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(Eingegangen am 2. Dezember 1939, )

Vorliegende Mitteilung bildet eine Erglinzung des von mir und Lorenz
verdffentlichten . Beitrages zur Pathologie und Pathochemie der chol-
exterinigen Lipoidosen vom Tyvpus Bogaert-Scherer 27, insoferne es sich
um die mit Cholesteringicht behaftete 60jahrige Schwester Bo V. B (3)
des damals mitgeteilten Falles V. 1. (2) handelt.

Fall V. E., jetzt 36 Jahre alt, bot dhnlich, wie der von mir friiher
verdffentlichte und gemeinsam von  Bogaert, Scherer und mir mono-
araphisch bearbeitete Fall V. P. (1)% neben symmetrisch auftretenden
Cholesteringichtknoten an den Sehnen der oberen und der unteren
Extremititen, als Iolgezustand ciner tiefer greifenden allgemeinen
Cholesterinstoffwechselerkrankung betrichtliche, zweifellos durch Chol-
esterineinlagerungen im Zentralnervensvstem bedingte, progredient zu-
nehnmende Stornngen der Innervation der Augenmuskel, der Zunge und
der unteren Extremitéiten.

Das gesamte Untersuchungsmaterial der drei Fille V. P (1), V. E. (2)
und B. V. K. (3), sowie die Angaben iiber Krankengeschichte und klinische
Beobachtung wurden mir von Herrn ». Bogaert zur Verfligung gestellt.
Es sel ihm daher an dieser Stelle fiir das entgegengebrachte Vertrauen
besonderer Dank ausgesprochen.

Nach kurzer Zusammenfassung der in den erwihnten Arbeiten mit-
geteilten klinischen Erhebungen und pathologischen bzw. patho-che-
mischen Befunde von Fall V. P. (1) und V. E. (2), soll Fall B. V. E. (3)
anf Grund von KErgebnissen neuer lipoidchemischer Untersuchungen

1 Mit Unterstiitzung der Rockefeller Foundation fiir neuropathologische und
pathochemische Forschungsarbeit auf dem (ebiete der allgemeinen Lipoidosen und
der Neurologie.

* Epstein, E. n. K. Lorenz: Klin. Wsehr. 1937 11, 1320--1323.

b Epstein, E.: Vicchows Arch. 2938, 430 (1936). — Bogaert, Scherer w. Epstetn:
La forme cerebrale de la Cholesterinose generalisé. Paris: Masson & Cie. 1937.
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(vgl. Tabelle 1) und unter Beriicksichtigung der nédchsten Blutver-
wandtschaft zu Fall V. E. (2) mit den Fallen V. P. (1) und Fall V. E. (2)
einer vergleichend-pathologischen und pathochemischen Betrachtung
unterzogen werden. :

Fall V. P.(1). Der klassische Fall einer bis dahin unbekannten
neuen Form einer allgemeinen Cholesterinlipoidose, der mich zur Auf-
stellung des Begriffes der Bogaert-Schererschen Krankheit veranlafte,
betraf ein 1934 im 39. Lebensjahre stehendes ménnliches Individuum
arischer Abkunft.

Krankengeschichte. Familidr neuropathische Belastung. Blutsverwandter Fall
mit gleichartigem Krankheitsbild, Seit dem 12, Lebensjahre Zuriickbleiben der
geistigen IEntwicklung. seit dem 17. Ataxien, spiiter von ausgesprochen cerebelliren
Charakter, Sprachstdrungen, Muskelatrophien. Im 23. Lebensjabre Auftreten von
Xanthelasmen der Augenlider und eines xanthelasmatischen Stars beider Augen.
Im 33. Lebensjahre Entwicklung symmefrischer gichtknotenartiger Schwellungen der
Sehnen, zuerst der unteren, dann der oberen Jxtremititen und harter bis tauben-
eigrofer Knoten der Tibia rechts. Weiterhin zunchmende schlaffe Lahmungen
samtlicher Extremititen, Fingernigel rissig, Haut blank, trocken, Auftreten beider-
seitiger Facialislihmnngen, Bulbarsymptome, Schluckbeschwerden. Dyspuoe usw.,
die schlieBlich 1935 den Tod des Individuums im 40. Lebensjahre herheigefithrt
hatten. Eine blutsverwandte Base bictet das gleiche Krankhettshild.

Auszug aus den pathologischen und mikroskopischen Befunden, In der Mark-
substanz der Grofihirnhemisphire einzelne graue Stellen. Im Kleinhirnmark gelb-
liche Verfirbung ohne Grenzen, diffuse Durchtrinkung des Gewebes mit einem
Gemisch von Neutralfett und fettgelostem Cholesterin mit  Ausscheidung von
Cholesterinkrystallmassen symmetrisch in der weillen Substanz der hinteren Klein-
hirnhilften. Daneben ausgedehnte Eotmarkungen. Abnliche weniger hochygradige
Veranderungen symmetrisch im Pallidum, Nucleus ruber, Hirnschenkelfull, ver-
langertern Marck, Hals-, Brust- und Lendenmark. Degeneration der Pyramiden-
seitenstrangbahn bzw. der Hinterstrange, im Halsmark auch der Vorderstringe.

Die Sehnenknoten bilden wallnuBgrofle Verdickungen. Querschnitt durch
ockergelbe krystallinische Einlagerungen wie marmoriert aussehend. Mikroskopisch :
Aufbau aus schmileren und breiteren durch Aufnahme von fettgeldstem Cholesterin
aufgequollenen Bindegewebsstrangen mit Ausscheidung massiger sudangefarbter
Krystalle in erweiterten interfibrilliren Spaltriumen des Zwischengewebes. 1lm
Gefrierschnitte unter gekreuztem Nicols diffuse Durchtrinkung der Bindegewebs-
stringe mit isotropen Cholesterinfettgemischen, in deren Bereiche bei Betrachtung
unter gekreuzten Nicols anisotrope krystallinische Drusen, halbkrystallinische
Tropfen und Einzelkrystillchen aufleuchten. — Nirgends Anzeichen eines granulo-
matdsen Prozesses.

Die chemische Untersuchung ergab 16,21 g Gesamtcholesterin in 100 g Trocken-
pulver, bei einem Verhiltnis von freiem Cholesterin: Cholesterinester wie 13,3: 0,38
== 41,6:1 und einem Neutralfettgehalt von 18,8 g-%.

Der zweite verdffentlichte Fall V. E. (2) betrifft ein jetzt 56jahriges
weibliches Individuum arischer Abkunft. Mutter zweier gesunder Des-
zendenten, ohne Anzeichen einer Cholesterinstoffwechselkrankheit.

