faserbiindel vorgetiiuseht. 

Andererseits kann eine wirkliche Verbreiterung unter Ausbildung 
strnkturloser fibrinartiger B~nder durch eine innige Durchtrdnkung der 
FaserbiZndel mit Fibrin zun~ehst in ]Ss]ieher Vorstufe im Sinne der 
Weigertschen Koagulationsnekrose eintreten. Zwischen beiden an sieh 
vSllig verschiedenartigen Ver~nderungen, der Zusammensinternng and 
der innigen Fibrindurchtr~nkung, bestehen durch ihr oft gemeinsames 
Auftreten flieBende ~berg~nge, die es berechtigt erscheinen lassen, beide 
weiterhin unter der Bezeichnung der fibrinoiden Degeneration zusammen- 
zufassen. Eine Trennung ermSglicht weitgehend die yon Klinge beschrie- 
bene Versilberbarkeit der dureh das Fibrin auseinandergedrs 
Einzelfibrillen der kollagenen Faserbfindel. 

Ausdruek der bei beiden Vergnderungen vorliegenden Degeneration 
ist die Zusammensinterung der FaserbfindeI und die Versilberbarkeit 
und meist eintretende AuflSsung der Einzelfasern. 

II. 
Es bleibt die Frage nach dem Ursprung der mit der fibrinoiden De- 

generation einhergehenden ScMidiguny des Bindegewebes und naeh der 
Bedeutung der engen Verknfipfung yon Bindegewebe und Fibrin, r~um- 
lich als innige Durchtr~tnkung, zeitlich in der erneuten Faserbildung in 
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dem an die Stelle aufgelSster Fasern getre~enen Fibrin, schlieBlieh in der 
in manehem wirklieh fibrinartigen Umwandlung des Bindegewebes bei 
der Zusammensinterung. 

Mit dem Itinweis, dag die Fibrinexsudation dutch eme Seh~digung der 
Capillarwandungen bedingt ist, erseheint der Vorgang kaum erkl/~rt oder 
erseh6pfend besehrieben. Der /~uBere Vorgang ist richer eine Wand- 
ver/~nderung. Es bleibt darfiber hinaus die Tatsaehe bestehen, dab das 
Blutplasma eine solehe Zusammensetzung zeigt, dab gerade bei einer 
Gef~Bwandseh~digung ein gerinnungsf/~higer Stoff austreten und eine 
ganz offenbar sinnvolle Funktion austiben kann. 

Es darf die Frage der Funlction yon Bindegewebe und Fibrin fiber die 
rein gestaltliehe Besehreibung hinaus gestellt werden. 

Aueh demjenigen, der in einem Organismus nut eine an sieh sinnlose 
Anhgufung yon Stoffen erbliekt, die fiber ziel- und beziehungslose Muta- 
tionen im Kampf urns Dasein zu einem lebensf/~higen Wesen zusammen- 
gewiirfelt rind, mtissen Gewebe und Organe zweekm~Big aufgebaut 
erseheinen. Diese Zweckm/tBigkeit haben sie dureh das Bestehen des 
Gesamtorganismus im Kampf um das Dasein bewiesen. Wer in dem 
Bestreben einer mSglichst umfassenden Betraehtung in einem Lebewesen 
ein Ganzes wirksam sieht, wird die Beziehung der Gewebe und Organe 
zum Ganzen in zielstrebigen Funktionen zu erkennen suehen. 

Das Bindegewebe bindet nicht nut und erm6gliehg eine gleitende 
Versehiebliehkeit der gr6geren und klehleren Gewebseinheiten des 
K6rpers, es trennt auch - -  als Septum - -  nicht nut alle verschieden- 
artigen Gewebe des K6rpers, sondern auch gestaltlieh gleiehartige, doeh 
zeitweise getrennt arbeitende Zellen und deren Verb/~nde, wie etwa die 
einzelnen glatten Muskelzellen, die L~ppehen der Speicheldriisen und der 
Lunge. 

