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Einleitung.

Die Beobachtungen an den Sektionsfiallen der Thrombangiitis ob-
literans! ergaben in anschaulicher Weise, da8 die Ausblldung sklero-
tischer Intimapolster in der Aorta oder in ihren groBeren Asten bei
dieser Erkrankung iiber das Stadium durchscheinender, glasiger Intima-
verdickungen vor sich gebt. Untersucht man solche jiingere Intima-
beete, so erkennt man, dafl sie in der Hauptsache aus einem locker
gebauten, gefiBlosen Bindegewebe bestehen, dessen netzartig zu-

- sammenhéngende Zellen in einer reichlichen, nicht differenzierten
Grundsubstanz liegen. Diese Substanz ist entweder sehr fettarm
oder ganz fettfrei und pflegt eine schwicher oder stirker ausgeprigte
Metachromasie bei Firbung mit basischen Anilinfarbstoffen aufzu-.
weisen. Von diesen weichen, relativ einfach gebauten Polstern lassen
sich alle Uberginge zu faserreichen, festen Intimaplaques mit darin
eingeschlossenen Atheromen verfolgen. Der Vergleich makroskopischer
Beschaffenheit mit feingeweblicher Struktur zeigt also eindeutig, dafi:
den glasigen, gallertigen oder 6dematds erscheinenden Intimaquaddeln
ein jiingeres, in Wachstum begriffenes Gewebe entspricht. Die eigen-
artige durchscheinende Beschaffenheit dieser Polster rithrt von ihrem
gréBeren Reichtum an einer nicht differenzierten Grundsubstanz her,
die nach unseren heutigen Kenntnissen eine EiweiBmasse darstellt.
Mit fortschreitender Differenzierung des Gewebes und Zunahme der
faserigen Intercellularsubstanzen verlieren diese Polster ihre urspriing-
liche gallertige Beschaffenheit und treten schlieBlich in Form por-
zellanartiger fester Buckel zutage. .

Die Erfahrung am alltiglichen Sektionsmaterial zeigt, dafl auch
bei einer gewohnlichen Arteriosklerose neben gelblichen oder porzellan-
artigen Beeten glasige, gallertige Polster nicht selten vorkommen.

1 MeyER, W. W.: Virchows ‘Arch. 314, 681 (1947).
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In unseren Lehr- und Handbiichern lesen wir, dal} ,,Verdickungen der
Intima, teils weich, gallertig, teils fibrés, oft hyalin und hart wie
Cornea‘“! sein kénnen und daB ,,Uberginge aller Art zwischen diesen
verschiedenen Konsistenzgraden vorkommen®?, Irgendeine besondere
Bedeutung wird dieser verschiedenartigen makroskopischen Beschaffen-
heit der Polster nicht zugemessen, und in vielen Féllen wird das Vor-
kommen der glasig aussehenden Polster bei Arteriosklerose von den
Autoren iiberhaupt nicht erwdhnt (z. B. Jorms im Handbuch von
Hexge und LuBarscH, ANiTscERKOwW 1940).

Von den Beobachtungen an der Thrombangiitis obliterans ausgehend
haben wir uns die Frage gestellt, ob auch bei einer gewéhnlichen Arterio-
sklerose die gallertigen, glasigen Polster aus einem jungen Bindegewebe
bestehen, dessen Entwicklung noch nicht abgeschlossen ist, und ob
aus makroskopischer Beschaffenheit auch bei dieser Erkrankung des
Arteriensystems auf das Alter bzw. auf die Reife des Polsters irgend-
welche Schliisse gezogen werden kénnen, d. h. ob ddematdse, fettarme
Polster als Vorlaufer der porzellanartigen, hyalinen Intimaverdickungen
betrachtet werden kiénnen. Die Kldrung dieser Frage schien uns um
so mehr von Bedeutung, als dadurch neue Einblicke in die Entwick-
lungs- und Wachstumsvorginge der® arteriosklerotischen Polster ge-
wonnen und die Beziehung zwischen Odem, Sklerose und Lipoid-
ablagerung schirfer umrissen werden konnten. Die Unlersuchung der
glasigen Intimabeete versprach auch das Vordringen von Eiweifstoffen
des Blutplasmas in die Gefiffwand aufzukliren (wie dies z. B. bei
Thrombangiitis obliterans von uns beobachtet und beschrieben wurde)
und die Bedeutung dieses Vorganges auch im Gewebsbild der Arterio-
sklerose zu erhellen.

Bekanntlich hat man bei der Erforschung der Arteriosklerose in
den letzten Jahrzehnten die grofte Aufmerksamkeit auf die Lipoid-
ablagerungen gerichtet und dem Vordringen von Eiweilsubstanzen
kaum 1irgendwelche Bedeutung zugemessen, obwohl RiBBERT schon
1904 ausdritcklich darauf hinwies, daBl die arteriosklerotischen Ver-
dnderungen der Intima (und teilweise auch der Media) auf ein Ein-
dringen von Blutplasma zuriickzufithren seien. KEr versuchte die
hyalinen Umwandlungen, die fettige Degeneration, die atheromatdsen
Hrweichungen und die progressiven Vorginge in der Intimadurch
Hineinpressen von Blutplasma verstindlich zu machen. Die an sich
richtigen Gedankenginge von RIBBERT fanden aber in ihrer urspriing-
lichen Form bei seinen Zeitgenossen nur wenig Anklang und wurden

1 Kaurmany, E.: Lehrbuch der speziellen pathologischen Anatomie, Bd. 1,
S. 96. Berlin u. Leipzig: W. de Gruyter 1931.

* Faugr, TH. In Pathologische Anatomie, Lehrbuch herausgeg. von AscHOFF,
Bd. 2, S. 533. Jena: Gustav Fischer 1936.

Virchows Archiv. Bd. 316. 18b
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von der MARCHANDschen Auffassung der Arteriosklerose iiberschattet.
Das Eindringen von EiweiBsubstanzen in die Intima blieb weiterhin
wenig beachtet. Dies ist aber um so weniger zu entschuldigen,
als die Bildung der Bindegewebsfasern immer an ein Eiweillsubstrat
gebunden ist und die Entstehung einer Sklerose eine Vermehrung der
notwendigen ,,Rohstoffe’* fiir die Faserbildung voraussetzt.

Mit den neueren FErkenntnissen iiber die Genese von Sklerosen,
die wir vor allem Rdéssre, RouLET und DoLsANsKY, SCHURMANN und
MacMaroN verdanken, beginnt auch die Revision der allgemein
verbreiteten Auffassung der Arteriosklerose, als einer ,,Lipoidsklerose®,
einer Auffagsung, die durch MARCHAND, ASCHOFF, ANITSCHEOW,
Lrary, RosENTHAL, HUEPER und viele andere begriindet bzw. weiter
ausgearbeitet wurde.

Auf den neuen Erkenntnissen fuBend und von der Vorstellung
Hurcks tber die Saftstromung in der Cefiflwand ausgehend, hat
BreEpT die Beziehung der Arteriosklerose zu den entziindlichen Vor-
gingen schirfer umrissen und HorLue ist dem Verhéltnis zwischen
Lipoidose, Odem und Sklerose nachgegangen. Die Bedeutung des
(Jdems in der Genese der sklerotischen Polster bei Rheumatismus haben
KringE und VAUBEL, ScavLTz und KLiNGE hervorgehoben; MEESSEN
hat auf die Rolle von ,lokalen fettfreien Odembildungen und fibri-
noiden Verquellungen® im Ablauf von , Friihsklerosen™ und ,,Friih-
thrombosen® hingewiesen.

Neben diesen Untersuchungen der letzten Jahre ist noch eine frithere
Arbeit ZiNsERLINGs fiir uns von besonderem Interesse. ZINSERLING (1934)
hat bei jugendlichen Menschen in 3 Sektionsfallen (chronische Glomerulo-
nephritis, rheumatischer Herzfehler, Spondylitis) das Auftreten von
fettfreien Polstern in der Aorta beobachtet; bei der mikroskopischen
Untersuchung fand er in der Intima reichlich homogene oder schwach
gekornte, gallertdhnliche Massen. Diese Massen ,,konnten nicht deutlich
von der Grundsubstanz der Wand abgegrenzt werden, indem sie den
Eindruck einer Vermehrung der letzten machten®. ,,Bei der Unter-
suchung dieser Veréinderungen hatte man den bestimmten Eindruck,
daBl die Zellen teils durch die sich sammelnden Massen auseinander-
geriickt werden, teils neugebildet; was die elastischen Fasern be_trifft,

so kann man Letzteres mit Bestimmtheit sagen.” ZiNsErLING kommt -

auf Grund seiner Beobachtungen zu der Vermutung, ,,daf die beschrie-
benen Verinderungen mit der Ansammlung von EiweiBstolfen in der
Aortenwand verbunden sind, besonders in der Intima‘. Es blieb
jedoch fiir ZINSERLING unklar, ob es sich um ,,ein Odem der Wand*
oder ,,um zunehmende Durchtrinkung der Wand durch plasmatische
Massen, z.B. infolge einer starken Kinpressung des Blutplasmas®
handelt. Es sei hier gleich vorweggenommen, daB in den meisten
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unserer Beobachtungen, die hier besprochen werden, dhnliche Ansamm-
lungen von EiweiBstoffen ebenfalls festzustellen waren und daB sie
unseres Erachtens ein hiufiges Ereignis bei Arteriosklerose darstellen
und nicht eine Ausnahme sind, wie ASCHOFF in seinem letzten Referat
iiber Arteriosklerose (1939) die angefithrten Beobachtungen von ZINSER-
LING zu betrachten geneigt war (8. 214). ZINSERLING —- ein Schiiler
Antrscarows — hat wohl eingesehen, dall die von ihm beobachteten,
sorgfiltig und objektiv beschriebenen Verdnderungen nicht mit der
Vorstellung seines Lehrers tiber die Morphogenese der Arteriosklerose’
in Einklang zu bringen sind. Er wagt aber nicht, diese Vorstellung
auf Grund seiner Beobachtungen zu revidieren und kommt zu dem
SchluB, daB ,,durch die Beziehungen zu den lipoiden Ablagerungen und
ebenso durch andere Sonderheiten ... dieser ProzeB scharf von der
Arteriosklerose zu unterscheiden ist.

Die Aufgabe der vorliegenden Arbeit ist vor allem zu beweisen,
dall dem Eindringen von EiweiBsubstanzen in die Arterienwand eine
viel groflere Bedeutung in der Genese des sklerotischen Vorganges
zukommt, als dies bis jetzt angenommen wurde. Im Hinblick auf
die zahlreichen Beobachtungen miissen die zur Zeit noch weit ver-
breiteten und fast allgemein anerkannten Vorstellungen iiber die Mor-
phogenese der Arteriosklerose wesentlich korrigiert werden: Es ist bei
dieser Erkrankung nicht nur mit ,,Einpressen® von Lipoiden, sondern
auch ,,mit Eindringen von Eiweiistoffen des Blutplasmas zu rechnen
(ROSSLE 1934).

Beobachtungsmaterial.

Zunichst einige Bemerkungen iiber die makroskopische Beschaffen-
heit der eigenartigen Intimaerhebungen, die unsere Aufmerksamkeit
auf sich gelenkt haben und den Gegenstand unserer Untersuchung
darstellen. Wie bereits darauf hingewiesen wurde, handelt es sich dabei
um ,,6dematése Intimapolster”, d. h. um durchscheinende, gallertige
Erhebungen oder um &hnlich aussehende periphere Partien #lterer
weiBlicher, baw. gelb-weillicher sklerotischer Intimabeste. Die meisten
untersuchten Polster sind der absteigenden Brustaorta und der oberen
Bauchaorta entnommen. Vielfach sind es lingliche gallertige Intima.-
erhebungen, die ihrer GréBe, Form und Lage nach den gewdhnlichen
dlteren knorpelartigen Polstern entsprechen. Thre Konsistenz ist weich;
das Letztere ergibt sich unter anderem aus einer leichten Faltelung, die
beim Biegen der Aorta auf der Oberfliche dieser Polster oder deren Teile
zutage tritt und wieder verschwindet, sobald man die GefiBwand
wieder in die urspriingliche Lage bringt. In vielen Fillen schlieBen
sich diese ddematdse Quaddeln der Aortenintima einer kleineren festen
Intimaverdickung an, die an einem GefiBabgang liegt. Hs ist dabei
besonders hervorzuheben, dafi die édematisen Partien sich zumeist an
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das distale Ende der dlteren Verdickung anschliefen und somit eine
Fortsetzung des dlteren Teils des Polsters darstellen. Odematdse Quaddeln
sind jedoch auch in Abwesenheit #lterer Intimaverinderungen, bzw.
inmitten einer kaum verinderten Aortenintima, und zwar sowohl in
der Brust- als auch in der Bauchaorta zu beobachten. Das Auftreten’
von Odematisen Intimapolstern in der unmittelbaren Umgebung der
GefaBabginge (Intercostalarterien) ist hiufig. Die Abgrenzung der
glasigen Intimaquaddeln gegen die anliegende Intima ist in einigen
‘Fallen scharf, in anderen dagegen verliert sich das ddematdse Beet
in dem anliegenden Intimagewebe ohne scharfe Grenze.

Die rein 6dematdsen Intimapolster sind von solchen gallermg
aussehenden Erhebungen zu unterscheiden, die bei einer beginnenden
wandstindigen Thrombose der Aorta nicht selten anzutreffen sind.
Die letzteren Polster bekommen ihre durchscheinende Beschatfenheit
vor allem durch die Ausfillung des hyalinen Fibrins in der oberfléch-
lichen Schicht der Intima und auf ihrer Oberfliche. Sie unterscheiden
sich aber von den eigentlichen 6dematdsen Polstern durch ihre bedeu-
tend festere Konsistenz (Gerinnung hat bereits stattgefunden!), leicht
angedeutete gelbliche Farbe und kérnige Beschaffenheit der Ober-
fliche, die durch Bildung von Blutplittchenansammlungen bedingt
ist und auf eine beginnende Gerinnungsthrombose hinweist. Es sei
aber gleich darauf hingewiesen, dafl beide Arten der gallertig erschei-
nenden Polster gleichzeitig vorkommen kdnnen und dal auch Uber~
gangsformen anzutreffen sind. :

Fiir die vorliegende Untersuchung wurden nur solche Fille verwen-
det, in denen bereits makroskopisch deutlich sichtbare ddematdse
Intimapolster festgestellt und demonstriert werden konnten. Von
einer systematischen Untersuchung anderer Intimapartien zwecks Auf-
findung weiterer, nur mikroskopisch erkennbarer ddematiser Bezirke
haben wir zunéchst Abstand genommen. Demnach werden hier nur
solche TIntimaverinderungen besprochen, die eine ganz bestimmte .
makroskopische Ausdrucksform haben und deren Odematdse Be-
schaffenheit bereits durch makroskopische Betrachtung gesichert ist.
Es sei hier besonders hervorgehoben, daB nur solche Polster zur Unter-
suchung verwendet wurden, die sicher keine makroskopisch sichtbaren
Geschwiire oder blutige Durchsetzung aufwiesen und weit von den geschwii-
rigen Polstern entfernt waren. '

Die Unterscheidung odematoser Intimapolster von gewdhnlichen
sklerotischen Infimaverdickungen bereitet keine Schwierigkeiten.
Thr Auftreten in der Aorta wurde wihrend der Ausfithrung dieser Arbeit
in die laufenden pathologisch-anatomischen Sektionsdiagnosen auf
Vorsehlag von Herrn Prof. R. ROssLE als ,,0dematdse Intimapolste-
rung” eingefiigt.
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Unter den rund 380 Sektionsfillen des 2. Halbjahres 1947 konnten
in der Aorta makroskopisch einwandfreie odematdse Intimapolster
in rund 20 Fillen festgestellt, d. h. in etwa 5% des gesamten Sektions-
gutes. Um die Hiufigkeit der in Frage stehenden Verinderungen bei
Arteriosklerosefillen richtig einzuschétzen, mufl man beriicksichtigen,
daB zumeist in einem Drittel der Sektionen in unserem Institut keine
nennenswerte Arteriosklerose der Aorta zu verzeichnen war. Nach
Ausschlufl dieser Fille ergibt sich, daBl die ddematdsen Infimapartien
etwa in jedem 10. Fall deutlich ausgepriagter Arteriosklerose der Aorta
beobachtet werden kénnen.