Krankengeschichte. Seit 10 Jahren hiufige Kopfschmerzen. Diffuse Triibung
der Cornea. Doppelsehen, kein Star, langsame Verinderung des Gangtypus. Nach-
schleppen des rechten Beines. Spater Auftreten von Zittern im rechten Arme.
Vor & Jahren Entfernung einer taubeneigrofen Geschwulst im Gebiete der Triceps-
sehne rechts. Allmahliche Abnahme des Korpergewichtes um 10 kg.
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Klinischer Status im November 1936. Pastise Beschaffenheit der Hautdecken,
Alveolarpyorrhie. Kein Xanthelasina der Augenlider. In beiden Achillessehnen
und iiher der Tuberositas tibiae rechts malBig weiche, langgestreckte (ieschwillste.
Rechtsseitig an Hemiplegie erinnernde Bewegungsbehinderung mit Zitterbewegungen
der rechten oberen Extremitaten. -— Fibrillires Zittern der Zunge, Nystagmus,
keine deutlichen Pyramiden. oder Kleinhirngymptome. Keine Sensibilitatsstérungen,

Fortsetzung der Krankengeschichte. Weiterhin progredienter Verlauf des
Nervenleidens. Kontinuierliche grobe Zitterbewegungen auch des rechten Beines.
Augenmuskellahmungen, ferner Lippen und Lidflattern. Pupillen normal, Augen-
hintergrund normal. Probeexcision aus cinem der Tumoren der Achillessehnen.
Auszug aus dem mikroskopischen Befund von Schnittpriparaten der Probeexcision
dieses Sehnenknotens. Durch Quellung verursachte Verbreiterung und Aufhellung
der Bindegewcbsbalken als Folge einer infiltvativen Durchtrankuny derselben mit
fettgelostem Cholesterin, Auftreten sudanrot gefirbter Teopfehen, in deren Innerem
sparliche, im  Polarisationsmikroskope unter gekreuzten Nicols aufleuchtende
krystallinische Ausscheidungen. Nur sehr spirliches Vorbandensein meist cinreihig
angeordneter Schawmzellen und langlicher schmaler Schaumzellnester innerhalb der
interfibrilliren Zwischengewebsspalten.  Keine granulomatosen Verdinderungen.
Dic chemdische Untersuchunyg der Schnengeschiwnlst ergab cine betrichtliche An-
reicheruny an Gesamteholesterin auf 8,13 ¢ in 100 ¢ Trockenpulver bei einem Ver-
haltnisze von freiem Cholesterin: Cholesterinester von S.013: 0.1 = 81,3: 1, somit
vinem yrundsitzlich analogen  Cholesterin-Cholesterinesterquotienten wie  bei
Fall V. P. (1) und einem Neutralfettgehalt von 3,88 y-%.

Lull B. V. E.(3), die 60jihrige Schwester ron Fall V. K. (2).

Krankengeschichte, Im 18. Lebensjahre angeblich erstes Auftreten von
symmetrischen Geschwulstknoten beider Achillessehnen. Vor 10 Jahren
Tumor in der Sehne des Extensors des Mittelfingers der rechten Hand,
Konsistenz fest, vor 5 Jahren &hnlicher erbsengrofler Tumor in der
Extensorsehne des Ringfingers der linken Hand. 1937 erste Unter-
suchung durch v. Bogaert. Damals walzenférmiger Tumor der Achilles-
sehnen von derber Konsistenz links 6 X 2 em, rechts 4,5 1 em.

Klinischer Status im Februar 1938. Zeigt aufler gichtknotenihnlichen Geschwul-
sten der Sehnen und einem leichten Tremor der rechten Hund keine auffillizen
pathologischen Verdnderungen. (Keine Augenverianderungen und keine krankhaften
Storungen der Haut.) Probeexcision aus dem Tumor der Achillessehne rechts. Der
linke Tumor nunmehr 62,5 em. Konsistenz unverindert derb.

Die mikroskopische und chemisehe Untersuchung eines exeidierten
Stiickehens des Cholesteringichtknotens der rechten Achillessehne
von Fall B. V. E. (3).

1. M ikroskopischer Befund.

In den von wan Bogaert eingesandten, mit Hédmalaun-Eosin  ge-
fairbten Paraffinschnitten zeigt sich neben einer durch Verquellung
zustande kommenden Verbreiterung der Bindegewebsbalken zu homo-
genen unregelmdlBig begrenzten Aufhellungsarealen eine in der Faser-
richtung erfolgte Auseinanderdringung der Zwischengewebsbiindel zu
erweiterten Spaltrdumen. Innerhalb derselben langs gestellte, der Faser-
richtung parallel gerichtete, endotheliale Wandhistiocyten in ausge-
sprochener, als Kernstreckung und Kernvermehrung in Erscheinung
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tretender Wucherung. Netzférmige Auffaserung der Zwischengewebs-
biindel. Sternférmig verzweigte Reticulumzellen (retikulire Histiocyten)
in den Verknotungspunkten dieser Fasernetze.

In sudangefirbten Gefrierschnitten diffuse Rosafirbung der Auf-
quellungsareale und reichliches Vorhandensein grellroter Trépfchen.
Bei Betrachtung im Polarisationsmikroskope unter gekreuzten Nicols
gleichméBige Verfinsterung. — Nur ganz vereinzeltes Aufglitzern rudi-
mentir entwickelter, den Bindegewebsbiindelchen von aulien aufgelagerter
Cholesterinkrystillchen. Uberdies inmitten der mehrfach erwahnten Auf-
hellungsareale unregelmiBig rosettenfiérmig gestaltete doppelbrechende
Cholesterinkrystalldrusen.

2. Chemischer Befund.

Das Gesamtgewicht des eingesandten Trockenpulvers, das nach den
in meinen fritheren Mitteilungen enthaltenen Vorschriften hergestellt
worden war, betrug 0.9373 ¢. Davon wurden 0,3391 g fiir die Cholesterin-
bestimmung nach Windaus-Fex und 0,5982 ¢ fiir die erschépfende Ather-
und daranffolgende Alkoholextraktion verwendet.

Beziiglich der Einzelheiten der angewandten Untersuchungstechnik sei anf die
crwihnten fritheren Mitteilungen verwiesen. — Siamtliche Zahlenwerte sind auf
100 ¢ Trockenpulver berechuet. Diese Art der Berechnnng wurde im Hinblick auf
die Erméglichung einer einfachen und miithelosen Vergleichbarkeit der Unter-
suchunysresultate der Lipoidforschungsarbeiten verschiedener Forscher von mir
seinerzeit in Vorschlag gebracht und allgemein angenommen.