Diese Trennfunktion ist znn~chst rei~ ge~taltlich durch die Lage der 
seheidewandartig angeordneten innig verflochtenen Bindegewebsfaser- 
btindel gegeben, wie sie eindrueksvoll aueh in den bindegewebigen An- 
teilen der ~uBeren K6rperhaut in Erseheinung tritt. Es darf angemerkt 
werden, daft die Abgrenzung des KSrperinneren yon der Aul3enwelt 
dutch die verhornende Epidermis vervollst~ndigt wird. 

t~ein gestaltlieh l~Bt rich welter ableiten, dag besonders die kollagenen 
Faserbiindel aus einer sehr groBen Zahl feinster um 0,1r messender 
Einzelfasern zusammengesetzt rind. Wie die Ranviersehe Quaddel lehrt, 
ist dieser l%serverband sehr locker angeordnet und weist damit eine sehr 
groge innere Oberfl/~ehe auf, die das gestaltliehe Kennzeiehen vieler 
filternder K6rper, wie etwa der Tierkohle, ist. 

Wenn Fibrin im K6rper zur Abscheidung kommt, tritt dies mit 
groBer Regelms in dem Grenzgebiet yon l~ranlce~n und gesundem 
Gewebe ein. Als Beispiel sei auf die Fibrinabseheidung in und auf ser6sen 
H~uten verwiesen. Diese sind air verst/~rkte Wandungen yon Lymph- 
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spalten aufzufassen und stehen als Seheidewand zwischen Liehtung 
und angrenzendem Gewebe, k6nnen also yon beiden Seiten beansprueht 
werden. Borst erhielt das Bild der fibrinoiden Degeneration der Leber- 
kapsel mit naehfolgender Exsudation yon Fibrin dutch Einfiihren von 
Chemikalien nnd Bakterien in die freie Bauehh6hle mit dem Erfolge 
einer Peritonitis, Lvbarsch dureh Nekrose des Lebergewebes naeh Ab- 
schniirung yon Leberlappen oder Unterbindung des Ductus eholedoehus. 
Ein typischer Abseheidungsort yon Fibrin sind die bindegewebigen 
Sep~en des Halses bei Tonsillitis, Tonsillarabseessen und Mundboden- 
phlegmonen, wo die Bedeutung des ortsstS~ndigen Bindegewebes Ms 
Logen der einzelnen Muskel-, Gef/~l]- und Drfisengruppen besonders bei 
der ehirurgisehen Behandlung in Erseheinung tritt. Angefiihrt sei noeh 
die Fibrinabseheidung als Vorstufe der pyogenen Membran der Hirn- 
abseesse, am Grunde versehiedenartigster Gesehwiirsbildungen und an 
der Grenze von an~misehen Infarkten der Milz. Wenn sieh Fibrin in 
den Grenzgebieten an~miseher Infarkte der Niere nut sp~rlieh in den 
Gefs finder, mag die Ursaehe in der grogen Diehte der nekro- 
tisehen Tubuli und der damit verbundenen verMItnism/~Ng geringen 
Fernwirkung gegeben sein, wie sieh aueh bei der Besehreibung des frisehen 
Uleus duodeni ergab, dag die dichte Sehieht der glatten Muskulatur frei 
yon Fibrin bleibt. Bei ehronisehen Entz/indungen wie aueh verk~sender 
Tuberkulose und Lues findet sieh als Grenze das auf dem Boden yon 
Fibrin entstandene Granulationsgewebe, doeh ist etwa am Aufbau des 
frisehen Miliartuberkels netziges Fibrin beteiligt. 

Rein gestaltlich gleieht das Fibrin, der Faserstoff, weitgehend der 
Erseheinungsform des Bindegewebes als loekeres Netzwerk yon Fasern, 
als framer diehter verfilzte und sehliel31ieh fast strukturlose Membran. 
Eine Gemeinsamkeit verbindet es aueh mit dem verhornenden Platten- 
epithel, der nahezu nndurehls natiirliehen Grenze des lebenden 
Gewebes gegen die Augenwelt, eine ghnliche Diehte, welche die gleieh- 
artige F~rbbarkeit bedingt, die sieh bei der Zusammensinterung des 
Bindegewebes wiederfindet. 