Insgesamt haben wir zusammen mit einigen Beobachtungen aus dem
1. Halbjahr 1947 24 Fille histologisch untersucht. Je ein Fall von
Thrombangiitis obliterans (449/47) und von rheumatischer Peri-
arteriitis nodosa (330/47), die in diese Zahl einbezogen sind, dienten
uns zum Vergleich.

Untersuchungsmethodik.

Nach einer schematischen Aufzeichnung der jeweiligen Verinderungen der
‘gesamten Aorta wurden entsprechende Partien der Aortenwand in Formalin
fixiert. Durch die koagulierende Wirkung des Formalins geht die ursriingliche
glasige durchscheinende Beschaffenheit der Polster zum Teil verloren; auf den
Schnittfldchen tritt jedoch der Unterschied zwischenden hyalinen, festeren, weili-
lichen Partien der Polster und den 6dematésen Teilen noch deutlich genug zutage.
Die Polster wurden zumeist entlang der Lingsachse der Aorta halbiert; von einer
Hilfte wurden Gefrierschnitte angefertigt, die andere fiir die Einbettung (Celloidin-
Paraffin) verwendet. Wahrend der Untersuchung ergab sich, daB infolge der
Schrumpfung bei der Einbettung die ddematdsen Partien zumeist sehr stark
verunstaltet werden und ihre genaue Beurteilung dadurch bedeutend erschwert
wird; wir haben deshalb bei Ausfithrung dieser Arbeit vor allem die Gefrier-
schnittmethode angewandt, um so mehr, als gleichzeitig Fettfirbungen vor-
genommen werden muBten. Der anschlieBend folgenden Darstellung histologischer
Befunde liegt vor allem das Studium der Gefrierschnitte zugrunde. Auch alle
Mikrophotogramme sind von Gefrierschnitten aufgenommen. Zahlreiche Gefrier-
schnitte von ein und demselben Polster wurden in verschiedenen Hohen ange-
fertigt und flottierend mit Himatoxylin-Eosin, nach vaAN GiESON und mit Orcein
gefirbt. Die Fettfirbung erfolgte mit gesittigter Losung von Scharlachrot oder
Fettponceau (bei Zimmertemperatur 2—3 Stunden). AuBerdem wurde die Fir-
bung nach A. ScHULTZ mit Kresylechtviolett: und die EinschluBfirberei nach
FeyrTER angewandt. Azanfirbung wurde an Paraffinschnitten vorgenommen.
Zur Darstellung von retikuliren Fasern haben wir Silberimprignation nach
T.Pa - angewandt. Das von uns frither vorgeschlagene Kombinationsfdrbever-
fakren (a. a.0.) hat sich auch diesmal bei Kidrung einiger Fragen gut bewdhrt.
Um den Vergleich zahlreicher Fille zu erleichtern, wurden im Verlauf der Arbeit
von verschiedenen Polstern Skizzen angefertigt.

Wegen Raummangels miissen wir auf eine ausfithrliche Darstellung
jedes einzelnen Falles verzichten. Eine Ubersicht iiber das gesamte
Material soll die beigefiigte kurze Zusammenstellung der wichtigsten
klinischen und pathologisch-anatomischen Daten unserer Fille gewihren,
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die in chronologischer, Folge angefithrt sind. Die mikroskopischen
Befunde sind in dieser Ubersicht nur in Stichworten erwihnt und
finden ihre ausfithrliche Wiedergabe weiter unten in einer zusammen-
fassenden Betrachtung. Ausfiihrliche Protokolle unserer Untersuchun-
gen sind im Pathologischen Institut der Universitidt Berlin einzusehen.

192/47. Pat. M., &, 47 Jahre, 169 cm, 40 kg, I1. Med. Univ.-Klinik. Klinische
Diagnose: Myokardmfarkt 1944 erster Schmerzanfall. Pathologisch-anatomische
Diagnose: Altere Thrombose der re. Coronararterie und ihrer Aste bei Coronarskle-
rose. Verschwielung der Hinterwand der li. Kammer (Herzgewicht 497 g). MaBige, -
im Bauchteil zunehmende noddse Arteriosklerose der Aorta mit polsterférmigen,
ausgesprochen glasigen Intimaerhebungen (keine wandstandigen Thromben, keine
Geschwiire der Aorta). Mikroskopisch: Stirkere ddematése Durchtrinkung der
Polster mit Histolyse sowohl des zum Teil noch sehr jungen zellreichen, Intima-
gewebes als auch der dlteren, hyalinen Intimabeete.. Eher geringe Fibrinnieder-
schlige im Bereich des Odems.

248/47. Pat. B., &, 52 Jahre, 174 cim, 38 kg. Nerven-Klinik. Kilinische
Diagnose: Basaler Tumor ? Pathologisch-anatomische Diagnose: Neuroepitheliom
der Haubengegend. In Lésung begriffene croupdse Pneumonie mit kleinen
Abscessen der Basis des li. Unterlappens. Herzgewicht 335 g (Blutdruck 120/80).
MiBige noddse Arteriosklerose der Aorta, zum Teil mit 6dematdser Intimapolste-
rung. Mikroskopisch: Der distale Teil eines dlteren, sklerotischen Polsters besteht
aus jungem, stark 6dematds aufgelockertem Gewebe, das reichlich Fibrinablage-
rungen enthilt.

257/47. Pat. L., Q, 44 Jahre, 159 cm, 54 kg. IL. Med. Univ.-Klinik. Klinische
Diagnose: Aorten- und Mitralklappenfehler. Seit 1945 Atemnot bei korperlicher
Belastung, Odeme. Blutdruck (1939) 165/80, jetzt nicht erhdht. Pathologisch-
anatomische Diagnose: Dreiostienvitium. Rheumatische Aortitis: zahlreiche
lingliche stark hervorspringende, weilliche, teils knorpelartige, teils gallertige
Polster (Herzgewicht 380 g). Mikroskopisch: Junges Bindegewebe vorwiegend
in den peripheren Anteilen der Polster, hidfig stirkeres Odem des Polstergewebes.

330/47. Pat. W., Q, 48 Jahre, 170 cm, 41 kg. Polizei-Krankenhaus. Klinische
Diagnose: Cerebraler ProzeB (nur 10stiindiger Krankenhausaufenthalt). Blut-
druck 130/80. Pathologisch-anatomische Diagnose: Akute himorrhagische Arteri-
itis bei wahrscheinlich rheumatischer Periarteriitis nodosa.- Terminale Hirn-
blutung. (Herz leichenfaustgroB.) Schwere arterioskleroseartige Intimaverinde-
rungen. Zahlreiche glasige Intimaerhebungen sowie flache wandstéindige Throm-
ben der Aorta. Mikroskopisch: Hoher gelegene Polster der Aorta werden von
einem lockeren zellreichen Bindegewebe zusammengesetzt, das bandférmige
Fibrinablagerungen enthilt. In der Media feinfleckige Nekrosen (Authellungen).
Viele groBere Intimabeete sind mit breiten Fibrinplatten itberdeckt.

420/47. Pat. B., 3, 62 Jahre, 164 ¢m, 33 kg. II. Med. Univ.-Klinik. Klinische
Diagnose: Lungentuberkulose. Zuletzt Temperatur 38—39°. AuBerste Kachexie.
Pathologisch-anatomische Diagnose: Chronische und akute Lungentuberkulose.
Ulcerds-narbige Arteriosklerose der Bauchaorta. Odematése Plaques der oberen
Aorta. (Herzgewicht 215g.) Mikroskopisch: Deutlich geschichteter Bau der
Intimabeete, deren lichtungsnahe Schicht aus einem zellreichen jungen Gewebe
besteht, das zum Teil stirker ddematds aufgelockert ist und Fibrinablagerungen
enthilt.

431/47. Pat. K., &, 50 Jahre, 170 em, 60,5 kg. II. Med. Univ.-Klinik. Klini-
sche Diagnose: Herzinfarkt. Seit 1 Jahr bei Anstrengungen ,,angindse Beschwer-
den‘. Moribund eingeliefert. Pathologisch-anatomische Diagnose: Schwere obli-
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terierende Coronarsklerose mit &lteren und frischen Infarkten des Myokards,
exzentrische Hypertrophie beider Herzkammern (Herz 420 g, Nieren 335.gj.
MiBige, teils noddse, teils geschwilrige Arteriosklerose der Aorta mit Sdematdser
Intimapolsterung der Brustaorta (hier gehen iltere weillliche Polster in grofBe
glasige Intimaerhebungen tiber). Mikroskopisch: Stirkere Sdematdse Durch-
trinkung der Intimapolster (Abb. 1, 2) mit eher geringen Fibrinniederschligen.

435/47. Pat. P., &, 50 Jahre, 166 cm, 64 kg. Univ.-Nervenklinik. Klinische
Diagnose: Verdacht auf Stirnhirntumor. Athletischer, ,schwerbliitiger* Pat.
mit hohem Blutdruck (225/140). Im Dezember epileptischer ( ?) Anfall mit lang-
dauernder Benommenheit (mehrere Tage). Pathologisch-anatomische Diagnoser
Apoplexie der Briicke. Konzentrische Herzhypertrophie (525 g). In der Brust-
aorta miBig viel weiBliche Polster, die in unscharf begrenzte, erhabene, gallertig -
Bezirke itbergehen. Mikroskopisch: Die breite lichtungsnahe Schicht des Polsters
besteht aus einem lockeren, jungen Bindegewebe, das am Ubergang zur anliegendan
Intima hochgradig 6dematds aufgelockert ist und hier eine beginnende himor-
rhagische Durchsetzung aufweist (Abb. 6). Stirkere ('jdematése Auflockerung
anderer Polster mit Bildung von Fibrinsternen.

438/47. Pat. J., &, 52 Jahre, 166 cm, 36 kg. Innere Abteilung des Polizei-
krankenhauses. Klzmsche Dmgnose Mitralvitium,. Seit 17 Jahren Gelenkrheuma-
tismus, Wegen eines Herzleidens seit mehreren Jahren in drztlicher Behandlung.
Blutdruck 140/85, spiter auf 100/65 zuriickgehend. Pathologisch-anatomische Dig-
gnose: Groltenteils abgelaufene Endokarditis der Mitaalis und der Aortenklappen.
Zeichen von Insuffizienz und Stenose der Mitralis (Herzgewicht 430 g). Nodose,
im Bauchteil zunehmende Arteriosklerose der Aorta mit ddematéser Intima-
polsterung Mikroskopisch: Odem der Intimapolster mit Flbrmelnlagelungen,
jiingeres Bindegewebe in den Intimabeeten.

449/47. Pat. K., 3, 44 Jahre, 164 cm, 27 kg. Univ.-Nervenklinik, Charité.
Klinische Diagnose: Hochgradige Kachexie ungeklirter Genese. Seit !/, Jahre
zunehmende Abmagerung. Fixierter Hypertonus (keine Vermehrung der harn-
fahigen Substanzen im Blut). Pathologisch-anatomische Diagnose: Altere Thromb-
arteriitis der Bauchaorta mit Organisation der thrombotischen Massen und hoch-
gradiger Einengung der li. A. renalis. Beiderseitige Lungentuberkulose. Zustand
nach &dlterer Amputation des li. Beines (wegen Unfall?). In der Brustaorta zahl-
reiche stirker vorspringende, gelbliche oder weiflliche, ineinander ibergehende
Polster. Oft sind durchscheinende ddematdse Polsterpartien sichtbar, deren Ober-
fliche hin und wieder eine sehr feine Kornelung aufweist. Bauchaorta durch einen
grauroten Blutpfropf verlegt. Herzgewicht 250g. Mikroskopisch: In den cberen
Abschnitten der Aorta kleine Polster, die aus einem lockeren, zellreichen Gewebe
bestehen. Im mittleren Teil der Brustaorta stirkeres Odem der Tntimapolster mit
Fibrinsternen; in den Intimabeeten der oberen Bauchaorta massive Fibrinablage-
rungen und zellreiches, junges Bindegewebe.

452/47. Pat. R., &, 48 Jahre, 178 cm, 58 kg. Chir. Univ.-Klinik, Charité.
Klinische Diagnose: Chronische Herzbeutelentziindung. Cardiolyse. Mit 17 Jahren
Gelenkrheumatismus, mit 20 Jahren doppelseitige Lungenentziindung, Pleuritis,
Herzbeutelentziindung, anschlieBend Bauchwassersucht; Heilung nach lingerem
Krankenhausaufenthalt. Bis 1943 gesund. Seitdem wieder Bauchwassersucht.
Blutdruck (1943) 150/100, bei der jetzigen Aufnahme 135/100. Pathologisch-
anatomische Diagnose: Verblutung aus iibernihter Perforation der re. Herzkammer
nach operativ vorgenommener Losung von Kalkplatten eines Panzerherzens.
Altere verrukése Endokarditis der Aorta und der Mitralklappe. Geringe Arterio-
sklerose der Aorta mit vereinzelten tdematdsen Intimapolstern. Mikroskopisch:
Stirkeres Odem der Intimapolster, junges Bindegewebe in den Intimabeeten.
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456/47. Pab. K., @, 58 Jahre, 164 cm, 57,5 kg. Chir. Univ.-Klinik, Charité.
Klinische Diagnose: Struma toxica retrosternalis. Keine wesentlichen Verdrin-
gungserscheinungen der Luft- und Speisershre. Keine Odeme. Blutdruck nicht
angegeben. (Herzgewicht 260 g.) Pathologisch-anatomische Diagnose: Zustand
nach operativer Entfernung einer toxischen Struma retrosternalis (Tod 1 Tag
nach der Operation). Thyreotoxische Atrophie der Leber mit starker Dissoziation
und maBiger Verfettung (histologisch: serdse Hepatitis mit Randatrophie). Ge-
ringe noddse Arteriosklerose der Bauchaorta mit kleinen Sdematdsen Intima-
polstern. Histologisch: Zusammensetzung der Polster aus jungem BmdegeWebe
Intimacysten (s. Abb. 7).

479/47. Pat. D., &, 49 Jahre, 158 cm, 44 kg. Innere Abteilung des Polizei-
krankenhauses. Klim'sche Diagnose: Schwerer Myokardschaden. Pat. wurde mit
dekompensierter Herzmuskelschwiche bei Bluthochdruck eingewiesen und starb,
nachdem es ihm bereits besser ging, ganz akut innerhalb weniger Sekunden.
Pathologisch-anatomische Diagnose: Akuter Coronartod bei einer in Organisation
begriffenen Thrombose des li. Ramus circumflexus. Fast vollstindige Obliteration
des re. Coronarostiums. Hochgradige Speisefiillung des Magens (3000 g Speise-
brei). Obliterierende Thrombose der unteren Aorta. Nodose und ddematdse
Platten der Aortenintima in Brust- und oberem Bauchteil. (Herz 490 g, beide '
‘Nieren 220 g.) Mikroskopisch: Intimapolster der Brustaorta bestehen aus zell-
reichem jungen Bindegewebe (Abb. 10), das an vielen Stellen hochgradig 6de-
matds aufgelockert ist und zahireiche Fibrinbander einschliefit.

480/47. Pat. T., 2, 59 Jahre, 163 cm, 41 kg. I. Med. Univ.-Klinik. Klinische
Diagnose: Asthma bronchiale (im Anschlufl an ein schweres psychisches Trauma
entstanden). Tod in einem 12 Stunden andauernden asthmatischen Anfall,
Bluteosinophilie bis 9%. Mehrere Pyriferkuren. Blutdruck bei der Aufnahme
180/95. Spiter auf 150/85 “zuriickgehend. Pathologisch-anatomische Diagnose:
Asthmabronchiale. Herzhypertrophie (480 g), chronisches, penetrierendes Magen-
ulcus am Pylorus. Geringe Arteriosklerose der Aorta mit 6dematdsen Randpartien
einzelner Polster der Brustaorta. Mikroskopisch bestehen die Intimapolster aus
einem sehr jungen, zellreichen, lockeren Bindegewebe (Abb. 8), das stellenweise
stiarker ddematts aufgelockert ist.