Der Abdunstungsriickstand der Atherfraktion betrug 17,6 ¢, der der
Alkoholfraktion 58 g, die Summe der Abdunstungsriickstinde belder
Fraktionen 23,4 g. — Die Zahlen fiir die Abdunstungsriickstinde ent-
sprechen demnach in anndhernden Werten den beziiglichen Befunden
des Knotens der Tricepssehne des schwesterlichen Falles V. K., siebe
Tabelle 1.

Tabelle 1.

Die Abdunstungsriickstinde der dther- nnd alkoholloslichen
Lipoidfraktion in Gramm auf 100 g Trockensubstanz
Abdunstungs- | Abdunstungs- Summe der | ‘i‘{};:‘:ﬂ%‘(;i‘l:’ll
rickstand riickstand fither- und istimuérm-ksr-nul
der der alkohol- alkohollés- | 2 Alko hlu‘f-
atherloslichen ‘ 1oslichen lichen Lipoid-1 b4y Sungs-
Lipoidfraktion j Lipoidfraktion | fraktionen ( ¢ rickstand
Knoten der Achilles-
sehne, Fall B. V. E. 17,8 3,8 23,4 3:1
Knoten der Triceps-
sehne, Fall V. E. . 15,14 6,65 21,79 23:1

Die ermittelten

Cholesterinwerte der - Sehnenknoten beider Fille
(siehe Tabelle 2) geben zwar eine grundsitzliche Ubereinstimmung,
weichen aber in Einzelheiten, die mit den {ibrigen Befunden weiter unten
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ausfiihrlicher erdrtert werden sollen, sehr betriachtlich voneinander ab.
Sie betragen fiir Fall B. V. E. (3) an Gesamtcholesterin 4,86 ¢-%, an
freiem Cholesterin 2,67, an Estercholesterin 2,2 g-%, fur Fall V. E. (2)
an Gesamteholesterin 8,13 2-%, an freiem Cholesterin 8,13 g-%, an
Cholesterinestern unter 0,1 ¢-% in 100 g Trockenpulver. Das Verhiltnis
von freiem Cholesterin: Cholesterinester fiir Fall B. V. ¥, (3) 1,2:1, fir
Fall V. E. (2) == 81,3:1 (siche Tabelle 2).

Tabelle 2.

Cholesterinwerte in Granuan auf 100 ¢ Trockensubsianz
o ! ! Verhitltnis :()n
Freies 1 Ester- | Gesamt~ | 0t SebeT VO
- varomin Lo AT ) i ¢ feicin Cholesterin
Cholesterin ; cholesterin ] cholesterin | Cholesterinester
i
I i i
‘ i :
Tumor der Achillessehne, ; i
Fall BoV.E. . .. .. 2.67 . 2.2 : 4,86 1.2:1
Tumor der Tricepssehne, | i
Fall V.E. . 0oL L. 8.3 | Spur ‘ 8,13 ! sl
Cunter 0,1

In Weiierfithrung der hiermit angebahnten Betrachtungsweise folgt
nun der Vergleich der mikroskopischen Befunde der Sehnenknoten von
Fall V. P (1), Fall V.E.(2) wund Full B.V.E. {3).

Di¢ Sehnenknoten der drei Fille zeigen {ibereinstimmend einen Auf-
ban aus mehr oder minder gequollenen und dadurch verbreiterten Binde-
gewehsstriingen als Folgezustand einer infiltrativen Durchtrinkung mic
einem Gemenge aus Neutralfett und fettgelostem Cholesterin. Wihrend
aber bei Fall V. P.(1) in den betrichtlich erweiterten Spaltrinmen
zwischen den weit auseinander gedriangten Zwischengewebshiindeln
doppelbrechende, unter gekreuzten Nicols hell aufleuchtende Cholesterin-
krystallmassen zu sehen sind, bilden die Auskrystallisationen aus dem
Neutralfettcholesteringemisch der Sehnenknoten der TFille B. V. E. (3)
und V. E. (2) nur rudimentir entwickelte Ndidelchen bzw. halbkrystallinische
Trépfchen.

Und wahrend bei Fall V. P. (1) wnd V. E. (2) nur im Grenzgebiete
der Cholesterineinlagerungen  bezw. Gewebsinfiltrate velativ  sphirliche
Schaumzellen zu sehen sind, die vielfach noch als in Reizwucherung und
in xanthelasmatischer Umwandluny begriffene einreihig angeordneten
Wandhistiocyten der schmalen interfibrilliren Spaltrdume zu erkennen
sind, finden sich bei Fall B. V. E. in den durch Auseinanderdringung
der Zwischengewebsstrange erweiterten Spaltrdumen ausgedehnte Lager
xanthelasmatischer Schaumzellen (s. Abb. 1 und 2).

Der Aufklirung des engen Zusammenhanges der chemischen Befunde
gewissermaBen als Ausdruck des pathologisch physiologischen Geschehens
mit den morphologischen Bildern als den Endprodukten dieser Vorgiinge
im Gewebe dient der Vergleich der gegensitzlichen Beziehungen der
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lipoidchemischen Befunde der Sehnenknoten von Fall V.P. (1), Fall
V.E. (2) und Fall B. V. E. (3) zueinander, sowie zu den Normalzahlen
einer unverdnderten Sehne (4) und den Lipoidwerten der Einlagerungen
bei allgemeiner Xanthelsamatose vom Typus Schiiller-Christian (5, 6).

In notwendiger Ergdnzung der an den Cholesteringichtknoten der
Sehnen der Fille V. P., V. E.und B. V. E. erhobenen Befunde haben

Abh, 1. Full V. E. (2 Geschwulst <der Tricepssehne. Reizwucherung der histioeytiren
Endothelien der Lymphspalten des Zwischengewebes. Teilweise Umwandinng dieser Zellen
in Schaumzellen, Himalauo-Eosintirbung, Trockeusyvstemn, 200fache VergriBerung.
(Aus Klin, Wschr. 1937 11, 1321.)

wir als Vergleichsbeispiel eine normale unverinderte Achillessehne eines
im 13. Lebensjahre an Herzfehler verstorbenen jungen Mannes lipoid-
chemisch untersucht und die hierbei ermittelten Werte, zusammen mit
den Zahlenwerten der Sehnenknoten in die folgende Ubersichtstabelle
eingetragen, die das gesamte, von mir untersuchte Vergleichsmaterial
umfaft.