Diesen siehtbaren gestaltliehen Eigent/imliehkeiten, die auf eine 
Trennfunktion yon Fibrin und Bindegewebe hinweisen, tritt in der 
Schaclesehen Moleknlarpathologie eine Welt unsichtbarer und doeh gewil] 
nieht weniger wiehtiger Eigensehaften gegeniiber, die Schade veranlassen, 
dem kollagenen Bindegewebe in dem yon ihm aufgestellten Dreikammer- 
system yon Capillarwand, Zellmembran und eben dem Bindegewebe die 
Funktion eines kolloidalen Filters zuzusehreiben. 

Die Filterfunktion erstreekt sieh auf die Adsorption yon Stoffen, 
wobei gerade die wiehtigsten Stoffe des physiologisehen Stoffweehsels 
Ms haftsehwaehe K6rper wit Sauerstoff und Kohlenss 16sliehe Kohle- 
hydrate und Harnstoff leieht hindurehtreten k6nnen. Schade erkennt 
in dem Bindegewebe in der gegeneinander abgestimmten Quellbarkeit 
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yon mucoider grundsubstanz und dem eigentlichen Fasergcwebe einen 
spezifischen physikoehemischen Sgurefgnger, wobei die Sguren Ms 
Kohlen-, Milch- und Harnsgure mit die wichtigsten Stoffwechselprodukte 
darstellen, Als extracellutgres Kolloidlager iibt das Bindegewebe schlieft- 
lich einen wesentlichen Einflug auf den gesamten Wasserhaushalt aus. 

Wie weitgehend alle diese Funktionen des Bindegewebcs bei Ent- 
zii~dung beansprucht werden, ist yon Schade an Hand der Verschie- 
bungen der einzelnen physikochemischen Gleiehgewichte, der Isoionie 
yon Wasserstoff und Hydroxyl, yon Natrinm, Kalium und Calcium, 
der Isoosmie, der Isoonkie und Isothermie ausgefiihrt. 

Den gestaltliehen Ausdruck dafiir linden wir in der Zusammen- 
sinterung der kollagenen Faserbiindel, wobei dem Gedanken Rauln 
gegeben werden darf, daft in der Umwandlung yon Btindeln vieler 
feinster als Filter durchl/~ssiger Fasern in eine dichte hornartige Masse 
im Vergleich mit der verhornenden Epidermis eine verst/irkte Trenn- 
wirkung denkbar ist. Im weiteren Verlauf werden unter dem Einfluft 
entziindlichen 0dems die Faserbiindel aufgesplittert, die Einzelfasern 
dabei versilberbar und weiter unter dem Einfluft entziindlicher proteo- 
lytiseher Gewebsfermente aufgelSst. 

An Stelle des offenbar den verst/trkten Anforderungen nicht mehr ge- 
wachsenen nnd geseh/tdigten Bindegewebes tritt nun das Fibrin, auf dessert 
rein meehaniseh abgrenzende Wirkung auch Mentcin hinweist, w~thrend 
Rice die Iilternde Wirkung in den Vordergrund stellt. Gestaltlich weit- 
gehend dem Bindegewebe gleichend iibernimmt das Fibrin die Abgrenzung 
der Entziindungsherde. Mit dieser Auffassung wird aueh verst~ndlieh, daft 
die fibrinoide Degeneration besonders als Zusammensinterung der kolla- 
genen Faserbiindel ganz ausgesproehen im Beginn yon Entz6ndungen 
auftritt. Die dem Bindegewebe zugeschriebenen Funktionen miiftten 
beim Fibrin gegeniiber den bei der Entziindung verschobenen physiko- 
ehemischen Gleichgewiehten verst/~rkt ausgebildet sein. Bei vielen 
Eigenschaften erscheint eine solche erh6hte Leistungsf~higkeit des Fib- 
tins nachweisbar. In der gleichartigen f~tdig-netzigen Gestalt liegt ein 
Hinweis auf die Filterf/ihigkeit des Fibrins, der durch die Angabe unter- 
sttitzt wird, daft frisch gefglltes Fibrin sehr stark absorbierend wirkt 
( Klint:e ) . 