495/47. Pat. M., &, 53 Jahre, 162 cm, 47 kg. Chir. Abteilung des Polizei-
krankenhauses. Klinische Diagnose: Magenleiden seit 1 Jahr, Am 24, 7. 47.
Magenresektion wegen eines ins Pankreas penetrierenden Geschwiirs. Nach
7 Tagen stellte sich eine Pankreasfistel ein; Tod am zunehmenden Krifteverfall:
2 Wochen nach der Operation. Pathologisch-anatomische Diagnose: Zustand nach
Magenresektion. Diffuse eitrige Peritonitis. AbsceB der Bauchdecke. Nicht ganz
frische Thrombose des absteigenden Astes der li. Coronararterie. Herzgewicht
225 g. Kleiner, flacher, wandstandlger Thrombus der Bauchaorta bei einer im
Bauechteil zunehmenden Arteriosklerose: zahlreiche weiBliche und gelbliche Intima-
pelster der gesamten Aorta; an einigen Stellen weisen die stirker erhabenen, um-
schriebenen, weillichen Polster eine glasive Beschaffenheit auf. Mikroskopisch:
Intimaddem mit Fibrinabl gerungen, junges unreifes IntlmageWebe Stiarkeres
Intimaddem auch unter den Thromben.

503/47. Pat. Sch., Q, 35 Jahre, 173 cm, 54 kg. Univ.-Nerverklinik, Charité.
Klinische Diagnose: Myasthenie. Erstickungstod nach foudroyantem Verlauf
von 1%/, Jahren. Blutdruck 125/75 (Herzgewicht 300 g). Pathologisch-anatomische
Diagnose: Myasthenie. Zentraler Tod. Linksseitige Pyosalpinx. Lipoidose der
Brust- und Bauchaorta mit vereinzelten bis bohnengrofen, glasigen Polstern.
Mikroskopisch: Breite Schicht eines ddematdsen Intimagewebes tiber einer Reihe
dicht nebeneinander gelegener, sehr kleiner, fibrés umgewandelter Atherome.
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508/47. Pat. O., &, 46 Jahre, 170 cm, 60 kg. I. Med. Univ.-Klinik. Klinische
Diagnose: Chronische Nephritis. Urdmie. Herzmuskelinsuffizienz. Lues IIIL.
Seit April 1947 Anschwellung beider Beine, Atemnot, Herzstiche. Blutdruck
220/140. 1935 Lues, anschlieBend Wlederholte antiluische Kuren. Pathologisch-
anatomische Diagnose: Vasculdre Schrumpfnieren, konzentrische Herzhyper-
trophie (538 g). Im Brustteil beginnende, nach unten zunehmende Arteriosklerose
der Aorta mit §dematdser Umrandung einzelner Intimapolster. Kein Anhalt
(auch mikroskopisch) fiir Mesaortitis luica. Ins Pankreas penetrierendes Ulcus
des oberen Duodenums mit Stenose des Pylorusringes.. Mikroskopisch: Aus-
gedehnte odematise Auflockerung (mit- Fibrinablagerungen) groBerer Teile der
Polster mit Auflosung ihres faserigen Geriistes (Abb. 5).. Reichlich j Junges Binde-
gewebe in den erhalfenen Partien der Beete.

696/47. Pat. R., &, 55 Jahre, 164 cm, 63 kg. 1. Med. Univ.-Klinik. Klintsche
Diagnose: Coma hepa,tlcum Akute gelbe Leberatrophie. 24 Tage altes Krank-
heitsbild mit stummer Anamnese. Albumin-Globulinkoeffizient war zugunsten
des Globulins verschoben. Blutdruck 130/90. Pathologisch-anatomische Diagnose:
Schleichende Cholangitis bei atrophischer Lebercirrhose. M#Biger allgemeiner
Tkterus. Konfluierende re. Bronchopneumonie. Chronische Cholecystitis. MiBige,
im Bauchteil zunehmende Arteriosklerose der Aorta mit vereinzelten ddematdsen
Polstern. Mikroskopisch: Zusammensetzung der lichtungsnahen Schicht der
Intimabheete aus einem noch jiingeren Bindegewebe mit deutlich hervortretender,
nicht differenzierter Grundsubstanz zwischen protoplasmareichen Intimazellen.

700/47. Pat. D., &, 43 Jahre, 169 em, 51 kg. Chir. Univ.-Klinik, Charitér
Klinische Diagnose: Uleus ventriculi. Pylorusstenose. 10 Tage vor dem Tode
Anlegung einer hinteren Gastroenteroanastomose, 5 Tage nach der Operation trat
Pneumonie auf. Pathologisch-anatomische Diagnose: FinfmarkstiickgroBes Uleus
pepticum des Pylorusmagens und bohnengroBes penetrierendes Ulcus unmittelbar
unterhalb des Pylorus. Zustand nach operativ angelegter Gastroenterostomie. Ab-
szedierende und konfluierende Aspirationspneumonie beider Lungen. Schon im
Brustteil beginnende, nodése, im Bauchteil geschwiirige Arteriosklerose der Aorta
mit frischer Thrombenbild,ung. Vereinzelte dematose Intimapolster der oberen
Aorta (Herzgewicht 275 g). Mikroskopisch: Einige Polster bestehen in der Haupt-
sache aus einem noch unreifen Bindegewebe. Oberfliche grofierer Intimabeete
wird durch hyalines Fibrin gehildet.

724/47. Pat. K., 3, 42 Jahre, 175 cm, 71 kg. II. Med. Univ.-Klinik. Klinische
Diagnose: Chromsche Nephritis, Herzinsuffizienz. 1940 erstmalig hoher Blutdruck
festgestellt. November 1946 traten Schwellungen an den Fiilen auf. Seitdem
Aufenthalt in mehreren Krankenanstalten wegen Nierenentziindung. Blutdruck
160—180/120. Hamoglobin 70%. Blutsenkung 118/128. Isosthenurie. Eiweill im
Harn: 10%,,. EiweiBgehalt des Blutplasmas: 4,33%. RN:37,8 mg-%. Zuletzt
subfebrile Temperatur, Stauungsbronchopneumonie. Pathologisch -anatomische
Diagnose: Subchronische Glomerulonephritis mit starkem nephrotischem Ein-
schlag (grofe weille Nieren, 420 g, mikroskopisch: chronische, serdse Nephritis)*
Chronische, rezidivierende Endocarditis chordalis der Mitralis, ausgedehnte
Verschwielung der li. Herzkammerwand., Herzgewicht 370 g. VerschluB der
Kranzarterienéiste durch alte organisierte Embolie ( ?), Odematése Intimapolster
der Aorta bei méBiger, nach unten zunehmender Arteriosklerose. Mikroskopisch:
Hochgradiges Intimaddem mit frischen Fibrinausfillungen im jiingeren Intima-
gewebe (Abb. 3).

726/47. Pat. M., &, 55 Jahre, 161 cm, 37 kg. Chir. Univ.-Klinik, Charité
Klinische Diagnose: Inoperables Magencarcinom. Magenbeschwerden seit Januar
1947, Gewichtsabnahme wvon 35 Ptund. Pathologisch-anatomische Diagnose:
Scirrhus des Pylorusmagens mit Stenose des Magenausganges. Gastrektasie.
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Narbige (nicht luische) Aortitis des Aortenbogens, frische und #ltere Endaortitis
der iibrigen Aorta mit édematdsen Polstern der Intima (Herzgewicht 250 g).
Mikroskopisch: Deutliche 5dematose Auflockerung der lichtungsnahen Schlehten
glasiger Intimabeete.

731/47. Pat. K., @, 66 Jahre, 168 cm, 40 kg. Geschwulst-Klinik. Kilinische
Diagnose: Mammacarcmom mit Knochen- und Lungenmetastasen. Pathologisch-
anatomische Diagnose: Scirrhus der re. Mamma mit groBeren Metastasen in der
re. Achselhshle, ausgedehnte Carcinose des Skelets. Lipoidfleckung der Aorta,
nur vereinzelte gréBere Intimabeete. Herzgewicht -280g.  Mikroskopisch:
Junges zellreiches Bindegewebe um die Arterienabginge. In der Peripherie
groBerer Intimabeete Gdematise Auflockerung der Intima. ’

736/47. Pat. S., 3, 62 Jahre, 167 cm, 81 kg. Ii. Med. Univ.-Klinik. Klinische
Diagnose: Chronische Nephritis vom albuminurisch-6demattsen Typ. 1946:
Angiospastische Insulte, 1947: Akute Dekompensation. Seit Novemher 1947
zunshmende Odeme. Blutdruck 150/80. Pathologisch-anatomische Diagnose:
Chronische serdse Nephritis mit hochgradigem allgemeinen Odem, Héhlenhydrops.
Atrophie des frither hypertrophenli. Ventrikels (Herzgewicht 275 g). Hochgradige
verkalkende Coronarsklerose. Schwere, im Brustteil beginnende, verkalkende
Aortensklerose. Mikroskopisch: In den glasig erscheinenden Polstern der Brust-
aorta jlingeres Bindegewebe. in der lichtungsnahen Schicht, Hlstolyse in dem
abfallenden distalen Rand.

746/47. Pat. H., 3, 50 Jahre, 168 cm, 40 kg. II. Med. Univ.-Klinik. Klinische
Diagnose: Osophaguscarcmom Pathologzsch anatomische Diagnose: Handteller-
grofles Speisershrencarcinom der Kardiagegend. Konfluierende und einschmel-
zende Aspirationspneumonie. . Geringe noddse Arteriosklerose mit vereinzelten
tdematosen Polstern. Mikroskopisch: Beginnende Histolyse der hyalinen Anteile
ilterer Intimabeete mit F1br1nausfa11ungen Deutliche odematose Auflockerung
der peripheren Intimapartien.

Zusammenfassende Darstellung der mikroskopischen Befunde.

Die 6dematdsen Partien der Polster sind im mikroskopisc}'len Pra-
parat schon mit bloSem Auge oder bei einer Ubersichtsvergrsfie-
rung an ihrer helleren Verfirbung leicht zu erkennen: in einem Héma-
toxylin-Eosinschnitt hebt sich die helle, aufgelockerte, lichtungsnahe
Schicht des Polsters von den benachbarten- oder tiefer gelegenen,
festeren, intensiv rot gefiarbten Partien -deutlich ab. Die niéhere Be-
trachtung bei stirkerer VergroBerung (Abb. 1) ze1gt im Bereich der
glasigen Polsterpartien folgendes Gewebsbild:

In den lichtungsnahen Schichten besteht das Intimagewebe in
der Hauptsache aus ziemlich stark auseinandergedringten, feinen,
kollagenen Bindegewebsfibrillen und schmalen, homogen erscheinenden,
hyalinen Faserbiindeln, die in einer reichlich vorhandenen hellen Grund-
substanz bzw. Odemfliissigkeit liegen. Die letztere zeigt gerade noch
erkennbare feinkérnige Beschaffenheit, firbt sich stellenweise schwach
blaulich und weist bei gewshnlichen Fettfirbungen (Sudan, Scharlach-
rot, Fettponceau) keine Fettablagerungen oder nur eine diffuse gelb-
liche Ténung auf. Im Bereich der stirkeren Auflockerung des Intima-
gewebes tritt diese gelbliche Ténung sehr deutlich zutage.
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Verfolgt man das aufgelockerte Intimagewebe etwas weiter in die Tiefe, so
erkennt man, daB die auseinandergedringten Faserbiindel etwas breiter werden
{Abb. 1), wodurch hier ein groberes Fasergeflecht zutage tritt. Auch in diesen
tiefer gelegenen Partien sind zwischen den Facerbiindeln Ansammlungen einer
nicht differenzierten EiweiBsubstanz bzw. emner Odemfliissigkeit zu sehen, die
bei der Fettfairbung hier hiufig einen etwas deutlicheren gelblichen Farbton
annimmt als in der lichtungsnahen Schicht.

Abb. 1. Hochgradige édematdse Auflockerung eines arteriosklerotischen Intimabeetes
durch Ansammlung eines intimalen Insudates (I) zwischen Bindegewebsfasern und
Faserbiindeln. Histolyse der lichtungsnahen Schicht. KL Kiinstlich entstandene
Litcken in dem aufgelockerten Gewebe. 431/47, &, 50 Jahre, H.-E. Gefrierschnitt, 160 x .

Die Ausbreitung der 6dematosen Auflockerung ist von Fall zu Fall
verschieden. In einigen unserer Beobachtungen ist die 6dematiose Auf-
lockerung nur auf die oberflichlichste, unmittelbar dem GefaBlumen
anliegende Tntimaschicht beschrinkt. In anderen Féllen, besonders
in den etwas breiteren Polstern kann man beobachten, dafl die 6de-
matése Auflockerung an einigen Stellen in die Tiefe greift und sich
dann ‘weit in seitlicher Richtung ausbreitet. Man findet dann zwischen
ddematds anfgelockerten, helleren Schichten kompakte Zonen, die durch
ihre stirkere Farbung leicht zu erkennen sind. Diese ungleichmifBige
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Verteilung der ddematdsen Durchtrinkung beruht wohl darauf, daB
der vordringende Fliissigkeitsstrom an den festeren Gewebsschichten
aufgehalten und in Richtung eines geringeren Widerstandes, d. h. vor
allem nach den Seiten zu, geleitet wird. Nicht selten dringt die 6dematise
Fliissigkeit bis an die Intima-Mediagrenze vor und bildet erst hier lingliche

Abb, 2. Auflésung elastischer Fasern in den 8dematés durchtrdnkten Schichten (O
eines arteriosklerotischen Intimapolsters der Brustaorta. EG Streifen des noch teilweise
erbaltenen elastischen Geristes. 431/47, &, 50 Jahre, Orcein-Kernechtrot,

' Gefrierschnitt, 160 x.

Ansammlungen (Abb. 3). Die erwihnte Schichtung der ddematésen
Polster tritt besonders anschaulich bei Elasticafarbung zutage, weil das
ddematds aufgelockerte Intimagewebe zumeist sehr arm an elastischen
Faserstrukiuren ist. Im Bereich einer stirkeren ddematdsen Durch-
trinkung kommi es zu einem wvollkommenem Schwund der elastischen
Elemente der Gefifwand, wodurch die entsprechenden Gewebsschichten
im Elasticaschnitt zumeist sehr hell erscheinen (Abb. 2).

Bei schwiicheren Graden des Odems bleiben jedoch die elastischen
Fasern erhalten und man sieht dann um die weit auseinandergedrangten
Intimazellen dichte Geflechte feiner elastischer Fibrillen.
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Es ist bemerkenswert, dafp die ddematis durchtrinkien Intimapartien
auch sehr zellarm sind (Abb. 1 und 4). Allerdings ist der Zelluntergang
nicht immer so stark ausgeprigt wie in dem abgebildeten Polster.

Abb. 3. Langliche Ansammlung der (demfliissigkeit (4) in der Nahe der Media (M)
mit beginnender Austillung von netzigem Fibrin bei stirkerer 6dematdser Auflockerung
des ibrigen héher gelegenen Gewebes (Saftstauung an einer inneren Grenzfliche bei
Blutplasmaphorese). 724/47, &, 42 Jahre, Orcein-Kernechtrot, Gefrierschnitt, 400 x .-

DaB es sich aber auch bei einer schwicheren 6dematésen Durchtrinkung
der Polster nicht nur um eine einfache Verteilung der Zellen auf eine
groBere Fliche, sondern tatsichlich um ein Absterben der Zellen
handelt, erkennt man jeweils an den Verinderungen der Zellkerne
(Karyolyse) und an der Bildung von Fibrinsternen um die unter-
gehenden Zellen. Die Elastica- und zellarmen Zonen des stirker de-
matds durchtrinkten Gewebes der Polster zeigen gewohnlich bei der

Virchows Archiv. Bd. 316. 19
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Fettfirbung einen deutlichen gelblichen Farbton, der teils auf einer
diffusen Verfirbung dieses Gewebes, teils auf seiner Durchsetzung mit
zahlreichen kleinsten extracellulir gelegenen Fetttropfchen beruht.

Eine stirkere odematise Durchirdinkung fihrt auch zur Einschmelzung
des kollagenen Geriistes der Intimapolster. Besonders stark tritt die
Auflosung der kollagenen Strukturen (ebenso wie der Untergang
elastischer Fasern) in den Fillen 192/47 und 508/47 auf (Abb. 5). Hier

- -a-'-v-'.-‘-r‘-:'._f‘ "ﬂ B e, %M. -
Abb. 4. Zellschwund (ZS) hei plasmatischer Durchtrankung der lichtungsnahen Wachs-
tumszone (junges, zellreiches Gewebe!) eines arteriosklerotischen Intimapolsters.