Die Gesamtmenge des Trockenpulvers der Normalsehne betrug 1,2177 g, davon
wurden 0,7862 g der Bestimmung des Ather -und Alkoholabdunstunysriickstandes,
sowie der Phosphor- und Phosphatidwerte und 0,4315 g der Ermittlung des Gehaltes
an Cholesterin und Cholesterinestern nach Windaws-Fex zugefithrt. — Die dther-
lgslichen Neutralfette (Restfette) wurden, wie in meinen fritheren Untersuchungen,



und Pathochemie der allgemeinen Cholesterinlipoidosen. 59

aus der Differenz von Athergesamtrickstand minus dtherldslichen Phosphatiden
plus Gesamtcholesterin berechnet.

Die hohen Werte der Abdunstungsriickstinde der den Sehnengicht-
knoten entstammenden &therloslichen Extraktfraktion von Fall V. P. (1)
mit 36,5 z-%, von Fall V. E. (2) mit 15,1 g-% und von Fall B. V. E. (3)
mit 17,6 g-% gegeniiber 5,6 ¢ in 100 g Trockenpulver der Normalsehne
und deren mengenmiBiges Uberwiegen iiber die Abdunstungsriickstinde
der alkohollGslichen Lipoidfraktion mit 8,75, 6,63, 5.8, 1.8 2-% bestitigen

S
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Abb. 2o Fall BOVUE, (3). Gewebsknoten der Achillessehne. Ausgedehnte Lager von
xanthelusmatischen Scehaurazellen innerhalb der durch Auseinanderdringung der
Zwischengewcehsstringe erweiterten Spaltriume. HHiamalaun-Eosinfirbung,
Trockensystem. 2u0fache Vergr.

die fir Fall 1 und 2 bereits bekannte Tatsache auch fiie Fall B.V. E.(3),
dafl die dtherl6slichen Fette und Lipoide das Hauptkontingent der in
den Sehnenknoten vorhandenen Lipoidfettgemenge beistellen. — Die
gravimetrisch bestimmten Werte von Gesamicholesterin mit 16,21 g in
100 ¢ Trockenpulver fiir Fall V.P.(1), 8,13 g-% fir Fall V. E. (2),
4,86 g-% fir Fall B. V. E. (3) gegentiber 0,75 g-% der Normalsehne,
vereinigt mit dem iiberwiegenden Vorhandensein von 18,8 bzw. 11,2 g-%
Neutralfett fiir Fall 1 und 3 und dem relativ sehr reichlichem Vorhanden-
sein von 5,88 g Fett fir Fall 2, beweisen daritber hinaus speziell, dafl
das Cholesterin und Neutralfett jene Stoffe sind. die die Histopatho-
genese der Sehnenknoten urséichlich beeinfluft haben.
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Tabelle 3. Ubersichtstabelle. Gehalt des untersuchten (ewebes

Phosphatidgemenge, dtherléslichen Restsubstanzen (Neutralfett -~
gemenge in Gramm auf

: Ather- J Sstor- |
| Gesamtmenge lfj;#f}:f Froies i gl(‘;l;-
Ausgnngsmaterial Schrifttumangaben ! (1;::}1[1/13:;?? fraktion, | Chole- E igén ‘
. aterials ‘::‘\th‘xtix‘s‘zg-_ s ) choe- |
f | riickstand : sterin) !
1. Sehnentumor, j Epstein, E.» Vie- | 848 ¢ 36,52 15,8 0,38
Typus Bogaert- | chows Arch. 298, | (Trocken-
Scherer. Fall 1, 430 (1936) i pulver)
V. P, im i
40. Lebensjahre { ]
2. Schnentumor, | Epstein, E. u. | 1123 g 15.14 8,13  Spuren |
Tvpus Bogaert- | K. Lorenz: Klin. | (Trocken- . (unter |
Scherer, Fall 2, | Wschr. 19371, | pulver) 0,1y |
V. E., 56 Jahre alt | 1320 f ;
i 1 1
3. Sehnentumor, | Epstein, E.: Die | 0.973 ¢ 17,6 2670 22
Fall 3, vorliegende Ver- © (Trocken- ‘ |
B. V. E.. 60 Jahre| offentlichung. 19401 pulver) i
alt [Schwester ! |
von V. LK. (2)] . ! ;
4. Normale Achilles-' Epstein, E.: Die | 1,21 g 5.6 06 015 |
sehne (6) vorliezende Ver- | (Trocken- J !
offentlichung, 1940 pulver) ! g
5. Binlagerungs- | Chiary, H. v.: Verh. 1,304 o B ¥ 3.2 | 153 i
masgen der Dura | dtsch. path. Ges. |(Trockenpul- i !
mater, Schialler- | 1930, 317. — Ep-|ver) = 6,9¢ ! i
C'hristiunsche stein, . u. K. formalin- ‘1 !
Krankheit, Fall | Lorenz: Z. physiol. fixierte i
Chinri T Chem. 190, 44 Feuchtsub- ] [
(1930) stanz i
6. Knochenmarks- | Chiwri, #H.v.: Vir- 0,673 g 43,7 22 ¢ 21,9 ‘
knoten, Schiller- | chows Arch. 285, [{Trockenpul- | !w
Christiunsche ‘ 527 (1933). —  |ver) = 2.899 i :
Krankheit, Fall Epstern, E.: Vir- | Feuchtsub- ! \
Chiari 11 chows Arch. 298, stanz i
130 haw. 434, 436 J |
(1936) | ;
7. Normalmilz Epstein, E. u. 4,154 ¢ 68,75 0,62 0,29 |
‘ K. Lorenz: Z. phy- {(Trockenpul- | i
i siol. Chem. 192, |ver) = 26 g ; i
| 145 (1930) Feuchtsub- | ;
] stanz : J

Von geradezu entscheidender Bedeutung fir die Systematik der in
Betracht kommenden Krankheitstypen erweist sich aber das Verhdltnis
von freiem Cholesterin: Cholesterinestern, das bei den vorwiegend
extracelluliren Cholesterineinlagerungen der Sehnenknoten der klassischen
Fille voin Tvpus Bogaert-Scherer V.P.(1) und V. E. (2) 41,6 bzw. 81.3:1
betrigt, bei den vorwiegend intracelluliren Einlagerungen der Dura
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an atherloslichen Gesamtlipoiden, an Cholesterin, dtherldslichem
Fettsiuren) und an atherléslichem alkohollgslichem Phosphatid-
100 ¢ Trockensubstanz.

| U reios | X | Alkohol- | Summe
L Ge- | gﬁ‘;ﬁi f Ather- 1‘(}51}:&':0 }Nuutml- lasliche { Ukohol- Ge- [fderather-
| samt- ' sterin: | 10slichest T A7 fets: Lipoid- Iuslxche samét- und