Im Vordergrund der entztindliehen Ver~nderungen steht naeh 
Sehade die S~uerung. Knepper weist mit Recht auf die besonders stark 
eosinrote F/irbbarkeit des Fibrins hin. Fiir den sauren Farbstoff Eosin 
ist kennzeichnend, daft seine Y~trbekraft mit steigender elektropositiver 
Ladung des Eiweiftk6rpers zunimmt, daft sie damit vonder  Lage des 
isoelektrischen Punktes abh/~ngig ist (Pischinger, Selsi). Gegeniiber 
dem schwgcher rot f/trbbaren kollagenen Bindegewebe ist der iso- 
elektrische Punkt des Fibrins danach mehr nach der alkalisehen Seite 
verschoben. Dies bedeutet, daft unter gleichen Bedingungen Fibrin 
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mehr Wasserstoffionen binden kann als kollagenes Bindegewebe. Leider 
sind die an reinem Fibrin bzw. Fibrinogen durchgefiihrten Bestimmungen 
des isoelektrisehen Punktes offenbar mit groBen Fehlerquellen bebaftet 
und sehwanken in weitesten Grenzen. Eine Erkls ist vielleicht in 
dem Vorkommen verschiedenartiger Fibrine bzw. Fibrinogene gegeben, 
worauf Kylin und Paulse~ hinweisen, die ncben einer sauren zwei basische 
Arten annehmen. Es ist die Tatsache anzufiihren, dab Fibrinogen 
reichlieh adsorptiv Kohlens~ure binder, so dab bei Gerinnung das Blur 
~lkalischer wird, andererseits defibriniertes Blur erheblieh weniger 
Kohlens&ure binden kann (Mellanby and Thomas), weiter die Tatsache, 
dab das Gerinnungsoptimum des Fibrins bei einer Wasserstoffionen- 
konzentration yon 6,4 6,8 liegt (Tsunoo), also gerade in den niederen 
S&uerungsstufen der beginnenden Entztindung, w&hrend st~rkere alka- 
lische Re~ktion die Fibringerinnung anfhebt. 

Besonders aufsehluBreieh ffir die Beziehungen yon Fibrin und S/ture 
erscheinen die Verh/tltnisse bei dem Ulcus ventriculi und duodeni, auf die 
genauer eingegangen werden soll. 

Bei aller Ungewil~heit fiber die eigentliche Entstehungsursache kann 
die Mitwirkung des verdauenden Magensaftes mit seinem Gehalt an 
Pepsin und Salzss als gesichert angesehen werden. In dem aussehliel3- 
lichen Vorkommen der Uleera im Bereich des sauren Magensaftes, dem 
so geh/~uften Auftreten des Uleus jejuni bei der Eisetsbergsehen Operation 
und in Abh~ngigkeit yon Meckelschen Divertikeln mit funktionstiichtiger 
Magenschleimhaut und in der wenigstens bei Ulcus duodeni hs 
Hyperaeiditgt sind ausreichende tIinweise gegeben (Biichner). 

Andererseits ist mit Konjetzny zu betonen, dab die fibrinoide Nekrose 
des Geschwiirsgrundes nicht als eine unmittelbare und ausschlieBliche 
Xtzwirkung der Magens/~ure zu betrachten ist, tritt sic doeh im Verlaufe 
nahezu jeder Geschwfirsbildung im Gefolge entzfindlicher S/~uerung und 
anderer Vergnderungen in Erscheinung. Aueh kSnnen die Histamin- 
versuehe von Bi~chner nach den Ergebnissen yon Eppinger in manehem 
anders gedeutet werden, t{istamin bewirkt nicht nur eine vermehrte 
Salzs/~ure-Pepsinproduktion, sondern ruft offenbar dureh Ausscheidung 
eine schwere Gastro-Duodenitis hervor, die fiber Gef/~flstSrungen bis zur 
Gewebsnekrose tortsehreitet. Hier kann nun die verdauende Wirkung 
des Magensaftes einsetzen und zum akuten Ulcus ffihren. 