F Fibrinstreifen in der Oberfliche des Intimapolsters. Obere Bauchaorta., 192/47, &,
47 Jahre, H.-E., Gefrierschnitt, 300 x.

bestehen einige Polster aus zwei ziemlich scharf voneinander abge-
setzten etwa gleichgroBen Teilen. In einem Teil des Polsters sieht
man gut erhaltenes Intimagewebe, in dem anderen findet man eine
odematose Durchtrankung mit fast vollkommener Auflssung des
elastischen Geriistes (Abb. 5), zahlreichen Fibrinsternen um die ab-
sterbenden Intimazellen und gréberen Fibrinablagerungen in der Tiefe
der Intima bzw. an der Grenze zum erhaltenen und noch nicht auf-
gelockerten Polstergewebe. Van-Gieson-Farbung ergibt hier einen
weitgehenden Untergang der kollagenen Fasern und der hyalinen
‘Baklken: der ddematds durchtrinkte, absterbende Teil des Polsters
fiarbt sich dabei gelblich und enthilt nur noch in den tiefergelegenen
Partien intensiv rot gefirbte, jedoch bereits stark auseinandergedringte
kollagene Faserbiindel, die ebenfalls in einer eiweiBreichen Odem-
fliissigkeit liegen. Letztere umgibt auch die im Gefrierschnitt etwas
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gequollen erscheinenden
hyalinen Balken, welche
hier offenbar aufgelést
werden wund bei der
van - Gieson - Farbung
nur einen schmutzig-
gelben Farbton anneh-
men (keine,,Fibrinoid ‘-
Umwandlung!). Die iib-
rigen noch sichtbaren
kollagenen Fasern wei-
sen in der Odematds
durchtrinkten Schicht
hiufig keine deutliche
Fuchsinophilie auf und
farben sich nach vaw
GIESON in schmutzigen

Abb. 5a—c. Plasmatische
Durchtrinkung eines Intima.-
polsters mit Histolyse, 6dem-
artiger Auflockerung seiner
distalen Partie(D)und Fibrin-
ausfillung (#) an der Grenze
zudemnoch erhaltenen Gewe-
be (bei dieser VergréBerungist
die Fibrinablagerung schlecht
zu erkennen). Vorstufe eines
Geschwiirs bzw. einer Throm-
bose. Keine Mediaverande-
rungen! 508/47, 3, 46 Jahre,
Gefrierschnitte, Lupenver-
gréfBerung. a Fettfarbung
{Fettponceau). Lipoidablage-
rung (im Bild schwarz) nur an
der Intima-Mediagrenze im,
Bereich eines kleinen Athe-
roms. b Orcein-Kernechtrot:
Untergang der elastischen
Strukturen im, Bereich der
plasmatischen Durchtran-
kung, stérkere Neubildung
elastischer Fasern im erhal-
tenen (noch jungen und zell-
reichen!) Teil des Polsters.
¢ Kresylechtviolettfirbung
nach A. ScHULTZ. Schwund
derMetachromagie im Bereich
der plagmatischen Durchtrian-
kung (mit Griinfilter photo-
graphiert; dasrote, metachro-
matische Gewebe ist durch
Schwarz wiedergegeben).

Mischttnen. Bei Silberimprignation st68t man in den tieferen Lagen der
ddematdsen Partie auf sehr leicht imprignierbare Bindegewebsfasern,

19%
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die in einer reichlichen Grundsubstanz eingelagert sind und nicht
selten einen gestreckten Verlauf aufweisen.

Die 6dematds aufgelockerten Partien der Polster zeichnen sich
weiterhin durch das wollige Ausbleiben der Metachromasie bei Farbung
mit basischen Anilinfarbstoffen aus. Sowohl bei Kresylechtviolett-
farbung nach A. ScHULTZ als auch bei EinschluBfirberei nach FeyrrER
erscheinen die ddematdsen Anteile der Polster sehr hell im Gegensatz
zu den benachbarten Partien der Intimabeete, die sehr hiufig stéirkere
Ansammlungen einer metachromatischen Grundsubstanz aufweisen
(s. unten) und einen rotlichen Farbton annehmen.

Manchmal nimmt die 6dematdse Auflockerung und die damit ver-
bundene Flissigkeitsansammlung in der Intima groteske Formen an.
So finden wir im Fall 456/47 in einem Intimapolster einen groBeren
ovalen Raum, der mit einer eigenartigen Eiweillsubstanz ausgefiillt ist
(Abb. 7). Diese Substanz besteht aus homogenen, netzartig zusammen-
héngenden Balken (kein Fibrin!), die bei der Fettfirbung eine deutliche
staubférmige Verfettung aufweisen und einzelne Xanthomzellen ein-
schlieBen. ' ‘

Es handelt sich hier héchstwahrscheinlich um eine urspriinglich homogene
Substanz, die erst durch die Einwirkung der Fixation ihre grobmaschige Struktur
erlangt hat. — Diese Ansammlung war bereits makroskopisch beim Schneiden
mit Gefriermikrotom in Form eines klaren Tropfchens sichtbar.,

Diese Intimacyste ist als Folgeerscheinung einer hochgradigen tde-
matdsen Intimaauflockerung (Thyreotoxikose!) zu betrachten, die in
der weiteren Umgebung des eigentlichen Hohlraumes deutlich-zutage
tritt und auch im anderen Polster vorliegt. Die Ansitze zur Bildung
weiterer kleinerer Ansammlungen lassen sich in Form von kleinen
Odemseen auch in anderen Polsterpartien erkennen.

Einem stirkeren Odem kann sich zuletzt eine himorrhagische Durch-
setzung der Intimabeete hinzugesellen. Solche Intimapolster sind durch ibre
blutige Verfarbung und durch Geschwiite an ihrer Oberfliche oder an
ihren Rdndern schon makroskopisch von den rein §dematisen Intima-
erhebungen leicht zu unterscheiden und wurden bereits bei der makro-
skopischen Auswahl des Materials aus der weiteren Untersuchung aus-
geschlossen. Eine beginnende, erst mikroskopisch erkennbare blutige
Infiltration konnten wir infolge dieser strengen Auswahl des Materials
zundchst nur an vereinzelten rein ddematdsen Intimapolstern beob-
achten (Abb. 6). Dies ermoglichte uns aber die Erfassung frithester An-
finge der blutigen Durchsetzung und somit auch der Geschwiirsbildung
(s. ndheres im II. Abschnitt der Besprechung).

Eine stindige Begléiterscheinung der ddematdsen Durchtrinkung
der Polster stellen Fibrinablagerungen im Intimagewebe dar, die wir in
16 von insgesamt 24 untersuchten Fallen feststellen konnten und nur
selten bei einem stirkeren Odem vermiBt haben. Beziiglich ihrer
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Entstehung und ihrer weiteren Entwicklung konnten auf Grund des
Materials, das dieser Arbeit zugrunde liegt, unsere fritheren Befunde
vollkommen bestétigt werden'. Um unnétige Wiederholungen zu ver-
meiden, wird hier nur das Wichtigste hervorgehoben und einiges ergénzt.

H—
H—

Abb. 6. Beginn einer himorrhagischen Durchsetzung (bzw, eines geschwiirigen Zerfalls)

im, Bereich einer ddemartigen Auflockerung und Histolyse der distalen, abfallenden

Randpartie eines noch im Wachstum begriffenen Polsters. Brustaorta. (Im Vergleich

zu AbDb. 5 spiteres Stadium des Zerfalls.) E Erythrocytenansammlungen, L Kiinstlich

entstandene Liicken. H Histolyse der Bindegewebsbiindel, 435/47, &, 50 Jahre, H.-K.,
Gefrierschnitt, 160 x.

Die Fibrinablagerungen (auch ,,Fibrinoid* genannt) treten am hiufigsten in
Form von linglichen Fibrinstreifen in den lichtungsnahen Schichten der. Polster
auf. Sie entsteben aus urspriinglich feinen, netzartigen Ausfillungen im Bereich
kleiner Ansammlungen der Odemfliissigkeit, zwischen auseinandergedriingten
Bindegewebsfibrillen. In anderen Fillen bleibt jedoch die lichtungsnahe ddematés
aufgelockerte Polsterschicht vollkommen frei von Fibrinausfillungen und man
trifft erst in den tiefer gelegenen Polsteranteilen Fibrinsterne um die absterbenden
Intimazellen. Den gréberen Fibrinlagen begegnet man hiufig erst ander Grenze

t Virchows Arch. 814, 681 (1947). (Hier sind auch entsprechende Abbildungen
einzusehen.)
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des anfgelockerten Intimagewebes zu festeren Gewebsschichten (tiefere, hyaline
Partien der Polster, Intima-Mediagrenze). Dieser Ausfillung des Fibrins an den

1 minneren Grenzflichen geht eine

' Stawung der Odemflissigkeit: vor-
aus, die in die GefiBwand vorge-
drungen ist und durch die festen
Gewebsmembranen der tieferen
GefaBwand anfgehalten wird. Dies
tritt besonders im Fall 724/47
deutlich in Erscheinung (Abb. 4):
Man sieht neben einer 6dematdsen
Auflockerung der oberflichlichen
Intimaschicht dicht an der Media-
Intimagrenze lingliche Odemseen
mit gut erkennbaren, feinen netzi-
gen Fibrinausfillungen.

Nicht selterr ist eine stir-
kereddematoseDurchtrankung
der Polster — ebenso wie bei
Thrombangiitis obliterans —
mit einem feinen Fibrinnieder-
schlag auf der Oberfliche der
Polster und in der darunter-
liegenden oberflichlichen In-
timaschicht vergesellschaftet.
Es ist bemerkenswert, daB
unter solchen Fibrinmembra-
nen hiufig ein viel stéirkeres
Odem und Histolyse zu sehen
ist als in den benachbarten In-
timapartien, die noch frei von
Fibrinanflagerungen bleiben.
Daraus kann man schlieflen,
daB die Grenzschicht, die mit
Fibrin durchtrinkt bzw. mit

Abb. 7. Umschriebene, cystenartige
Ansammlung eines intimalen Insu-
dates bei starkerer ¢demartiger Auf-
lockerung des anliegenden Gewebes
eines Intimabeetes der Bauchaorta.
Keine Mediaverdnderungen. 4 Ab-
gang einer kleinen Arterie. (Balkig-
| maschige Struktur der angesammel-
ten FiweiBsubstanz ist auf Fixation
zurickzufiihren.) 456/47, 2, 58 Jahre,
H.-E. LupenvergréBerung, Gefrier.
schnitt (mit Celloidin aufgeklebt)

. Fibrinplatten® iiberdeckt ist, wohl ein viel groBeres Durchlissigkeits-
vermogen besitzt. Auf diese vermehrte Durchlissigkeit sind auch die
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stiarkeren odematosen Auflockerungen der Intima zuriickzufithren, die
man des 6fteren bei Arterienthrombosen unmittelbar unter den Thromben
vorfindet.

Von diesen feinen oberflichlichen Fibrinbeldgen lassen sich meistens
alle Uberginge zu den gréberen ,,Fibrinplatten® und zu ausgebildeten
wandsténdigen Abscheidungsthromben verfolgen.

Betrachtet man die Ausbreitung der Fibrinausfillungen in der Aorta in
jedem einzelnen Fall, so Ia8t sich folgende GesetzmiBigkeit erkennen:
In den hoher gelegenen Abschnitten der absteigenden Aorta findet man
nicht selten rein 6demattse Polster, die nur hin und wieder feine
Fibrinablagerungen in ihrem Gewebe aufweisen. Die etwas weiter nach
unten zu gelegenen Polster zeigen aber bereits mehr ausgedehnte
Fibrinablagerungen in verschiedenen Hohen der Intimabeete. Solche
Polster weisen auf ihrer Oberfliche mitunter auch makroskopisch
erkennbare Kornelung auf, die auf eine beginnende Fibrinauflagerung
hindeutet. In der unteren Bauchaorta sieht man dann in solchen
Fillen schon stark ausgebildete Fibrinplatten und gelegentlich wand-
sténdige Abscheidungsthromben. Demnach finden sich (im allgemeinen)
die schwicheren Grade der dematésen Durchtrinkung (nur reines
Odem) in den hoher gelegenen Abschnitten der Aorta; weiter nach
unten zu wird diese Durchtrankung stirker und fithrt in vielen Fillen
zu ausgebreiteten Fibrinablagerungen, sowohl auf der Oberfliche der
Polster, als auch in ihrer Tiefe.

Wir wenden uns nun zur niheren Betrachtung der lichtungsnahen
Intimaschicht, die in der Entstehung der eben geschilderten dematosen
Auflockerung der Intima und der Fibrinausfillungen wahrscheinlich eine
sehr wesentliche Rolle spielt.

Das Endothel 1Bt sich im gewdhnlichen Priiparat leider nur in wenigen Fillen
genau beurteilen. Nur an vereinzelten Intimapolstern gelingt es festzustellen,
daB die Endothelzellen der Intima anscheinend einen geschlossenenUberzug tiber
dem Odematdsen Bezirk bilden; sie sind dabei geschwollen und weisen ovale
blischenartige Kerne auf. Zumeist 148t sich aber nicht mit Sicherheit entscheiden,
ob die an der Oberfliche erkennbaren Zellen dem eigentlichen Endothel oder
bereits der unmittelbar darunter gelegenen Intimaschicht, dem ,,Subendothel*
angehéren. In den ddematds aufgelockerten Intimabeeten erscheint diese Schicht
im Gegensatz zu dem tieferen zellarmen Intimagewebe hiufig eher zellreich. Man
findet hier vor allem grifere, abgerundete, ,,mobilisierte‘ Bindegewebszellen mit
ovalen oder etwas eingekerbten Kernen und einem dunklen basophilen Proto-
plasma. Nur selten sieht man, daBl 3—5 solcher Zellen zu kleineren lockeren
Gruppen angeordnet sind, denen hin und wieder wenige Lymphocyten beigemengt
werden. (Eine Ahnhchkelt mit den AscmorFschen Granulomen besteht hier
nicht.) AuBerdem findet man in der lichtungsnahen Schicht ausgezogene, grofle
fibroblastenihnliche, untereinander anastomosierende Zellformen mit manchmal
sehr groBen Kernen und breiten Protoplasmastiumen. Unter kleinen warzenformi-
gen Fibrinablagerungen, die hin und wieder auf der Oberfliche der 6dematdsen
Polster vorzufinden sind, sieht man manchmal etwas dichter gelegene Histiocyten
und Rundzellen.
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Im Bereich der eigentlichen ddematosen Auflockerung, also etwas nach der
Tiefe zu, trifft man tiberwiegend abgerundete, ebenfalls protoplasmareiche Binde-
gewebszellen. (In den mituntersuchten 4 Féllen von (alten!) rheumatischen
Herzfehlern konnten wir im Vergleich zu den iibrigen Beobachtungen keine
stiirkeren Zellulationen in den Intimabeeten feststellen.)

In den meisten Polstern, die makroskopisch eine gallertige Beschaf-
fenheit aufweisen, findet man bei mikroskopischer Untersuchung neben

dem vorher dargelegten Befund eines akuten Odems noch reicklich junges

Abb. 8. Junges Intimagewebe aus der lichtungsnahen Wachstnmszone des arterio-
gklerotischen Intimapolsters. Reichlich nichtdifferenzierte (fettfreie!) Intercellular-
substanz. 480/47, 2, 59 Jahre, H.-E., Gefrierschnitt, 360 x.