" eholo- . Ester- ‘ Phos- tte = | Gesamt-1 fraktion, [ hos- ! phos- alknliol-
! sterin | chele- | phatid- \'entml-! ehole- Abdun- ] ph’tmdc pha- 16slirhen
P sterin 'gtmul"c teir | sterin | stungs- tide sub-

i e [ v riiekstami | ! stanzen

? i ; B :
16,20 416:1 125 18,8 LI6:1) 875 | 34k 47 | 452
|

CoS13 sL3:1 LU3 . 588 072:1] ess 25 36 | 2179
! : | |

oA86 12010 0,92 0 1L,2 0 241 3.8 — 23,4
C075 i1 0,36 0 149 591 1.8 — 74
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mater und Knochenmarksknoten der Fille vom Typus Schiller-Christian
Chiari I (5) und ChiariII (6), dagegen 1:5 bis 1': 10 ausmacht. Daraus
ergibt sich ein durchgreifender und grundsétzlicher Gegensatz der patho-
chemischen Histogenese der extracellulir-infiltrativen Cholesterin-Durch-
trinkungslipoidose vom Typus Boguaert-Scherer, charakterisiert durch
das Uberwiegen von freiem Cholesterin iiber Cholesterinestern (Gruppe I)
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und der intracellulir-xanthelasmatischen Cholesterinester-Speicherungs-
lipoidose vom Typus Schiiller-Christian, gekennzeichnet durch das
massenhafte Auftreten xanthelasmatischer Schaumzellen und das Uber-
wiegen von Cholesterinestern iiber freies Cholesterin (Gruppe II).

Weitere hier nicht berithrte Reprisentanten der beiden Gruppen bilden die
Fille von extracellulirer (Gruppe I) und intracelluldrer xanthelasmatischer Chol-
esterinose der Haut (Gruppe 1I).

Das entgegengesetzte Cholesterinester-Cholesterinverhdltnis, das die
beiden Gruppen grundsitzlich scheidet, entspricht der von mir entdeckten
und gelegentlich der 26. Tagung der Deutschen pathologischen Gesell-
schaft 1931 in Minchen (s. den betreffenden Tagungsbericht S.331)
mitgeteilten GesetzmaBigkeit, nach der die Bildung xanthelasmatischer
(cholesteriniger) Schaumzellen das Uberwiegen der Cholesterinester zur
Voraussetzung hat, da nur die hydrophilen Ester vereinigt mit den
hydrotropen Fettsduren in feinster Tropfchendispersion im Innern der
Zelle zu schaumigen Einlagerungen gelangen konnen, niemals aber die
freien Cholesterine als solche, da diese als streng hydrophobe Stoffe in
dem fliissigen Medium der Zell- und Gewebslymphe nicht dispergiert
werden konnen und daher auch nicht geeignet sind, das Zellplasma
schaumig umzuwandeln.

An der Tautsachs, daB dieses Gesetz die Pathogenese beider Krankheits-
gruppen unzweifethaft und prinzipiell beherrscht, dndert das stellen-
weise Auftreten von Schaumzellen bei Fillen der Gruppe I ebensowenig,
als das vereinzelte Vorkommen krystallinischer Ausscheidungen von
treiem Cholesterin bei Fillen der Gruppe II, Erscheinungen, deren
Ursache in einem lokal bedingten Sonderchemismus der betroffenen
Gewebsstellen zu suchen ist,

In Bestitigung einer allgemeinen Ghiltigkeit der erdrterten GesetzmiBigkeit
haben Frohlicher und Sillmann bei Verzar in Basel! darauf hingewiesen, daB die
physiologische Aufnahme von Cholesterin in die Zellen des Darmtraktes bei der
Cholesterinresorption das reichliche, im Mittel 51 %o des Gesamtcholesterin betragende
Vorhandensein von Cholesterinestern zur Voraussetzung hat.

Fall B. V. E. (3) nimmt verglichen mit dem nichst blutsverwandten
Fall V. E.,(2) und Fall V. P. (1) insoferne eine Sonderstellung im System
ein, als bei den Sehnenknoten dieses Falles das U‘berwiegen des freien
Cholesterins {iber Cholesterinester in dem Verhiltnis von 1,2 : 1 gegeniiber
81,3 bzw. 41,6 : 1 mengenmifBig in sehr weitem Abstande in Erscheinung
tritt, insbesondere wenn in Betracht gezogen wird, daB die von uns
untersuchte Normalsehne (4) in dem Verhiltnis von freiem Cholesterin:
Estercholesterin = 4 :1 gegeniiber 1,2:1 bei Fall B. V. E. (3) ein Ester-
defizit aufweist. Andererseits fillt fiir die Beurteilung des Falles B.V. E. (3)
in bezug auf die Anniherung an die beiden anderen Fille V. P. (1) und
V. E. (2) der relativ hohe Neutralfettgehalt der untersuchten Sehnen-

v Frohlicher u. Sillmann: Biochem. Z. 274, 21 (1934).
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knoten mit 11,2 g-% fiir Fall B. V. E. (3), mit 18,8 g-% fiir Fall V. P. (1)
und mit 3,88 ¢ fiir Fall V. E. (2) sehr betrichtlich in die Waagschale,
da sich aus unseren Untersuchungen ein relativ hohes Verhdltnis von
Neutralfett: Gesamtcholesterin zugunsten der Neutralfette in den Ein-
lagerungen der Sehnenknoten von Fall V. P. (1) mit 1,16:1, V.E. (2) mit

Abb.3. Fall B. vV, E. (3). Cholesteringichtknoten der Achillesseline,  Diffuse Dureh-
trinkung und unnregelmiBis tropfige Kinlagerungsmassen im Zwizschengewebe, Sudan-
gefarbter Gefriersehnitt, 200fache VergriBerung.

0.72: 1 und B. V. E. (3) mit 2,4 : 1 der Gruppe I ergibt, ein Verhilinis, das
diese Kalle strenge von den Fillen der Gruppe I1 von Schiiller-Christian-
scher Krankheit scheidet, bei denen die untersuchten Einlagerungs-
massen ein Verhdltnis von Neutralfett: Gesamtcholesterin wie 0,29 :1
bzw. 0,35: 1 aufweisen.