Welche Folgen ein freies Eindringen des s~uren Magensafges in die so 
erSffneten Gewebe, insbesondere die Submueosa, haben muB, wird dureh 
Kennzeichnung des Sgurewertes in S/~uerungsstufen eindringlich vor 
Augen geffihrt, in dem sich der Wert yon einer Million ergibt (Schade). 
Damit erscheint der Einflu6 der Magensalzs&ure auf die Ulcusentstehung 
auf einen einfachen Nenner gebracht, und es ist naheliegend, die bei 
dem akuten Uleus tiber die Ausbildung des verhaltnismagig schmMen 
Saumes der fibrinoiden Nekrose hinausgehende so reichliche Abscheidung 
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yon netzigem Fibrin in die Submueosa mit der S/turewirkung in Zu- 
sammenhang zu bringen. 

Der Sehwerpunkt der Uleusfrage liegt jedoeh nieht so sehr in der Ent- 
stehung des Uleus als in dessen unvollstgndiger Hei!ung und den framer 
wiederkehrenden giieksehls 

Wenn naeh Askanazy dieses Geheimnis in der fibrinoiden Nekrose ver- 
borgen liegt, so guBert es sieh gestaltlieh darin, dab das Fibrin an der 
Oberfl~ehe framer wieder dutch Leukoeyten abgebaut wird und die 
Nekrose entspreehend in die Tiefe fortsehreitet. Vielleieht kann darin 
der Ausdruck einer besonderen sehwierigen Lage des K6rpers erbliekt 
werden: Gegen die aul3erordentlieh hohen Ss des Magensaftes 
muB tin FibrinwM1 erriehtet werden. Fibrin ist jedoeh dureh Pepsin leieht 
verdaulieh, worauI Askanazy hinweist, in besonderem Mage noeh dutch 
Trypsin (Oppenheimer), das dureh l~tiekflug yon Duodenalsaft wirksam 
werden k6nnte. Dieses angedaute Fibrin ersebeint im H/tmalaun-Eosin- 
pr/~parat als bl/~ulieber Saum, ist offenbar unwirksam gegen S/~ure und 
wird dureh Leukoeyten aufgel6st. Darin kann aueh eine Rechtfertigung 
ftir den eingebfirgerten Ausdruck der fibrinoiden Nekrose gesehen 
werden gegeniiber der Bezeiehnung tier fibrinoiden Degeneration, bei der 
nur die Bindegewebsfasern geseh/tdigt werden oder der Aufl6sung ver- 
fallen, w~hrend das Fibrin - -  g&nlieh den p~raplastisehen Stoffen wie 
Bindegewebsfasern und Horn nieht als Iebensfremd zu bezeiehnen - -  er- 
halten bleibt und unmittelbar zur bindegewebigen Ausheilung iiberleitet. 

In dem Mitwirken der Magensalzs~ure k6nnte aueh ein Grund gesehen werden, 
dal~ die Stelhng des Magen- und DuodenMgesehwtirs zu der Entzfindung nicht 
v611ig gekl~rt ist. Neben der m6glicberweise im Anf3`ng degenerativ-nekrotiseher 
Ver/~nderungen eintretenden S/~uerung dutch Autolyse (Koller und Leuthardt) 
entsteht sonst wohl n3`hezu jede fiber d3`s physiologisehe Gleiehgewieht hin3`us- 
gehende S~uerung des Gewebes 3`ls Ausdruek einer Entztindung in dem Sinne, 
dab die S~uerung durch den verst~rkten Entzfindungsstoffweehsel bedingt ist, 
w/~hrend beim Uleus die S/~uerung Urs3`ehe einer Gewebsseh~digung und fiber 
diese Urs3`che einer Entzfindung wird. 

Eine besondere Stellung nimmt die fibrinoide Degeneration und die 
Fibrinexsudation bei den yon Klinge umfassend be~rbeiteten rheumati- 
~chen Erkrankunge~ ein. Das wesentliehe Kennzeiehen der rheumati- 
schen fibrinoiden Degeneration mit naehfolgender Fibrinexsudation 
sieht Klinge in dem Mitwirken eines immunbiologischen Faktors bei der 
Entstehung. l~ein gestaltlieh ist sie dureh die besonders starke Aus- 
bildung und das fiberwiegende Erhaltenbleiben der Silberfibrillen in 
gewissem Mage abgrenzbar (Klinge, SchIosnig). 