Intimagewebe, das durch seinen Reichtum an Zellen und einer nicht
differenzierten Grundsubstanz auffallt (Abb. 8-10). Bereits bei der
schwicheren VergroBerung erkennt man in diesem Gewebe zwischen
den parallel zur Lichtung verlaufenden, linglichen Biimdeln protoplasma-
reicher junger Bindegewebs- und Muskelzellen, lingliche Lagen einer
hellen, micht faserig differenzierten Grumdsubstanz, die im Unterschied
zu Ansammlungen der Odemfliissigkeit eine mehr oder weniger starke,
nicht selten eine ausgesprochene Metachromasie aufweist (Abb. 9). Bei
den Fiarbungen nach A. ScHur1Z und nach FrEYRTER heben sich diese
Intimapartien sowohl von den Sdematosen Teilen der Intima, als auch
von den iibrigen hyalinen Bezirken durch einen intensiv roten Farb-
ton ab, der bereits bei der Betrachtung des Pridparates mit bloBem
Auge sehr eindrucksvoll in Erscheinung tritt (Abb. 5). Im Fettschnitt
erscheint diese Substanz vollkommen homogen und fettfrei, im Himato-
xylin-Eosinpriiparat firbt sie sich deutlich blaulich und zeigt eine
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ganz leicht angedeutete
feine, kornige, oder fein-
fadige Struktur, die erst
als Folge der Alkoholein-
wirkung zum Vorschein
kommt, Wie bereits her-
vorgehoben wurde, han-
delt es sich dabei nicht
um einehyaline Substanz:
Im van - Giesonpréiparat
erscheint diese KiweiB-
masse hellgrau, nimmt
einen leicht violetten
Farbton an und setzt sich
deutlich von den intensiv
rot gefdrbten Bindege-
websfagsern ab, die un-
mittelbar den Zellen an-
liegen. Bei der Azanfir-
bung tingiert sich diese
Substanz nur hellbliulich
und weist kaum Bindege-
websfasern auf. Elastica-
farbung ergibt nurin den
peripheren Teilen solcher
Grundsubstanz - ,, Seen
feine elastische Fasern,
die ihren Ursprung in
pericelluliren Geflechten
haben und sich allmé&hlich
in der hellen Grundsub-
stanz verlieren (Abb. 10).
Die Silberimprignation
fordert ebenfalls nur
unmittelbar am Zelleib
reichlich retikulire Bin-
degewebsfibrillen  (zum
Teil sind es dieselben
feinen Fasern, die sich
schon durch Orcein gut
darstellen lassen). Die
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Abb. 9a u. b.
differenzierten, metachromatischen Grundsubstanz
zwischen jungen Bindegewebszellen eines arterioskle-
rotischen Intimapolsters der Brustaorta. 508/47, &.

Massive Ablagerung einer nicht-

46 Jahre, Gefrierschnitte, 400 X. a Kresylechtvio-
lettfarbung. Die rotlich gefarbte Grundsubstanz ist
durch Schwarz wiedergegeben (Grinfilter!). Hellere
Streifen sind Zellen und ihre Umgebung. b H.-E. Die
in der Abbildung grau-weiBlich erscheinende Inter-
cellularsubstanz ist kein Hyalin! Die Bindegewebs-
farbung ergibt nur in unmittelbarer Ndhe der jungen
Zellen feine kollagene und elastische Fasern
(vgl. Abb. 10).

Grundsubstanz selbst bleibt auch bei Silberimprignation hell und zeigt
in der weiteren Entfernung der Zellen nur wenige argentophile Fibrillen.
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Die jungen Bindegewebszellen, die in der geschilderten nicht diffe-
renzierten Grundsubstanz liegen, erweisen sich bei der niheren

Abb, 10a u. b, a Neubildung von elastischen Fasern in unmittelbarer Niahe der Zellen

im Bereich einer Wachstumszone des arteriosklerotischen Intimapolsters (Brustaorta).

Die in Bildung begriffenen elastischen Fasgern setzen sich in die nichtdifferenzierte

Intercellularsubstanz, ihre Matrix fort. Orcein, b Eine éhnliche Stelle bei H.-E.-Firbung.

Im Bereich einer groBeren Ansammlung zeigt die Intercellularsubstanzleicht angedeutete
Kornelung. 479/47, 3, 49 Jahre, Gefrierschnitte, 400 x.

Betrachtung teils als Muskelzellen, teils als Fibroblasten. Sie anastomo-
sieren miteinander und bilden- hiufig ein dichtes Netzwerk. Sie sind
von bereits beschriebenen Fasergeflechten umgeben.
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In den reiferen Partien der Polster sind die Zellen, die inzwischen
klein und schmal geworden sind, bereits von méchtig entwickelten,
parallel zur Lichtung orientierten Fasernetzen ummauert. Die nicht
differenzierte Grundsubstanz ist jedoch an ihrer helleren Verfirbung
hin und wieder zwischen den in Hyalinisierung begriffenen Faserbiindeln
noch zu erkennen. Durch das Abwechseln von hellen, faserarmen
und dunklen, faserreichen (unmittelbar den Zellen anliegenden)
Partien bekommt das reifende Gewebe der verbreiterten Intima im
mikroskopischen Préparat eine deutlich hervortretende Marmorierung
und unterscheidet sich dadurch von dem vollkommen ausgereiffen,
gleichmiBig aussehenden hyalinen Gewebe der Intimapolster.

Das oben geschilderte, locker gebaute junge Intimagewebe hildet
in vielen Polstern der untersuchten Fille eine breite lichtungsnahe
Schicht und setzt sich nicht selten ziemlich scharf ab von dem darunter
gelegenen dlteren hyalinen Polsterteil. Dadurch tritt deutlich eine
Schichtung der Intimabeete zutage: Die oberflichlichen Schichten
werden durch das odematds aufgelockerte oder durch das junge,
grundsubstanzreiche Intimagewebe gebildet; die tieferen Partien be-
stehen dagegen zumeist aus einem festen hyalinen Gewebe, das ein an
der Intima-Mediagrenze liegendes Atherom abdeckt.

Besprechung der Befunde.
I. Odem der Intimabeete als Folge der Blutplashmphorese.

Unter den oben geschilderten Verdnderungen haben zunichst akufe
Durchtrinkungen der Polster mit fliissigen Bestandteilen des Blutes unsere
Aufmerksamkeit auf sich gelenkt. Es sei hier nochmals hervorgehoben,
daBl diese Verdnderungen an den nichi geschwiirigen Polstern verfolgt
werden konnten, die iiberall eine unverletzte Oberfliche zeigten.

Wir lassen vorliufig die Frage iiber die Zugehorigkeit der fest-
gestellten Veriinderungen zu den bekannten Kategorien der pathologi-
schen Hrscheinungen offen und stellen zunédchst nur fest, daf es sich
hier tatsichlich um Vordringen des Blutplasmas in die Gefdfwand handels.
Die Fibrinablagerungen, die sehr hiufig mit 6dematoser Durchtrinkung
des Polstergewebes vergesellschaftet sind, lassen hier kaum eine andere
Deutung zu. Neben diesen gerinnbaren Bestandteilen des Blutplasmas
dringen aber auch feinmolekulare, nicht gerinnungsfihige EiweiB-
substanzen in die GefdBwand ein: Sie stauen sich gelegentlich an den
inneren Grenzflichen der Intima oder an der Intima-Mediagrenze auf
und treten dann in Form von linglichen Odemseen oder ,, Intimacysten
zutage.

Es liegt also eine Erscheinung vor uns, die wir als Blutplasma-
tmbibition oder noch besser als Blutplasmaphorese (pdonois = ein
Hindurchtragen, auch Verteilung) bezeichnen méchten. Wir verstehen
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darunter den Austritt der Blutfliissigkeit mit ihren Eiweif3- und Feii-
komponenten aus der Blutbahn und ihre Verteilung und Anreicherung
in der Gefifintima.

In dieser Fassung unterscheidet sich unser Begriff der Blutplasma-
phorese von dem AscHoFrschen Begriff der ,, Plasmaimbibition®, wo-
runter AscHOFF vor allem das Eindringen von Lipoiden des Plasmas
in die GefiBwand versteht; das Vordringen von Eiweiisubstanzen und
ihre Ablagerung in die Arterienwandungen hilt er bei der Arterio-
sklerose bekanntlich nur fiir eine Ausnahme (s. sein letztes Referat iiber
die Arteriosklerose, S. 220).

Die Blutplasmaphorese ist als ein Analogon der Exsudation bzw.
der Transsudation zu betrachten. Da es sich aber um eine Ansammlung
von Blutfliissigkeit noch im Bereich der GefiBwand handelt (Intravasat
— RossLE), konnen wir hier nicht von einem ,,Exsudat® im gewdhn-
lichen Sinne dieses Wortes sprechen. Es ist unseres Erachtens mehr
angebracht, solche Ansammlungen von Blutfliissigkeit als ,,Insudat‘
bzw. , ntimales Insudat® zu bezeichnen.

Der Ausdruck ,,Liquordiapedese‘* (RickER) ist hier schon darum nicht am
Platze, weil das Wort ,,Liquor® zumeist im Sinne des ,,L. cerebrospinalis®,
das Wort ,,Diapedese* fiir die Bezeichnung des Austrittes von Erythrocyten
gebraucht wird.

Nach der Einfithrung des Begriffes der Dysorie von SCHURMANN
und MacMamox kénnte es fiir iiberflissig erscheinen, eine neue Be-
zeichnung fiir einen #hnlichen Vorgang einzufithren. Wir sind aber
der Ansicht, daf das ,,Hindurchtragen des Blutplasmas nicht immer
auf einer priméren Schidigung der ,,Grenze‘, des Endothels beruht.
Eine Blutplasmaphorese kann auch bei einer primédren Schwiche der
Media und bei einer urspriinglich intakten ,,Grenze”, d.h. der
Innenfliche des GefdBrohres, geschehen. Es sei hier aber gleich vorweg-
genommen, dafl an unserem Material keine wesentlichen Mediaschiden
nachzuweisen waren. Doch zeigen einige Beobachtungen, dafl die Blut-
plasmaphorese auch in der Histogenese der sekundiren. Arteriosklerose
(bei Mesaortitiden) eine Bedeutung haben diirfte (s. auch 2. Abschnitt).

Wie bereits eingangs darauf hingewiesen, wird dem Vordringen des
Blutplasmas, insbesondere seiner EiweiBkomponente, im Rahmen der
vorherrschenden Auffassung der Arteriosklerose, als einer ,,Athero-
sklerose kaum irgendwelche Bedeutung beigemessen.

AxnrrscHROW (1925) nimmt zwar an, ,,daf auBer Lipoiden, Gallenpigment
und den kiinstlich in die Bluthahn eingefiibhrten Farbstoffen auch die Hiweif3-
substanzen in die Arterienwand eindringen kénnen‘‘. Dieser letzte Vorgang
ist jedoch nach AxtrscErow lediglich fiir die Hyalinose der kleinen Arterien
verantwortlich zu machen.

Einen wesentlichen Beitrag zu einem umfassenderen Verstindnis der Histo-
genese der Arteriogklerose stellt die eingehende Untersuchung von Horre (1941)
iiber, die Beziehung der Lipoidose und Sklerose zur Endaortitis dar. In dieser
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Arbeit beschiftigt sich HoLLE auch mit der Frage nach dem Wesen des Intima-
6dems und kommt zu dem SchluB, daB dieses Odem ,,als Folge einer vom Gefi-
lumen aus wirksamen chemisch-toxischen Schidlichkeit aufgefait* werden mufl
(S. 250) und weist darauf hin, daB fiir diese Flussigkeitsvermehrungen in der
Intima ,,ein allgemein-pathologischer Begriff offenbar noch fehlt'. Zu der nahe-
liegenden Vermutung, daB es sich bei ,,Intimadurchfeuchtung*’ um eine Plasma-
durchtrinkung handelt, gelangt HoLLE nicht. Dies ist wohl darauf zurtickzu-
fithren, daB es ihm an seinem Material nicht gelang, die Fibrinablagerungen bei
dem Intimaddem nachzuweisen.

FEy (1941) stellte in ihrer sorgfiiltigen Untersuchung von infektidsen Aortitiden
(10 Fille) ,,verheerend ausgedehnte Verquellungen und &demattse Auflocke-
rungen* fest. Diese Auflockerungen samt den ,.fibrinoiden und mucoiden Ver-
quellungen®* der Intima deutet FEY — uunseres Erachtens etwas einseitiz — als
hyperergische Reaktionen der Arterienwand, ohne auf die Quelle der hier auf-
tretenden pathologischen Produkte niher einzugehen

Man wird uns einwenden konnen, dal} es sich bei den von uns beob-
achteten Durchtrinkungen der Intimabeete um akute, moglicherweise
infektitse Vorginge handelt, die mit der eigentlichen Arteriosklerose
nichts zu tun haben. Gewil wird eine infektigse Endaortitis in Form
einer serdsen oder sero-fibrindsen Durchtrinkung der Intima zutage
treten. Doch wird auch jede anders bedingte Durchléssigkeitsstorung
unter denselben oder sehr dhnlichen Gewebsbildern in Erscheinung
treten. In Anbetracht der Héufigkeit solcher Verdnderungen am Sek-
tionsmaterial und ihrer Bedeutung in der Histogenese der arterio-
sklerotischen Intimaverdickungen (s. weiter unten) erscheint es uns
vorldufig fiir unzweckmalig, die morphologischen Erscheinungsformen
der Blutplasmaphorese von dem anatomischen Bild jenes Narben-
stadiums abzugrenzen, die wir am Sektionstisch als Arteriosklerose zu
bezeichnen gewohnt sind. Die Plasmaphorese wird auch nichts an
ihrer Bedeutung fiir die Histogenese der sklerotischen Intimaver-
dickungen einbiilen, wenn es sich spiter herausstellen sollte, dafl es sich
dabei zum Teil um infektids-bedingte Vorgéinge handelt. Akute Durch-
lassigkeitsstorungen kdnnten im Verlauf verschiedener Krankheiten auf-
treten und mit Ansammlungen von Blutplasmaanteilen an mechanisch
pradisponierten Stellen der Intima einhergehen. Diese intimale Insudate
wirken als Reiz fiir Mesenchym und sind als Depot von ,,Rohstoffen
fiir die Faserneubildung in der Entstehung arteriosklerotischer Intima-
polster von groBter Bedeutung.

II. Folgen akuter Blutplasmaphorese fiir das Gewebe der Intimabeete.

Aus dem oben Dargelegten (s. S. 280) geht hervor, dall die Plasma-
phorese zu schweren Schidigungen der Gefifwand fithren kann: In den
odematds durchtrinkten Bezirken kommt es bei stéirkeren Graden
des Odems zum Untergang der Zellen, zum Aufldsen der elastischen
Strukturen und zum Einschmelzen der kollagenen und sogar der hyalinen
Fasersubstanzen (Histolyse).
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Wir sehen uns hier einem Ritsel der Natur gegeniiber. Bekanntlich
148t sich eine gewebsfeindliche Wirkung des Blutplasmas in vitro schwer
nachweisen, dagegen ist eine akute plasmatische Durchtrinkung der
GefaBwinde nicht selten mit Auflésung des Gewebes verbunden. Die
fritheren Beobachtungen von RdssLe (1928) iiber die proteolytische
Wirkung des Gewebssaftes der aktivierten Milzen (bei infektitsen und
posthimorrhagischen Schwellungen) sprechen ebenfalls fiir eine gewebs-
feindliche Wirkung der Blutfliissigkeit, die in den entziindeten Organen
eine Desmolyse bzw. eine Dissoziation bewirkt.

Es ist noch nicht zu iibersehen, ob es sich dabei um Wirkung des
eigentlichen Blutplasmas oder womdglich um eine solche der gleichzeitig
in die GefiBwand vordringender Stoffe handelt. Nur unter Beriick-
sichtigung beider Moglichkeiten sind die Vorginge in den Arterien-
wiinden zu beurteilen, die gleichzeitig mit der plasmatischen Durch-
trinkung in Erscheinung treten und hier nun niher erdcrtert werden.

Die Auflssung der zelligen und 'faserigen Anteile der Intimabeete
bei einer ddematdsen Auflockerung bhildet eine wichtige Voraussetzung
fitr eine schwerere mechanische Zerstérung der GefiBBwand durch den
vorbeiflieBenden Blutstrom: Das aufgelockerte weiche Gewebe hilt
der Pulswelle nicht mehr stand und 146t nun das Blut mit allen seinen
Bestandteilen in die Tiefe der Intima durch. Auf diese Weise kommt
es zu einer himorrhagischen Durchsetzung der Randpartien des Polsters
und schlieflich zu einem Geschwiir.