Diese Verhiltniszahlen finden in den bekannten morphologischen
Befunden der Gewebsverdnderungen ein beredtes Spiegelbild. Sie zeigen
in bemerkenswerter Weise, dafl bei den Fillen von extracellulirer Chol-
esterindurchirdnkungslipoidose vom Typus Bogaert-Scherer V. P. (1) und
V. E. (2), sowie bei Fall B. V. E. (3) bei weitem gréfere Fettmengen
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notwendig sind, als bei den inéracellulir xanthelasmatischen Cholesterin-
esterspeicherungslipoidosen des Typus Schiiller-Christiun. Den Fetten
kommt bei der ersten Gruppe wesentlich die Funktion unerldfilich not-
wendiger Lésungsmittel fir das zur Krystallisation neigende hydrophobe
Cholesterin zu, indem sie die Bindegewebsdurchtrankung mit Cholesterin-
fettgemengen bzw. deren tropfige Einlagerungen in den Zwischen-
gewebsspaltriumen ermdglichen, die in sudangefarbten Gefrierschnitten
als diffuse BlaBrosafirbung des Zwischengewebes bzw. grellrot gefirbte
unregelmifig tropfige Einlagerungsmassenin Erscheinung treten (s.Abb.3).

Bei Gruppe II, deren Einlagerungsmassen wesentlich von xanthel-
asmatischen Schaumzellen gebildet werden, sind die Fette als Losungs-
mittel in diesem AusmaBe entbehrlich, da die Cholesterinester nach den
Untersuchungen Pfeifferst an sich feintropfig in Erscheinung treten
und daher mit wenig Fett vermengt als feindisperse Emulsoide im
Inneren des Zellplusmas der mesenchymatischen Reticnlumzellen (Histio-
cyten) eingelagert brnw. aufgebaut werden konnen. Ebenso geniigen fur
das nur ein Fiinftel bis ein Zebntel dex Gesamtcholesterins betragende
frele Cholesterin relativ geringe Fettbeimengungen, um gemeinsam mit
den Phosphatiden und der Gewebslymphe als Losungs- bzw. Dispersions-
mittel zu dienen. — Die Frage nach einer Erklirung des Zustande-
kommens der chemischen Vorgange, die fir die Fille von Gruppe I bei
Uberwiegen von freiem Cholesterin iiber Cholesterinester und Vorhanden-
sein groBerer Fettmengen zur infiltrativen Durchtrinkung der Zwischen-
gewebsfibrillen bzw. Ausscheidung von Cholesterinfettgemengen  und
Cholesterinkrystallen in den interfibrilliren Spaltriumen des Zwischen-
gewebes, fiir die Fille von Gruppe II bei Uberwiegen der Cholesterinester
iiber freies Cholesterin und Vorhandensein niedriger Fettbeimengungen
zur Bildung xanthelasmatischer Schaumzellen und zu spérlichen Krystalli-
sationen fiihren, 148t sich vermutungsweise dahin beantworten, dafl es
zwei grundsitzlich verschiedene Arten zentralnervds bedingter Steuerungs-
stérungen des Cholesterinstoffwechsels geben misse, die zwar bei beiden
Gruppen zu vermehrter Cholesterinbildung, bei Gruppe I aber neben
dieser vermehrten Cholesterinbildung zu einem fortschreitenden Schwunde
der Lipasen und esterbildenden Fermente (moglicherweise identische
Fermente) Anlall geben, bei Gruppe II — gerade entgegengesetzt —
zur Ankurbelung einer im Uberschul stattfindenden Produktion von
Lipasen und esterbildenden Fermenten fithren.

Bei der vorwiegend extracelluliren Cholesterinose von Typus Bogaert-Scherer,
Gruppe I wiirde der fortechreitende Schwund der Lipasen und Veresterungsfermente
verhindern, daB das fiir das hydrophobe Cholesterin als Losungsschmiere unerlaflliche
Neutralfett zur Aufspaltung und Veresterung gelangt.

Bei der vorwiegend intracelluliren xanthelasmatischen Cholesterinlipoidose vom
Typus Schiiller-Christian und der Hauat (Gruppe II) wiirden infolge des Uber-

1 Pfeiffer: Biochem. Z. 201, 424 (1928).
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schusses an Lipasen und esterbildenden Fermenten die bei fortschreitender Auf-
spaltung des Neutralfettes frei werdenden Fettsauren nicht nur zur vermehrten
Cholesterinveresterung, sondern auch zur Aufrechterhaltung des sauren Charakters
der Cholesterinesterfettgemenge Anlal geben, der sie als hydrotroper Faktor im
besonderen Mafe befiahigen wiirde, in feinster Dispersion die histiocytiren Reticulum-
zellen des Zwischengewebes in xanthelasmatische Schaumzellen umzuwandein.
Im Sinne dieser Betrachtungsweise bildet ¥all B. V. E. (3) gegeniiber
V.P. (1) und V. E. (2) insoferne ein belehrendes Beispiel, als er zeigt,
dal bei diesem Falle mit relativ reichlicher Schaumzellenbildung der
Lipaseschwund entweder noch nicht so weit vorgeschritten oder iiber-
haupt im minderen MaBe zur Entwicklung gelangt ist, als bei Fall V. P. (1)
und V. E. (2). Es wirde von gréfBtem Interesse sein, in einem spiteren
Zeitpunkte an einem excidierten Sehnengeschwulststiickchen die Be-
stimmungen von freiem Cholesterin, Estercholesterin und Neutralfett
nochmals vorzunehmen, da auch in diesem Falle eine Progredienz des
pathologischen Prozesses nicht ausgeschlossen erscheint. Zur Verhin-
derung einer irrtimlichen Beurteilung der im vorhergehenden mit-
ceteilten Erwigungen sei festgestellt, daBl Fall B. V. E, (3) auf Grund
seiner Symptomatologie keineswegs als Typus Bogaert-Scherer aufzu-

fassen ist.

Der Typus der Bogaert-Schererschen Krankheit entspricht einem fest
umrissenen Krankheitsbilde, dessen klinische, pathologische und patho-
chemische Symptomatologie von van Bogaert, Scherer und mir eindentig
festgelegt wurde und sich folgendermafien zusammenfassen 1af3t.

Familiir neuropathische Belastung. Ahnliche bzw. gleichartige Erkrankungen
in der Blutsverwandtschaft. Auf viele Jahre zuriickreichende Storungen der
geistigen und korperlichen Entwicklung. Frithzeitiges Auftreten von Innervations-
stérungen der Muskeln der oberen und unteren Extremititen.

Gleichfalls frithzeitiges, auf viele Jahre zuriickreichendes Auftreten symmetrischer
Cholesteringichtknoten der Sehnen der oberen und unteren Extremitiaten. An-
wachsen bis zu OrangengréBe. Auftreten xanthelasmatischer Hautknoten und
Bildung xanthelasmatischer Kataraktel. Fortschreiten der degenerativen Geh-
storungen und der Abnahme der geistigen Fahigkeiten und Funktionen. Sub finem
progredienter Krafteverfall und Auftreten bulbarer Symptome.