Dies gibt AnlaB, auf weitere Eigensehaften des Fibrins hinzuweisen, 
die es dem Bindegewebe iiberlegen erseheinen lassen, die Menge und die 
Sehnelligkeit, in der es dem K6rper zur Verffigung steht; kSnnen doeh die 
groBen Knoten des Rheumatismus nodosus im Verlauf yon wenigen 
Stunden entstehen. In der Tatsaehe, dab gerade bei den rheumatischen 

Virchows Archiv. B4 300. 243, 
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Gewebsvers die naeh Klinge als Ausdruck einer allergisch- 
hyperergischen Entziindung aufzufassen sind, die Silberfibrillen innerhalb 
des tells innig durchtr/~nkenden, tells netzigen Fibrins erhalten bleiben, 
erseheint ein Hinweis auf die besonderen Eigenschaften der allergisch- 
hyperergischen Entziindung wie des Fibrins gegeben. Eins der wesent- 
lichen Kennzeichen der allergisch-hyperergisehen Entziindung ist die 
gehemmte Resorption, die verz6gerte Verdauung der Gifte, die in dem 
Gewebe fixiert, gebannt werden (R6[31e, Klinge). Ein gestaltlicher Aus- 
druck der gehemmten Verdauung aueh der die Gifte bindenden Gewebe 
kann in dem Erhaltenbleiben der Silberfibrillen erblickt werden. Die 
Bannung finder ihren Ausdruck in dem Fibrinwall, der auf die rein 
meehanisch a]s undurchl~ssige, hornartig dichte Sehicht wirkende Trenn- 
funktion des Fibrins hinweist. 

Kurz ist noch auf die Anschauungen von Knepper fiber besondere Verh/iltnisse 
der Ionenkonzentration bei allergiseh-hyperergiseher Entztindung einzugehen. 
Knel)per kommt zu der Ansehauung, dab hier keine Vermehrung der Wasserstoff- 
ionen, sondern eine deutlieh alkalische Reaktion eintritt. Auch die S/~uerungs- 
stufen 1--3 yon Schade in dem Bereich yon PK 7,3--6,8 rechnet Knepper zur 
alkalisehen Reaktion unter Hinweis auf den Neutralpunkt des Wassers bei PH 6,8. 
Demgegenfiber daft auf die Schadesehe Auffassung verwiesen werden, dab der 
bei p]~ 6,8 liegende Neutralpunkt eine physikalische Konstante des reinen Wassers 
ist, wghrend das physiologisehe WasserstoffionengMehgewieht, das neben der 
Dissoziationskonstante des Wassers yon vMen anderen Stoffen' abh/~ngt, bei Pit 7,3 
liegt. Erst Werte oberhMb yon pg 7,3 stetlen eine wirMiche Vermehrung yon 
tIydroxylionen gegenfiber dem physiologischen Gleichgewieht dar, welehe Knepper 
bei dem Arthus.Phgnomen und der verk/tsenden Tuberkulose wie Koller und Leut- 
hardt finder. Diese Alkalose kann aber offenbar nieht als spezifiseh fiir die allergiseh= 
hyperergisehe Entziindung angesehen werden, wie aus den Untersuehungen yon 
Koller und Leuthardt hervorgeht, welehe eine Alkalose aueh in Tumornekrosen ~est- 
stellen und in ihr ganz allgemein das Kennzeiehnen der Nekrose gegenfiber der 
sauren Autolyse erblieken. 

Trotzdem s~ellg dieser Ubergang der allergiseh-hyperergisehen Entzfindung 
in Nekrose eine Besonderheit dar, die mit der Vorstellung der Unverdauliehkeit 
versggndlieh erseheint. Die dureh den Fibrinwall zun~ehst nur ausgesehalteten 
Antigene unterliegen einer langsamen ehemisehen Umwandlung. Es wird ihnen 
Wasser entzogen, sie werden mi~ basisehen Substanzen durehtr~nkt und damit 
die Verkalkung eingeleitet, die nur bei alkaliseher Reak~ion vor sieh gehen kann 
(Koller und Leuthardt). 

Ihre Zusammenfassung finden alle die hier gesehilderten Eigen- 
schaften und Ver~nderungen yon Fibrin und Bindegewebe in dem Be- 
griff der Entziindung, wenn man diese naeh R6ssle als die :Fremdk6rper- 
reaktion des lebenden Gewebes mit dem Ziele der Beseitignng des :Fremd- 
k6rpers  auffal3t. 