An unserem Material konnten wir die frithesten Anfinge dieses
Vorganges erfassen, weil wir besonders bestrebt waren, vor allem die
nicht geschwiirigen Intimabeete zu untersuchen. Den Beginn einer
solchen himorrhagischen Durchsetzung findet man gewdhnlich in den
sextlichen und distalen Partien des Polsters: Hier st6Bt man in einem stark
ddematds durchtrinkten Gewebe auf kleine Erythroeytenansammlungen,
die in den spiteren Stadien des Prozesses immer reichlicher werden
und dann auch in den tieferen Anteilen des Polsters zum Vorschein
kommen. Die Geschwiirsbildung fimmt also bei einer Plasmadurch-
trankung der sklerotischen Polster in den seitlichen und distalen Partien
der Intimabeete ihren Anfang: Hier unmittelbar am Ubergang zu der
weniger verdickten Intima liegt anscheinend der schwichste oder
hydrodynamisch am schwersten beanspruchte Punkt der GefiaBwand
(s. auch O. RANKE).

Auf Grund dieser Beobachtungen kommen wir zur wichtigen Schlu8-
folgerung, daf die Geschwiirsbildung bei Arteriosklerose auch durch
eine vorangehende Plasmaimbibition der Intimabeete herbeigefiihrt werden
kann und ist somit nicht nur als Folge eines progredienten atheroma-
tosen Zerfalls zu betrachten. Durch das frithzeitige Hinzutreten einer
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Thrombose kann jedoch die Geschwiirsbildung bei einer Plasmaim-
bibition ausbleiben und der gesamte Vorgang einen anderen Ent-
wicklungsgang einschlagen.

Es beruht wohl auf keinem Zufall, daff die wandstindigen Thromben
zumeist auch auf der distalen, abfallenden Seite der Intimaerhebungen
thren Ursprung nebmen, also gerade an der Stelle, wo man gewshnlich
die stdrksten Grade einer ddematisen Durchifinkung, die hidmorrhagische
Durchsetzung und die darauf beruhenden geschwiirigen Prozesse am
héufigsten zu treffen pilegt.

Die Plasmadurchirinkung der Intimabeete in der Aorta nimmit nach
unten 2y, Wenn wir in der oberen und mittleren Brustaorta gréBeren
,rein‘“-0dematosen Polstern begegnen, die nur geringe Fibrinausfil-
lungen einschlieBen, so finden wir in den weiter abwirts gelegenen

‘Polstern immer stirker hervortretende Fibrinablagerungen. Hier
kénnte man zunidchst einwenden, dafl die letzteren nur darum héufiger
in der Bauchaorta anzutreffen sind, weil hier Gfter atheromatése ge-
schwiirige Prozesse vorkommen, die dann das sekundire Eindringen
des Blutplasmas erleichtern; doch bezieht sich die obige Feststellung
auf sicher nicht geschwiirige Polster, deren breite lichtungsnahe Schicht
mitunter aus einem jungen Bindegewebe besteht, das in verschiedenen
Héhen die erwihnten Fibrineinlagerungen einschlieBt.

Im Lichte dieser Beobachtungen konnte das hiufigere Auftreten
ulceréser Verdnderungen in der Bauchaorta eine bessere Erklirung
finden. Drie stirkere Plasmadurchirdnkung mit darauffolgender Auf-
16sung des elastischen und des kollagenen Geriistes und zuletzt ein-
tretender hamorrhagischer Durchsetzung der Intimabeete ist unseres
EBrachiens fiir die Haufigkeit der geschwiirigen Prozesse in der Bauchaorta
mitverantwortlich. Es liegt die Annahme nahe, diese stidrkere Neigung
der unteren Abschnitte der Aorta zu einer Plasmaimbibition auf Be-
sonderheiten ihrer Struktur und Funktion zurtickzufithren: Der gréBere
Reichtum der Bauchaorta an Muskelfasern 148t ndmlich darauf schlieBen,
dafBl dieser Abschnitt einer viel héheren Amplitude der Schwingungen
ausgesetzt ist, als z. B. die absteigende Brustaorta mit ihrem straffen
elastischen Geriist. Die in ununterbrochener Reihe aufeinander-
folgenden Dehnungen und Zusammenziehungen der Wand miissen
begiinstigend auf das Eindringen von Plasma wirken. Deswegen
wird bei dem gleichen Grad der Durchlissigkeitsstérung (z. B. bei
gleichem Endothelschaden) die Blutplasmaimbibition in der Bauch-
aorta stirker ausgeprégt sein. Das neuentstehende, lockere Gewebe
der Intimabeete (in frithen Stadien ist das noch keine Narbe!) wird
hier leichter und schneller auf die im vorangegangenem dargelegte
Weise durchtrinkt und zerstért. Aus demselben Grunde sind in der
Bauchaorta, insbesondere an der Intima-Mediagrenze, auch sekundire



296 - ’ W. W. MEYER:

Mediaschiden eher zu erwarten, die dann ihrerseits die Plasmaphorese
begiinstigén wiirden.

Andererseits ist es leicht sich vorzustellen, da die Plasmaphorese
auch durch primére Mediaschwiiche (z. B. bei infektiosen Mesaortitiden)
begiinstigt wird, worauf wohl auch die Entwicklung der sog. sekundéren
Arteriosklerose beruhen diirfte. Fiir rheumatische Mesaortitis scheint
dies tatsichlich der Fall zu sein. Dies geht aus den édematésen Durch-
trainkungen und den ,,Fibrinoid“-Ablagerungen hervor, die in der
Intima iiber dem erkrankten Mediaabschnitt festgestellt werden (KLiNgE,
KiingE und Vauser, Scuuntz und Kuivge). Es ist zu erwarten,
daB auch in den {rithen Stadien der luischen Mesaortitis Zeichen
einer plasmatischen Durchtrinkung sich nachweisen lassen werden.

Wir sind damit an das Problem iiber die Rolle der Mediaverinde-
rungen angelangt, die besonders seit THOMA von zahlreichen Forschern’
in den Vordergrund der arteriosklerotischen Veriinderungen gestellt wird
{(z. B. ¥. LaxgE, RickER, BEITZKE, VON ALBERTINI, FREY, LINZBACH).
Es ist nicht unsere Absicht, auf diese Frage hier niher einzugehen.
Wir méchten nur im Zusammenhang mit unseren Beobachtungen ledig-
lich darauf hinweisen, da8 gerade in den CefiBen mit stirker ent.
wickelter Muskulatur und diinner Intima, also in den kleineren Arterien
die gewebsfeindliche Wirkung des Plasmas (oder darin geldster Toxine)
sich gleichzeitig an beiden Schichien auswirken wird, wodurch die sog.
Lyprimiren’ Mediaschiden leicht vorgetduscht werden kinnen.

AuBerdem ist die Méglichkeit zu beriicksichtigen, daB die histolyti-
schen Vorginge, die wir an den Intimabeeten der Aorta in Begleitung
der Plasmaphorese beobachtet haben, bei einer allgemeinen Arterio-
sklerose auch im Gebiet der kleineren Arterien vorkommen konnten.
In den Arterien kleinen Kalibers wiirde eine plasmatische Durchtrinkung
eine akute Schwiche der GefiBwand bedeuten. — Es wire keine un-
dankbare Aufgabe, solchen Verdnderungen im Gebiet der Hirnarterien
bei arteriosklerotischen Hirnblutungen nachzugehen. Dies erscheint uns
um so mehr von Bedeutung, als bei Apoplexien gleichzeitig akute
Schiden in den Intimapolstern der Aorta nachgewiesen werden konntern:
(435/47, s. auch 5. Beispiel in meiner vorhin angefithrten Arbeit).

K. Worrr (1937) hat bereits in einer ausfiihrlichen Untersuchung auf die
.-plasmatische Zerstérung der Hirnarterien bei apoplektischen Hirnblutungen
hingewiesen.

Auch Axpers und Eickr (1939) haben dhnliche Verdnderungen bei den
Hypertonikern im Bereich der Hirnblutungen feststellen kénnen. Obwohl sie die
beobachteten Schiaden einer fibrinoiden Nekrose der Arterienwinde gleichsetzen,
bezeichnen sie die plasmatische Wanddurchtrankung — unseres Erachtens nicht
ganz gliicklich — als eine ,,Hyalinose”, wodurch leicht eine Verwechslung mit
der eigentlichen Hyalinose eintreten kann. Bei der Betrachtung der beigefiigten

Abbildungen kann man sich nicht des Eindruckes erwehren, daB es sich zum
Teil um eine solche Hyalinose handeln kann, die bekanntlich auch in den GefaBen
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anderer Organe (auch ohne Hochdruck) vorkommt. Das beigefiigte Schema

dagegen entspricht weitgehend unserer Vorstellung iiber die Entwicklung der
Arterienschaden.

Bei akuten Durchlassigkeitsstorungen dringen zusammen mit den
Eiweiflsubstanzen des Blutplasmas auch seine Fettkomponenten, in
die Gefiflwand ein und werden hier durch entsprechende Firbe-
methoden darstellbar. Dies erkennt man in einem Fettpriaparat aus
dem diffusen gelblichen Farbton der stidrker §dematos durchtrinkten
Partien der Intimapolster. Bekanntlich ist die Fettkomponente des
Blutplasmas nur locker an Proteine gebunden und es kann uns dann
nicht wundern, wenn bei den tiefgreifenden Umwandlungen, die das
Blutplasma in der GefdBwand. erfihrt, auch die Fettstoffe von ihren
Vehikelproteinen abgetrennt und dadurch sichthar werden.

Grelingt es doch schon allein durch Formalinfixation die Fettstoffe
.des Blutplasmas von ihren Eiweifvehikeln abzutrennen und aus dem
histologischen Préparat sogar Schliisse auf den Fettreichtum des
Plasmas .zu ziehen (niheres bei M. B. ScamipT).

Die Fettinfiltration des Gewebes der ddematds durchtrinkten
Polster tritt also als eine Parallelerscheinung der Plasmaphorese auf und
wird von gleichzeitigem Ausfall einiger Eiweifisubstanzen (Fibrin)
begleitet. Es liegt der Gedanke nahe, daBl bei der Riickbildung des
durch Plasmaphorese entstandenen Schadens die ausgefallenen Fett-
substanzen durch Zellen gespeichert werden. Wenn wir nun bei der
Arteriosklerose Feldern von Pseudoxanthomzellen begegnen, so miissen
wir uns bewuBt sein, daB es sich dabei auch um Gewebsbilder der
Augsheilung lokaler histolytischer Vorginge handeln kann, die durch
vorangegangene. Plasmaphorese eingeleitet wurden. In dieser Hin-
sicht sind diejenigen Ergebnisse experimenteller Forschung fiir uns
von Bedeutung (s. IV. Abschnitt), die eindeutig darauf hinweisen,
daB die primir entstandenen Nekrosen in der GefdBwand sehr schnell
und sehr intensiv von Fettsubstanzen durchtriankt werden. Wenn wir
nun an die ausgedehnten Auflosungserscheinungen denken, die bei
einer plasmatischen Durchtrinkung der Wand vorkommen, so ist es
nicht schwer, sich auch die Histogenese der gréBeren Fettablagerungen,
der Atherome vorzustellen (s. auch V. Abschnitt).

II1. Die Bedeutung der Eiweifiablagerungen in der Gefifwand bei der
Hustogenese der Arteriosklerose.

In unmittelbarer Nihe akuter 6dematdser Durchtrankungen, in dem-
selben glasig erscheinenden Polster finden sich hiufig auch andere
Verdnderungen, die unserer Meinung nach produktiver, neubildender
Natur sind. Wie bereits oben ausfiihrlich beschrieben (S. 288), handelt es
sich dabei um zellreiches Gewebe mit starken Ansammlungen einer nicht

Virchows Archiv. Bd. 816. : 20
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differenzierten, sich metachromatisch firbenden Grundsubstanz. Das
Vorfinden reichlicher Mengen dieser metachromatischen, ,schleim-
artigen Grundsubstanz, insbesondere in Nachbarschaft von stirkerer
oddematdser Durchtrinkung, konnte aber auf den ersten Blick zu der
Annahme veranlassen, da8 es sich hier nicht um Neubildung von Binde-
gewebe, sondern um Vorstufen der Auflosung des Intimagewebes, um
‘seine ,;schleimige” Entartung handelt. Dagegen spricht aber vor allem
der Zellreichtum dieser Partien und andere Merkmale eines jungen, in
Wachstum und Differenzierung begriffenen Gewebes. Die Metachroma-
sie allein bedeutet bekanntlich noch keineswegs, daff das betreffende
Bindegewebe in Auflosung begriffen ist. Die neueren Untersuchungen
haben ergeben, daB die Rigenschaft des Bindegewebes sich mit
basischen Anilinfarbstoffen metachromatisch zu farben, auf der An-
wesenheit der Hsterschwefelsduren in der Grundsubstanz beruht und
daB diese EiweiBverbindungen besonders reichlich. gerade in dem’
wachsenden Bindegewebe vorkommen. Mit der fortschreitenden Aus-
reifung verliert das Gewebe die Fihigkeit zum Farbenumschlag.

SyLviN wendet sich gegen die alte irrefithrende Bezeichnung der ,,schleimigen
Degeneration‘* und weist darauf hin, dal das Vorkecmmen von diffus im Binde-
gewebe zerstreuter ,,mucindser Substanz‘‘ bis auf wenige Ausnahmen félschlicher-
weise als Zeichen einer Entartung aufgefaft wird: ,,...weshalb das Bindegewebe
des Fetus, wachsendes Granulationsgewebe, das Mantelbindegewebe im Fibro-
adenoma mammae usw. sich in Entartung befinden sollte, ist bisher nicht erklirt
worden. — Neue Gesichtspunkte sind nunmehr fiir die Beurteilung des Vorkom-
mens der obengenannten Esterschwefelsduren im Bindegewebe aufgestellt worden
und neue Untersuchungen (SYLVEN) haben zu der Erkenntnis gefithrt, daB ihr
Vorhandensein wvielmehr fiir wachsendes Bindegewebe charakteristisch ist.”* ,Die
alten Bezeichnungen ,Schleimgewebe’, ,schleimige Degeneration® sind nicht
weiter zu verwenden. Statt dessen sollte man sich objektiv begriindeter Bezeich-
nungen, wie ,metachromatisch firbbares Bindegewebe‘, ,diffuse Metachromagie
im Bindegewebe® bedienen oder auch direkt ein ,Vorkommen von Mucoproteinen
im Bindegewebe' angeben. — Bei der vorgeschlagenen Terminologie fiele der alte
Degenerationsbegriff weg.*

SsoLowsEW hat schon frither (1926) durch seine exakten Expenmente an den
Arterienwinden eindeutig- gezeigt, daB beim Einsetzen der regenerativen Er-
scheinungen im Bereich des kiinstlich geschidigten Teils der Arterienwand
(Abglithen!) eine deutliche Zunahme der Chromotropie stattfindet und daB diese
Vermehrung der metachromatischen Grundsubstanz mit einer Zellvermehrung
in den Rindern der Nekrose einhergeht. Ssorowsew kommt zum Schluf,
,,daB eine Zunahme der chromotropen Substanz in der Arterienwand durchaus
nicht als Zeichen einer Degeneration aufgefait werden kann, sondern im Gegen-
teil eher als ein im gewissen Sinne wuchernder Vorgang®.