Befunde der Cholesteringichtknoten. Querschnitt durch ungleichmaflig ver-
zackte, ockergelbe, krystallinisch mattglinzende Cholesterineinlagerungen, wie
marmoriert erscheinend. — Mikroskopisch schmilere und breitere, durch Aufnahme
von fettgeléstem Cholesterin aufgequollene Bindegewebsstrange. — In engeren und
umfangreicheren Spaltraumen krystallinische Abscheidungen von Cholesterin. —
In deren Umgebung vielfach direkt angrenzende Fremdkorperriesen- und Schaum-
zellen.

Durch Obduktion, mikroskopische sowie durch chemische Untersuchung des
Zentralnervensystems festgestellte Befunde: Diffuse Gewebsdurchtrinkung mit
Cholesterinfettgemengen und Auftreten miéchtiger Cholesterinfetteinlagerungs-
herde mit mehr oder minder reichlicher Auskrystallisation von Cholesterinkrystallen
im Bereiche von Pallidum, Hirnschenkelful, Nucleus dentatus cerebelli, Rhomben-
cephalon, Medulla oblongata. Cervical- und Brustmark usw. Fehlende Beteiligung
des mesenchymatischen Bindegewebs. bzw. Histioccytenapparates.

1 Ygl. auch Hallervorden: Z. Neur. 161, 384 (1937).

YVirchows Archiv, Bd. 308.
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Stellenweise und umfinglichere degenerative Entmarkungen mit unscharfer
Begrenzung gegen die Umgebung im erwahnten und im benachbarten Bereiche der
Infiltrations- bzaw. Einlagerungsherde. Degenerative Zellblihung der Ganglienzellen,
Auftreten reichlicher aus Gliazellen hervorgegangener xanthelasmatischer Chol-
esterinphagocyten im Kleinhirn und Riickenmark.

Fall B. V. E. bietet auBer dem auf Jahre zuriickreichenden Auftreten
symmetrischer Cholesterinsehnenknoten keinerlei Anzeichen einer All-
gemeinerkrankung. Insbesondere fehlen nerviése Symptome, die auf herd-
férmige cholesterinige Einlagerungen und degenerative Verdnderungen
im Bereiche des Hirnstammes, Kleinhirnes, der Medulla usw. schlieBen
lassen wiirden, wie sie das Krankheitsbild des Typus Bogaert-Scherer
wesentlich charakterisieren. Wenn auch der morphologische Befund der
cholesteringichtknotenahnlichen Sehnengeschwiilste weitgehende Ahn-
lichkeit mit den Sehnenknotenbefunden der Fille vom Typus Bogaert-
Scherer V. P. (1) und V. E. (2) bietet, so weicht dieser, sowie insbesondere
auch das Ergebnis der chemischen Untersuchungen in zweifacher Hin-
sicht von diesen Befunden ab.

1. In dem Auftreten relativ umfinglicher Schaumzellennester neben der
allerdings auch in diesem Falle iiberwiegenden Bildung von Durch-
trinkungsarealen der Zwischengewebsfasern und von Einlagerungen
tropfiger Cholesterinfettgemenge in den interfibrilliren Spaltrdumen des
Sehnenzwischengewebes.

2. In dem morphologischen Befunde der der vermehrten Schaumzellen-
bildung entsprechend niedrigem Verhiltnisse von freiem Cholesterin zu
Cholesterinestern von 1,2 : 1 gegeniiber 40 :1 bzw. 81,3 :1 bei Fall V. P. (1)
bzw. V. E. (2).

Dessen ungeachtet steht Fall B.V.E.(3) unter Hinweis auf die
nichst blutsverwandtschaftliche (schwesterliche) Beziehung zu Fall
V.E. (2), einem typischen ¥alle von Bogaert-Schererscher Krankheit,
konstitutions- und erbbiologisch niher, als es seine insbesondere in Be-
ziehung auf zentralnervises Befallensein so lickenhafte Symptomato-
logie anzuzeigen scheint. Es handelt sich jedenfalls um eine in einem
Stadium minderer Entwicklung zum Stillstande gekommene Stérung
der allgemeinen Cholesterinstoffwechselsteuerung oder zumindest um
eine Aberration des normalen Cholesterinstoffwechsels in eine Richtung,
in der die Entwicklung zu Typus Bogaert-Scherer gelegen ist.

Spiteren Forschungsarbeiten obliegt es, der Ldsung der Frage
ndherzutreten, ob die grundsitzlich differenten Steuerungsstéorungen
des Cholesterinstoffwechsels bei den beiden Krankheitsgruppen von
vorwiegend etxracellulirer Cholesterin- und vorwiegend intracellulirer
Cholesterinesterlipoidose in Anbetracht der in der Familienanamnese
regelmiBig immer wieder vermerkten erbbiologischen Hinweise in einer
erbmdfig primér degenerativen Erkrankung differenier Zentren bzw.
zentraler Systeme ihre Ursache finden, deren supponierter Sitz auf
Grund der vorliegenden pathologisch anatomischen Befunde im Bereiche
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des Pallidum, des Hirnschenkelfues, des vorderen Anteiles des Rhomben-
cephalon bzw. Tegmentum und der Medulla oblongata zu suchen sein
kdnnte.

Die Theorie einer allgemeinen Granulomatose als primére Krankheitsursache
ist aus Griinden, die ich an anderer Stelle ausfithrlicher zu behandein Gelegenheit
nehmen werde, fiir die Pathogenese sowohl der vorwiegend extracellular infiltra-
tiven (Typus Bogaert-Scherer), als auch der intracellulir xanthelasmatischen
Cholesterinlipoidose (Typus Schiiller-Christian, Xanthelasma der Haut) entschieden
abzulehnen.

Ich mdchte die vorliegende Mitteilung nicht abschlieBen, ohne aus
Griinden einer einheitlichen Namensgebung fiir die auf Storung der zen-
tralen Cholesterinstoffwechselsteuerung zuriickzufithrenden allgemeinen
Cholesterinlipoidosen folgendes FEinteilungsschema in Vorschlag zu
bringen.

Wenn auch vom streng chemischen Gesichtspunkte aus das reine Cholesterin
nicht als Lipoid zu betrachten ist, so halte ich es bei der Abunlichkeit seiner physi-
kalischen Eigenschaften, sowie insbesondere bei der pathogenetischen Beziehung
des Cholesterins und seiner Ester, die man fiiglich zu den Lipoiden zu zahlen be-
rechtigt ist, zu Erkrankungsformen, die klinisch und pathologisch-anatomisch mit
den phosphatitidigen und cerebrosidzelligen Lipoidosen in eine Gruppe zusammen-
gefalt werden, vom allgemein pathologischen Standpunkte aus fiir gerechtfertigt,
die bisher von mir und anderen gelegentlich gebrauchte Bezeichnung ,,Chol-

esterinosen’* durch die allgemeinere Benennung ,,Cholesterinlipoidosen'* zu er-
setzen.