Als Fremdk6rper wirkt neben den an sich kSrperfremden Stoffen 
jedes gesch~digte k6rpereigene Gewebe, hier das in seiner Trennfunktion 
iiberbeanspruchte, zusammengesinterte und versilberbare Bindegewebe, 
in den von Riclcer hervorgehobenen F/~llen das unmittelbar durch Kreis- 
laufst6rungen geseh/~digte Bindegewebe etwa von Tumoren. Ausdruck 
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der Beseitigung ist die Aufl6sung der gesch/idigten Bindegewebsfasern, 
yon Rgssle Ms Desmolyse gekennzeiehnet. 

Fibrin hat an der Entztindung insofern Anteil, Ms es mit besonderen 
Fahigkeiten ausgestattet als sehnell einsatzbereiter SchutzwM1 an den 
Grenzgebieten yon Fremdk6rper gegen gesundes Gewebe abgesehieden 
wird und das krankhaften Anforderungen nieht mehr gewaehsene Binde- 
gewebe ersetzt. Als ,,innere verhornende Haut" und als ehemiseh-physi- 
kalisch wirkender Filter sehMtet es den FremdkSrper zuni~ehst nur in 
seinen Wirkungen aus dem durehleb~en P~aum aus und riegelt den Ent- 
ziindungsherd ab. Unter dem Schutze des Fibrinwalles entsteh~ Granu- 
lationsgewebe, und ein 16slieher Fremdk6rper wird beseitigt. Ist der 
Fremdk6rper unverdaulich, wird er dureh chemisehe Umwandlung als 
Nekrose und VerkMkung oder in unverandertem Zustand dureh binde- 
gewebige Organisation des umgebenden Fibrins flit die Dauer ausge- 
sehaltet. 

Zusammenfassung. 
Die dem Begriff der fibrinoiden Degeneration des Bindegewebes yon 

Neumann zugrunde liegenden Befunde kSnnen weitgehend best/~tigt 
werden, 

Faserbfindel des Bizldegewebes besonders ser6ser H/~ute k6nnen eine 
fibrinartige Beschaffenheit annehmen. Im engeren Sinne beruht sie auf 
einer Zusammensinterung der Faserbiindel durch Entquellung, m6glicher- 
weise aueh Gerinnung im Gefolge yon Verschiebungen der voa Schade 
besehriebenen physikoehemisehen Gleichgewichte der Gewebe, besonders 
bei Entziindung und degenerativen Vorgi~ngen. Die Gemeinsamkeit mit 
dem Fibrin ist vor allem in der gleichen Dichte gegeben, welche das horn- 
artige stark lichtbrechende Aussehen beider und die gemeinsamen 
F~rbungseigensehaften bedingt. Die yon Neumanu besehriebene Auf- 
quellung der Faserbfindel wird hierbei dutch eine innige Verschmelzung 
an sich zusammengesinterter Faserbiindel vorget/iuseht. 

Anderer~eits kann eine wirkliche Verbreiterung unter Ausbildung 
strukturloser fibrinartiger Bs durch eine innige Durchtriinkung der 
Faserbiindel mit Fibrin zun/tchst in 16slieher Vorstufe im Sinne der 
Weigertschen Koagulationsnekrose eintreten. 

Zwisehen beiden an sich v611ig versehiedenartigen Ver/inderungen, der 
Zusammensinterung u n d  der innigen Fibrindurchtr/inkung, bestehen 
durch ihr oft gemeinsames Auftreten Iliel3ende ~berg~nge, die es berech- 
tigt erscheinen lassen, beide weiterhin unter der Bezeiehnung der fibrino- 
iden Degeneration zusammenzufassen. Eine Trennung erm6glieht weit- 
gehend die yon Klinqe beschriebene Versilberbarkeit der durch das Fibrin 
auseinandergedr/~ngten Einzelfibrillen der kollagenen Faserbfinde]. Aus- 
druck der bei beiden Vers vor]iegenden Degeneration ist die 

24* 
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