LETTERER ist ebenfalls der Meinung, dafl ,,von einer — schleimigen Degene-
ration — der Aortenwand bei Arteriosklerose keine Rede sein kann, Dieses in der
Grundsubstanz vorhandene oder selbst die Rolle einer Grundsubstanz spielende
,,Chondroproteid‘ stellt ,,allem Anschein nach ... die Muttersubstanz fiir Kolla-
gene und elastische Fasern‘‘ dar, worauf schon frither A. ScaULTZ und SsoLoWIEW
hingewiesen haben. SsorLowsEw (Schider ANITSCHEOWS!) schreibt in einer seiner
Arbeiten: ,,S0 ist die die Verfettung begleitende Neubildung des Bindegewebes —
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die Bildung der atherosklerotischen Herde — auch mit Verdnderungen der mu-
eoiden Zwischensubstanz verkniipft. Das neugebildete Bindegewebe enthslt grofBe
Mengen der mucoiden Substanz. Es ist von der letzteren wie durchtrinkt.*

Im Lichte dieser Beobachtungen scheint es unverstindlich, daf3
AscHOFF den Ablagerungen dieser nichtdifferenzierten Grundsubstanz
in der Histogenese der Arteriosklerose keine wesentliche Bedeutung
eintiumt und man gewinnt aus seinen AuBerungen den Eindruck, daB
ibm die Vermehrungen der ,mucinogenen® Substanz in der Intima
‘wenig bekannt waren. ’

Er schreibt (1939, S.220): ,,Es ist auffallend, dafl diese mucinartige
Substanz in der Media am stirksten entwickelt ist und nur an den Ge-
fiBen vom elastischen Typus die Grenze gegen die Intima sichtbar iiber-
schreitet, um hier mehr oder weniger die Spalten des kollagenen Gewebes
zu erfiillen ... , Fragt man sich, woher diese mucinogene Substanz
stammi, so sieht man trotz ihres Nachweises in der jugendlichen Aorta
nichts von einer besonderen Entartung der Bindegewebszellen, der Muskel-
zellen oder der elastischen Lamellen. Es muB sich also um eine Substanz
handeln, die wahrscheinlich normalerweise in den Maschen der Geriist-
substanz der Media zur Entwicklung kommt ... DaB djese Substanz
mit dem Alter zunimmt ist begreiflich. Aber mit der Entwicklung der
arteriosklerotischen Herde in der Intima hat sie wichts zu tun, wohl dient sie
als Unterlage fiir die Niederschlagung der Kalksalze in der Media ...
In dhnlicher Weise duflert sich auch FrEY in seinem Korreferat zum
Vortrage AscrOFFs: ,,Von der mucoiden Substanz wird angenommen,
- sie entstehe auf Kosten der glatten Muskulatur und der elastischen
Fasern, man weil} aber iiber die Entstehung dieses Stoffes noch recht
wenig® (S.257). (Uberall unser Kursiv.)

Aus diesen Bemerkungen AscaoFFs und FrEVs geht eindeutig hervor,
daBl die von uns beobachteten Intimaverdnderungen -bis jetzt vielfach
unterschiitzt worden sind oder als ,,schleimige Degeneration der Intima
falsch gedeutet wurden. Tatsichlich handelt es sich dabei aber um
ein junges, wachsendes Intimagewebe, das in unseren Fillen eine oft
ziemlich breite innere, lichtungsnahe Schicht bildet und nicht selten
die Hauptmasse des Iuntimabeetes darstellt. Die Lipoidablagerungen
in solchen Polstern sind zumeist auf das tiefer liegende, wechselnd grofie
Atherom beschrénkt, das dureh ein dlteres hyalines Gewebe abgedeckt
wird. Auch in solchen Polstern, die gréere Atherome enthalten oder
iberwiegend aus einem hyalinen Gewebe zusammengesetzt sind, wird
die lichtungsnahe Schicht nicht selten durch das zellreiche, im Wachs-
tum begriffene Gewebe gebildet, das reich an einer nicht differenzierten
Grundsubstanz ist. Fettablagerungen sind in dieser Wachstumszone
wenig vorhanden oder fehlen giinzlich, Zeichen einer bereits erfolgten
Fettresorption sind nicht nachzuweisen.

20+
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Wenn man diese lichtungsnahen Schichten betrachtet, so entstehen
berechtigte Zweifel, ob die Bindegewebswucherung hier iiberhaupt
irgendetwas mit Ablagerung von Lipoiden zu tun hat.

In der bereits eingangs erwihnten Arbeit weist auch ZINSERLING in bezug auf
. dhnliche Verinderungen darauf hin, daB in seinen Fillen ,keinerlei genetischer
Zusammenhang zwischen den besprochenen Veréinderungen und den Lipoid-
ablagerungen® festzustellen war. ,,Die Lipoide waren in unbedeutender Menge
den Massen beigemengt. Die Aortenverfettung entwickelte sich an den fiir sie
gewdhnlichen Stellen, z. B. in den tiefen Intimaschichten, wihrend die eiweif-
ahnlichen Massen fast ausschliefilich die ,,bindegewebige Schicht der Intima
einnahmen.**

Diese Zweifel sind um so-mehr berechtigt, als mit dem Fortschreiten
der Atherosklerose die Lipoidablagerung und die Bindegewebswuche-
rung riumlich immer mehr voneinander abgetrennt werden.

Die starkste Lipoidablagerung findet man bekanntlich in den tieferen
Schichten der Intima, die stdrkste Bindegewebswucherung dagegen
in der lichtungsnahen Schicht. Will man die Histogenese der arterio-
sklerotischen Intimapolster, d. h. ihre Entwicklung von den winzigen
Intimaverdickungen bis zu den massiven Intimabuckeln niher kennen-
lernen, so mufl man vor allem die Vorginge in diesen lichtungsnahen,
fettirmeren Partien der Polster beachten. Hier spielen sich die
folgenschweren Wachstumsvorgéinge ab, die nicht selten in den mittleren
und kleineren Arterien zu einer hochgradigen Verengerung der Arterien-
lichtung fithren. Wichtig sind fiir das Verstdndnis der Histogenese auch
die peripheren Partien der arteriosklerotischen Intimaverdickungen, ihre
Rander. Das Flichenwachstum des Polsters, sein Ubergreifen auf die
benachbarte Intima geschieht nicht gleichm#Big nach allen Richtungen:
Die ovale, lingliche Form der Intimabeete spricht dafiir, dafl das Wachs-
tum vor allem in Richtung der Liangsachse des Polsters erfolgt. Wenn
man also bestrebt ist, die fritheren Stadien des arteriosklerotischen Vor-
ganges zu ‘erfassen, so geniighb es nicht nur die kleinsten, ‘mitunter
sehr lipoidreichen Intimaverdickungen zu untersuchen, aus denen
groBere Intimapolster spiter hervorgehen sollen. Um sich ein richtiges
Bild iiber das Wachstum eines arteriosklerotischen Beetes auch auf
seinen spiteren Entwicklungsstufen zu verschaffen, mufl man also
vor allem seine lichtungsnahen und peripheren Partien, seine Wachstums-
- zomen beachten. Dies ist unseres Wissens in den morphologischen
Untersuchungen {iber Arteriosklerose nur selten geschehen.

Es erscheint uns recht bemerkenswert, dal wir an unserem Beob-
achtungsmiaterial gerade in diesen Wachstumszonen der Intimapolster
sowohl die stirksten Grade der ddematdsen Durchtrankung, als auch
reichlich junges, fettfreies, locker gebautes Bindegewebe gefunden
haben. Dieses ,,MiBverhiltnis® zwischen der Stéirke der Bindegewebs-
neubildung und den Lipoidablagerungen versuchen die Anhidnger der
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Theorie einer priméren Lipoidinfiltration dadurch zu erklidren, daf sie
einen Abtransport von Fett aus den oberflichlichsten in die tieferen
Intimaschichten und eine Resorption der Fettablagerungen annehmen
(ANTrScHROW, ZINSERLING, HUEPER). Dafl eine Resorption der bereits
abgelagerten Lipoide tatsichlich stattfindet, unterliegt kaum " einem
Zweifel, obwohl die Feststellung einer solchen Resorption zum Teil nur
auf einem indirekten Wege erschlossen werden kann (s. niheres bei
WiLeNS, 1947). Die Fettarmut unserer in Wachstum begriffenen Polster
ist méglicherweise auch bis zu einem gewissen Grade durch die zeitbe-
dingte mangelhafte Erndhrung und die abzehrenden Krankheiten verur-
sacht. Um so mehr ist es aber dann von Interesse, daB eine Wucherung
der. Intima und die Ausbildung breiterer Schichien eines jungen Bindege-
webes auch bei einem sehr niedrigen Gehalt an Fettsubstanzen in der Gefdf-
wand stattfinden kann und wahrscheinlich auch durch verschiedene andere
Einwirkungen ausgelést wird. Es wire zu einseitig und im Hinblick
auf weitere Erforschung der Arteriosklerose nicht zweckmiBig, anzu-
nehmen, dafl der mesenchymale Schwamm der Intima nur auf Ver-
dnderungen des Lipoidgehaltes des Blutes reagieren kann. Dafi die
Aortenintima auch unter Einwirkung anderer Faktoren zu einer starken
Gewebsneubildung fihig ist, lehren uns u.a. die Beobachtungen an den
Sektionsfallen der Thrombangiitis obliterans. Vergleicht man die Struk-
tur der Polster in der Aorta bei dieser Erkrankung mit der lichtungs-
nahen,  jungen Schicht bei gewdhnlicher Arteriosklerose, so. bleiben
kaum irgendwelche Bedenken, daB es sich um morphologisch gleiche
oder zumindest um sehr dhnliche Vorgéinge handelt. Wenn wir aner-
kennen, daf diese Bindegewebsneubildung bei Thrombangiitis obliterans
auf entziindlichen Reizen beruht, so ergibt sich die Frage, ob wir be-
rechtigt sind, ebensolche Wucherungen bei sonstigen Fillen der Arterio-
sklerose nur auf primére Lipoidablagerungen zuriickzufiihren, wie es
die vorherrschende Auffassung der Arteriosklerose von uns verlangt.

"Bei dem jungen, lichtungsnahen Intimagewebe unserer Beobachtungen
handelt es sich zum Teil um eine Intimaschicht, die JORES seinerzeit als ,,regene-
rative* Bindegewebswucherung bezeichnet hat und die er von der ,,hyperplasti-
schen®’, elasticareichen Intimaverdickung zu unterscheiden wulite. Jorgs (S. 719)
hat versucht, diese ,,regenerative‘ Bindegewebswucherung von der eigentlichen
Arteriosklerose abzugrenzen und sie als etwas charakteristisches fiir rein ent-
ziindliche Vorginge im Arteriensystem zu betrachten. In dieser Deutung der lich-
tungsnalien, wuchernden Schicht offenbart sich bereits das Unvermdgen, alle
feingeweblichen Veréinderungen der Arteriosklerose ineinem hyperplastisch-degene -
rativen Vorgang unterzubringen. Es tritt auch der Wunsch zutage, diejenigen
Verinderungen aus dem eigentlichen Gewebsbild der Arteriosklerose auszu-
schliefen, die in den Rahmen der damaligen Auffassung der Arteriosklerose nicht
hineinpaBten und nicht ochne Grund den entziindlichen Bindegewebswucherungen
sehr nahe zu.stehen schienen.

Spiter ist v. ALBERTINT bei der Untersuchung der Coronarsklerose zu dem
Schlufl gekommen, ,,dafl der Stenosefaktor entziindlicher Natur sein mufl*. Wenn
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wir seiner Ansicht nicht beistimmen konnen, daB einer stenosierenden Neu-
bildung von Intimagewebe immer ein primirer entziindlicher (infektidser) Media-
schaden zugrunde liegt, so miissen wir doch sein Bestreben anerkennen, die Intima-
wucherung als einen entziindlichen Vorgang zu deuten. Uns scheint jedoch, daB
v. ALBERTINI etwas zu weit geht, wenn er alle ,,Stenosefille** der ,,Arteriitis
chronica deformans coronariae‘ als ein Analogon seiner ,,Mesaortitis en plagques‘*
betrachtet und ,,die eigentliche echte Coronarsklerose als relativ harmloses
Leiden‘ zu deuten geneigt ist.

Wir lehnen es ab die von uns beobachteten Verdnderungen der
lichtungsnahen Schicht der Intimapolster von dem eigentlichen Bild
der Arteriosklerose abzugrenzen (was bliebe dann von der Arteriosklerose
als einer gefiBeinengenden Erkrankung ?). Die Entstehung massiver
narbiger Intimabuckel 148t sich eben ohne vorangehende Wucherung
eines jungen Bindegewebes, das wir so héufig in den Wachstumszonen
der Intimapolster feststellen konnten, fiberhaupt nicht erkliren. Die
hyalinen Balken der &lteren sklerotischen Polster treten némlich in der
Aorta nicht vom Anfang an als fertige Préacipitate auf, sondern setzen
fir ihre Entwicklung die Zell- und Faserneubildung voraus.

Das ,,Millverh4ltnis* zwischen der Stirke der Bindegewebswuche-
rung und dem geringen Lipoidgehalt der jungen Intimaschichten gibt
uns nun das Recht, die Frage tiber die kausale Bedeutung der priméren
Lipoidablagerung in der Histogenese des arteriosklerotischén Polsters
einer kritischen Betrachtung zu unterziehen.

IV. Kvitische Bemerkungen zur Theorie der primdren Lipoidinfiliration.

Jeder Neubildung des Bindegewebes liegen bekanntlich zwei eng
miteinander verbundene Vorginge zugrunde: Vermehrung der Binde-
gewebszellen und Neubildung von Bindegewebsfasern. Demnach 1Bt
sich auch das Problem der. Arteriosklerose und ihrer Beziehung zur
Lipoidinfiltration in zwei Fragen einteilen: 1. Wirkung der Lipoidose
auf die Zellproliferation und 2. die Rolle der Lipoidose der Intima in
der Fibrillengenese.

DaB eine stiirkere Bindegewebsneubildung im Organismus ohne eine
vorangehende Fettspeicherung der Zellen oder Lipoidinfiltration der
Intercellularsubstanz zustande kommen kann, ist verstéindlich. Schon
daraus ergibt sich, daB es falsch gewesen wire, die Lipoidinfiltration
bzw. die Lipoidspeicherung fiir die einzige Ursache der verstarkten
Zellvermehrung in der Intima bei Arteriosklerose zu erkliren. Dazu
erscheint es unssehriraglich, ob die stark mit Lipoiden beladenen Zellen
iiberhaupt zu einer nennenswerten Vermehrung, geschweige denn zu
einer Faserbildung fihig sind. Es sei hier an die Xanthomatose der
mesenterialen Lymphdriisen erinnert, bei der trotz der hochgradigen
Lipoidspeicherung es zu keiner Faserbildung kommt. Niemand wird
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bestreiten, daB die Lipoide, wie viele andere Substanzen (darunter
auch die in den Lipoiden gelosten Stoffe) fiir das Wachstum eines
jeden Gewebes unentbehrlich sind. Es besteht aber noch kein sicherer
Grund zur Annahme, daB die Lipoidinfiltration allein die Wucherung
von Intimabindegewebe hervorrufen kann. Untersuchungen an den
Gewebekulturen stehen in dieser Richtung unseres Wissens noch aus.

Wenn die Lipoidinfiltration allein tatséichlich die Bindegewebs-
wucherung in den Arterienwénden herbeizufithren vermochte, dann
miifite man erwarten, daB es im Bereich der stéirkeren Lipoidinfiltration
auch zu einer entsprechend ausgeprigten Zellproliferation kommen
sollte. Die Beobachtungen an den arteriosklerotischen Polstern belehren
uns aber oft eines anderen. Eher liegt sogar ein umgekehrter Sach-
verhalt vor. Eine Bindegewebsneubildung, die wirklich als reaktiv,
als sekundir zu einer vorangegangenen Fettablagerung bezeichnet
werden kann, 188t sich nur im Bereich kleiner Atheromherde feststellen,
wobei vor allem um die ausgefallenen Cholesterinkrystalle eine deut-
liche Bindegewebsneubildung mit zahlreichen Riesenzellen beobachtet
werden kann. Diese ,,Riesenzellenarteriitis®, die Axrrscurow (1940)
merkwiirdigerweise nicht erwdhnt (vgl. S.376) und nicht fir seinen
Standpunkt auswertet, kann aber die méichtige Entwicklung von Binde-
gewebe in einer weiteren Entfernung vom atheromatosen Zerfall nicht
erkldren, zumal eine Organisation der Zerfallsherde nur bei geringer
GroBe der letzteren moglich ist. Dazu ist noch zu beriicksichtigen, daB
wir mikroskopisch im Bereich der lichtungsnahen wuchernden Binde-
gewebe keinen Spuren eines Fettzerfalles bzw. eines Abtransportes der
Fettsubstanzen begegnen. ’

Auch LEARY ist der Ansicht, daB die Wucherung von Bindegewebe um die
Cholesterinkrystalle nur eine untergeordnete Rolle int der Genese der Intimasklerose
spielt. LEARY glaubt, da8 es wahrscheinlich érgendwelche andere geloste Produkte
des Cholesterinstoffwechsels sein miiBten, die als Reiz fiir die Neubildung von
Bindegewebe in Frage kommen. Er gelangt zu dem SchluB, dafB die stiirkste
Bindegewebsneubildung im mittleren Alter zustande kommt und mit Herabsetzung
des Cholesterinstoffwechsels in den lipoidspeichernden Zellen in Verbindung steht:
*... in the middle age cholesterol metabolism within lipoid cells is slowed, the
connective tissue forms collagen and scar tissue is produced . ..*. Die Neubildung
von Bindegewebe bezeichnet LEARY als ,,reparatorisch‘ zu der vorausgehenden
Lipoidose, auch wenn es sich um besonders fettarme Intimaverdickungen handelt,
z. B. um die Abgéinge der Intercostalarterien (,,striking examples are seen about
intercostal orifices*). Wie diese weiBlichen Intimaverdickungen mit dem herab-

gesetzten Cholesterinstoffwechsel in Einklang zu bringen sind, bleibt jedoch
unklar.