Im folgenden das Einteilungsschema:

Allgemeine Cholesterinlipoidosen.

I. Allgemeine vorwiegend extracelluldr infiltrative Cholesterindurch-
trinkungslipoidosen, :

a) des Zentralnervensystems und der Sehnen (Typus Bogaert-Scherer),

b) der Haut (Urbachs extraceilulire ,,Cholesterinose®).

II. Allgemeine vorwiegend intracellulire, (,,xanthelasmatische®)
Cholesterinester-Speicherungslipoidosen,

a) des Zentralnervensystems und der inneren Organe (Typus Schiiller-
Christian),

b) der Haut (Xanthelasmatose der Haut).

Anhang: Regionir lokalisierte Schaumzellenbildungen.

Zusammenfassung.

1. Besprechung und' vergleichende Betrachtung iiber die patho-
chemischen und pathologischen Befunde der beiden Fille V. P. (1) und
V.E. (2) von vorwiegend extracellulir infiltrativen Cholesterindurch-
trinkungslipoidosen vom T'ypus Bogaert-Scherer und dem Falle B. V. E. (3)
von familidgrer Cholesterinsehnengicht.

2. Aus dem chemischen, dem allgemein pathologischen und morpho-
logischen Befunde und der GesetzmiBigkeit, nach der die Bildung

5%
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xanthelasmatischer (cholesteriniger) Schaumzellen das Uberwiegen der
Cholesterinester iiber freies Cholesterin zur Voraussetzung hat, ergibt
sich die grundsétzliche Trennung der beiden Hauptgruppen der all-
gemeinen Cholesterinlipoidosen in Gruppe I der extracellulir infiltrativen
Cholesterindurchtrankungslipoidose vom Typus Bogaert-Scherer (und
der Haut), gekennzeichnet durch das Uberwiegen von freiem Cholesterin
iiber Cholesterinester und in Gruppe I1I von intracellular-xanthelasma-
tischer Speicherungslipoidose vom Typus Schiller-Christian (und der
Haut) charakterisiert durch das massenhafte Auftreten xanthelasmatischer
Schaumzellen und das Uberwiegen von Cholesterinestern iiber freies
Cholesterin.

3. Fall B. V. E. (3) hat mit Fall V.P. (1) und Fall V. E. (2), beide
vollentwickelte Formen von Bogaert-Schererscher Krankheit, das sym-
metrische Auftreten von Cholesteringichtknoten der Sehnen gemeinsam.

4. Fall B. V. E. (3) ist mit Riicksicht auf die néchst blutsverwandt-
schaftliche (schwesterliche) Beziehung zu Fall V. E. (2) als Fall von
familidrer Cholesterinsehnengicht aufzufassen.

5. Fall B. V. E. (3) kann aber im Hinblicke auf das Fehlen zentral-
nervoser Innervationsstérungen, die auch auf das Nichtvorhandensein
von Cholesterindurchtrinkungsarealen bzw. Einlagerungen im Hirn-
stamme, Kleinhirn, Riickenmark usw. schlieBen lassen, nicht als Typus
Bogaert-Scherer angesprochen werden.

6. Andererseits steht fest, dall es gewisse sehr nennenswerte morpho-
logische und auch pathochemische Paralellismen init den chemischen
Veranderungen der Sehnengichtknoten der Fille von Typus Bogaert-
Scherer gibt, die es als gerechtfertigt erscheinen lassen, eine wenigstens
rudimentire Umstellung des Cholesterinfettstoffwechsels in der Richtung
der fiir diesen Typus -charakteristischen erbbiologisch verankerten,
zentralnervos bedingten Steuerungsstorung des Cholesterinstoffwechsels
anzunehmen. .

7. Unter anderem ist es das chemsich und morphologisch so kennzeich-
nend in Erscheinung tretende relative Uberwiegen des Neutralfettes im
Verhiltnisse von Neutralfett zu Gesamtcholesterin der Fille der Grappe I
gegeniiber der Fille der Gruppe II, das den Fall B. V. E. (3) in seiner
Stellung im System der allgemeinen Cholesterinlipoidosen den Fillen
der Gruppe I naherbringt.

8. Die chemischen Vorginge, die zu dem grundsitzlich entgegen-
gesetzt gerichteten Cholesterinester-Cholesterinverhiltnisse und zu dem
relativen Uberwiegen bzw. Zurticktreten der Neutralfette im Cholesterin-
fettgemenge fithren, werden durch Lipaseschwund fiir die Falle der
Gruppe I und Lipaseiiberproduktion fir die Fille der Gruppe II
erklart.

9. Unter Hinweis auf die neben den Cholesterindurchtrinkungs- und
Einlagerungsarealen vorhandenen stellenweisen und umfénglicheren
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Entmarkungen werden die zweifellos zeitlich vorhergehenden degenera-
tiven Verinderungen im Zentralnervensystem ursdchlich mit der all-
gemeinen Stewerungsstérung des Cholesterinlipoidstoffwechsels in Zu-
sammenhang gebracht.

10. Unter neuerlicher Heranziehung der schwesterlichen Blutsverwandt -
schaft zu Fall V. E. (2) ergibt sich der SchluB, daf fiir Fall B. V. E. (3)
ither die Annahme eciner familidgren Cholesterinsehnengicht hinaus eine
kouostitionell bzw. erbbiologisch bedingte Beziehung zum Typus Boagert-
Scherer besteht.

11, Auf Grund der vorliegenden pathologiseh anatomischen Befunde
und der in der Familienanamnese regelmaflig vermerkten Vererbungs-
daten werden die grundsitzlich differenten Steuerungsstérungen  des
Cholesterinstoffwechsels bei vorwiegend extracellulirer Cholesterin- und
imtracellularer Cholesterinesterlipoidose mit erbmiaflig primir degenerativen
Erkrankungen  differenter Zentren bzw. zentralnervéser Systeme in
ursiichlichen Zusammenhanyg gebracht.

12. Die Theorie ciner allgemeinen Granulomatose als primare Krank-
heitsursache fiir die Pathogencee beider Gruppen der allgemeinen Chol-
esterinlipoidosen wird entschieden abgelehnt.

13. Einteilungsschema der allgemeinen Cholesterinlipoidosen.

Yirchows Archiv. Bd. 306. DA