Der von LEARY geduBerte Gedanke, daB es sich beiden ,,runden‘‘ Lipophagen
der Intima um Zellen des Retikuloendothels handelt, die bereits mit Fettstoffen
beladen aus dem Blutstrom in die Arterienwand gelangen und hier méglicherweise
zu ,,Fibrolipophagen** und schlieBlich zu Fibroblasten umgewandelt werden,
findet in der letzten Zeitin J. GORDON (1947) einen energischen Verteidiger. Diese
duBerst originelle Auffassung der Arteriosklerose erscheint uns aber noch wenig
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durch die Tatsachen unterbaut und kann uns kaum eine befriedigende Erklirung
der Beziehung zwischen Lipoidose und Bindegewebsneubildung geben. J. Gogr-
DON setzt sich iiber diese Frage mit folgender Behauptung hinweg: “For the
majority of these cells, however imprisoned by the blood pressure on one side
and the internal elastic lamella on the other, the intima is a mausoleum, and the
farther changes that occur therein need not be described in this paper (s. S. 251)
(tiberall unser Kursiv).

Die Bedeutung der primiren Lipoidablagerungen in der Genese der
Arteriosklerose wird bekanntlich besonders von ANITSCHROW hervor-
gehoben. ANITSCHKOW stiitzt sich dabei sowohl auf Ergebnisse zahl-
reicher experimenteller Untersuchungen, als auch auf Beobaehtungen
an Menschen.

AxitscEROW meint, dafl ,,die Ablagerung der Lipoide in die Intima das
fritheste Stadium der Arteriosklerose darstellt und daB aus Lipoidflecken

spiter bindegewebige Verdickungen (Polster) entstehen®‘. Fiir diese Anschauung
sprechen nach ANITSCHRKOW (194C, S.368) folgende Tatsachen:

a) Das Auftreten von Lipoidflecken geht immer der Bildung von atherc-
sklerotischen Polstern voraus.

b) In den verschiedenen Abschnitten des arteriellen Systems finden sich die
Polster immer in den gréBeren Arterien, Lipoidflecke in ,,reiner Form* in den’
kleineren Arterien (derselben GefafBregion — M). Dies sei leicht zu verstehen, wenn
man in Rechnung zieht, daf der arteriosklerotische Prozef3 sich peripherwirts
ausbreitet.

¢) Arteriosklerotische Polster entwickeln sich an den Stellen, an denen in den
vorangehenden Lebensperioden gewohnlich Lipoidflecke anzutreffen sind.

~d) Systematische mikroskopische Untersuchungen verschiedener Stadien der
atherosklerotischen Verinderungen ermdglichen eine klare Feststellung aller
Ubergangsstadien zwischen Lipoidablagerungen und den bindegewebigen Polstern.

e) Experimentelle Untersuchungen.

Diesen Austfiihrungen ist folgendes entgegenzuhalten:

Ad a und c¢: Die Entwicklung arteriosklerotischer Polster an den-
selben Stellen, an denen schon in friitheren Lebensperioden Lipoidflecke
festzustellen sind, kann an sich noch nicht als befriedigender Beweis fiir
die Behauptung betrachtet werden, dall die primire Lipoidose die Ur-
sache der Bindegewebswucherung ist, die viel spater einsetzt (manchmal
nach mehreren Jahrzehnten). Das Auftreten oder das Zusammentreffen
zweier pathologischer Prozesse, die ihrer Genese nach grundverschieden
sind, am gleichen Ort, ist eine weit verbreitete und gut bekannte Erschei-
nung und findet in der lokalen Disposition oder Exposition (mechanische
Momente usw.) ihre Erklirung. Die Beobachtungen am Arteriensystem
zeigen z. B., daB bei den Fillen von Thrombangiitis obliterans (ohne
Hochdruck!) oder bei Rheumatismus die eigenartigen Polster. an den-
selben Stellen der Aortenwand auftreten, wie bei einer gewohnlichen
Arteriosklerose; ebensolche bevorzugte Lokalisation an den GefaBab-
gingen zeigen auch die ,arteriosklerotischen” Polster in Fillen von
Periarteriitis nodosa, die mit einem Hochdruck vergesellschaftet sind.
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Ferner weisen einige experimentelle Arbeiten gerade aus der ANITSCH-
Kowschen Schule (GLasuNow, PETROFF) eindeutig darauf hin, daB die
Ablagerungen von Trypanblau bei einer supravitalen Durchspiilung der
Aorta und bei ihrer Vitalfarbung auch an denselben mechanisch pradis-
ponierten Stellen der Aortenwand stattfinden (Arterienabginge).  Die
gleiche Lokalisation spricht also nicht fiir dieselbe Genese: Lipoidose
und Sklerose konnen sehr wohl auch als zwei parallele, kausalgenetisch
nicht miteinander verbundene Prozesse betrachtet werden. Wir
stimmen somit FrOBOESE (1919) bei, wenn er in einéer Auseinander-
setzung mit LusarscH mit Nachdruck betont, daBl man die einfache
sIntimaverfettung” der Jugendlichen von den ,sklerotisch-produk-
tiven Intimaprozessen‘ unterscheiden mufl. In demselben Sinne haben
sich frither VirceOow (1856), RisBERT (1904 und 1918) und spiter
Brrrzee (1928) gedulert.

Ad b: Auch fiir diesen Punkt gelten die bereits im vorausgegan-
genen dargelegten Bedenken. AuBerdem ist noch zu bemerken, daB
gerade in dem am weitesten entlegenen Abschnitt des Arteriensystems
(kleine Arterien der Niere, des Pankreas usw.) die Sklerose ohne jede,
ihr nachweislich vorausgehende primére Lipoidose zustande kommt,
und zumeist viel stérker ausgeprigt ist, als in den proximal gelegenen
mittleren Arterien.

Ad d: Systematische mikroskopische Untersuchungen beim Menschen
zeigen, daB bereits im frithesten Stadium der Arteriosklerose sowohl
lipoidhaltige, als auch fettfreie Verdickungen auftreten (HorLLE) und
daB zwischen der Stérke der Lipoidinfiltration und Bindegewebs-
neubildung, wie bereits hervorgehoben, kein gesetzmiaBiger Zusammen-
hang besteht. Selbst AxrTscErow gibt zu, daB die Lipoidflecke lingere
Zeit bestehen konnen, ohne von einer Bindegewebswucherung begleitet
zu sein. Dies allein wiirde schon dafiir sprechen, daB noch andere
Rinflitsse hinzukommen miissen, um an der Stelle der Lipoidablage-
rungen Bindegewebsneubildungen auszuldsen. Wie bereits gesagt,
zeigt die unvoreingenommene Beobachtung, dal man die Lipoid-
infiltration in den tieferen Partien der Polster antrifft, wogegen die
Bindegewebsneubildung vor allem in den lichtungsnahen Partien
vor sich geht.

Ad e: Thre stirkste Stiitze findet die Theorie der priméren Lipoid-
ablagerung in den bekannten Fiitterungsversuchen. Mit allgemeiner
Bemerkung iiber bedingte Ubertragbarkeit der experimentell ge-
wonnenen Ergebnisse darf man sich iiber diese Versuche nicht hin-
wegsetzen. Man mul jedoch dariiber im klaren sein, dafl es sich
bei der AwrTscErowschen experimentellen Arteriosklerose lediglich
um ein Kunstprodukt handelt (Frzy), das bei Bedingungen zu-
stande kommt, die niemals beim Menschen gegeben sein konnen
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(néheres bei FrEY und WrieHT). Die Fiitterungsversuche zeigen uns
aber, daB es bei einer hochgradigen Uberlastung der Intima mit
Lipoiden tatsiichlich auch zu einer Bindegewebsneubildung kommt.
Dies kann aber noch nicht als ein Beweis dafiir gelten, daB die
"Bindegewebsneubildung in der Intima bei Menschen und Tieren keine
anderen Ursachen haben kann. Die Versuche von Nuzom und seinen
Mitarbeitern, sowie von NEWBURGH und CLARKSON weisen z. B. darauf
hin, daf eine experimentelle Arteriosklerose auch durch eine sehr
proteinreiche Kost erzeugt werden kann. ‘

‘Man zieht so gern die Parallele zwischen den Cholesterinfiitte-
rungsversuchen und dem menschlichen Diabetes, vergiBit aber dabei,
daf} beim Diabetes mit einer systemartigen Durchlissigkeitsstorung des
Endothels zu rechnen ist, die ihren Ausdruck mnicht nur in der
Arteriosklerose grofierer Schlagadern, sondern nicht selten auch in
der Arteriolosklerose und in der Glomerulosklerose ihren Ausdruck findet.
Gerade beim Diabetes treffen wir iiberzeugende Beispiele, daB die
Lipoide nicht allein, sondern mit ihren Vehikelproteinen die Blutbahn
verlagsen (M. B. ScEMipT, SPUHLER und ZOLLINGER).

Bevor man die Lipoidablagerungen in den Arterienwinden beim Diabetes als
alleinige Ursache der Arteriosklerose bei dieser Erkrankung hinstellt, muf} die
Wirkung anderer Faktoren geklirt werden, die sich aus dem gestorten Stoff-
wechsel bei diesern Leiden ergeben und welche die Arterienwand beeinflussen
konnten (WrieHT). Diese Faktoren kénnten unter anderen auch die Fallang der
Cholesterinester in der GefaBwand sekundér begiinstigen, sei es durch Acidose
im Sinne von KEEsSER, sei es durch den voraufgehenden kolloidalen Umbau der
EiweiBsubstanzen der Arterienwand im' Sinne Freyvs. Im Zusammenhang mit
dem Dargelegten muB auch an die Versuche von E. MULLER gedacht werden, dem
es in vitro gelang verstirkte Adsorption von Plasmaezwezﬁen durch das Bindegewebe
nach voraufgehender Saureeinwirkung . festzustellen, sowie an die interessanten
Untersuchungsergebnisse von A. DrerricH iiber Odem und Quelling von Binde-
gewebe in Sduren und Alkalien..

Trotz der iberwiltigenden Zahl experimenteller Arbelten ist die
Beziehung zwischen Fettinfillration der Intima und der verstirkten
Faserbildung in der Arterienwand nicht naher geklirt. Soweit wir die
Literatur iibersehen kénnen, wird diese Frage in den Arbeiten iiber
Arteriosklerose zumeist umgangen. Dies ist verstandlich, weil die
Genese der Bindegewebsfasern schon fiir sich allein eine komplizierte
Frage darstellt.

Aus dem &dlteren Schrifttum ist die ausfuhrhche Untersuchung von D’ANTONA
zu erwihnen, die manche treffenden Beobachtungen tiber die Entstehung elasti-
scher und kollagener Faserstrukturen in den arteriosklerotischen Polstern enthalt.
Aus begreiflichen Griinden (die Arbeit ist 1914 erschienen) geht D’ANTONA
noch nicht auf die Bedeutung der Lipoidinfiltration in der Fibrillengenese ein.

Die gegenwiirtigen Vorstellungen iiber die Genese der Bindegewebsfasern lassen

sich dahingehend zusammenfassen, dafl die Fasern vor allem in der nichsten
Umgebung der Zellen, in der nicht differenzierten Grundsubstanz (auch als
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Ektoplasma bezeichnet) entstehen; ihre Bildung ist jedoch nicht nur an die duflere
Oberflache des Zelleibes gebunden, sondern kann ihren Fortgang auch in weiterer
Entfernung vom eigentlichen Protoplasma nehmen. Das Studium der Gewebs-
kulturen (DorLsansky und ROULET) zeigt noch eindeutiger, dafl die Bindegewebs-
fibrillen auch ohne unmittelbare Beteiligung der Zellen gebildet werden kénnen,
da8 die Entstehung der Fibrillen als eine Art Krystallisationsvorgang betrachtet
werden mufl und dalB etwaige mechanische Momente (Zugwirkung) eine groBe
Bedeutung fiir die jeweilige Orientierung der Faserstrukturen im Substrat haben
kénpen.

Die Beobachtungen an den Gewebekulturen weisen weiter eindeutig
darauf hin, daB die Fibrillenbildung vor allem an die EiweiBstoffe
gebunden ist, aus denen sowohl die kollagenen als auch die elastischen
Fasern bestehen.

Im Lichte dieser Ergebnisse erscheint das Vordringen und die
Ablagerung von Eiweillsubstanzen in der Genese sklerotischer Vor-
ginge von viel groferer Bedeutung als die Lipoidinfiltration und wir
hoffen durch die angefiihrten Beobachtungen dies auch fiir die Arterio-
sklerose anschaulich gezeigt zu haben. Auch die gefiBlose Intima kann
als eine Art Gewebekultur angesehen werden, die von der Lichtung
aus die notwendigen Baustoffe erhilt und daraus die Fasersubstanzen
bildet. Befrachtet man massive weillliche Intimapolster, so wird
wohl jeder zugeben miissen, daB diese Intimabuckel in der Hauptsache
wohl nicht aus Lipoiden, sondern aus anderen Rohstoffen aufgebaut
worden sind. Wenn wir nun an denselben Stellen der Aorta hiufig
junges, wachsendes, zellreiches Bindegewebe finden, das reichlich eine
noch nicht faserig differenzierte Grundsubstanz enthilt (die nur von
der Lichtung her, also aus dem Plasma des Blutes stammen kann), so
bleiben wohl kaum irgendwelche Zweifel iiber die Histogenese dieser
narbigen, weilllichen Polster. ’

Um uns-die Entwicklung solcher Polster vorzustellen, bediirfen wir
nicht der kiinstlichen gedanklichen Konstruktion, die von uns verlangt,
das Auftreten dieser Polster durch Fettreichtum zu erkliren und zugleich
die Fettarmut des noch jungen und im Wachstum begriffenen Gewebes
auf den bereits erfolgten Feftschwund zuriickzufithren. Hitten die
Lipoide nicht die gelbe Farbe, fiir die das menschliche Auge so
empfindlich ist und umgekehrt die BiweiBablagerungen einen mehr
auffalligen Farbton, so wire vielleicht der Weg zum richtigen
Verstindnis der Arteriosklerose kiirzer und leichter gewesen und man
hitte nicht einen so groBen Umweg machen miissen, auf dem man zwar
vieles gelernt hat, aber doch nicht zu einem richtigen und umfassenden
Verstindnis der Histogenese der Arteriosklerose gelangen konnte.

Unsere Beobachtungen beziehen sich vorwiegend auf spéitere Stadien
der Arteriosklerose und betreffen das weitere Wachstum frither ent-

“standener Polster. Wir beanspruchen daher nicht die Bedeutung der
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Intimalipoidose im Gewebsbild der Arteriosklerose giinzlich abzu-
streiten, sind aber der Meinung, daB fiir die spéteren (klinisch
wichtigen!) Entwicklungsstufen der sklerotischen Polster die Lipoid-
infiltration, wenn iiberhaupt, so nur eine untergeordnete Rolle in der
Bindegewebsneubildung spielt und daB die gegenwiértigen Vorstellungen
iber die - Histogenese der Arteriosklerose entsprechend korrigiert
werden miissen.

V. Schlupbetrachtung: Arteriosklerose als reaktiver Vorgang
am Gefdifmesenchym.

Wir sind auf Grund unserer Beobachtungen zu dem Schlufl gekom-
men, dall den porzellanartigen sklerotischen Intimaverdickungen der
Aorta Wucherungen eines jungen Bindegewebes vorausgehen und daBl
diese Intimanarben nicht als Folge primirer Lipoidablagerungen
zustande kommen, sondern eine Reaktion des Intimagewebes darstel- °
len, die durch verschiedenartige auslésende Momente hervorgerufen
werden kann. Betrachtet man nun die arteriosklerotischen Intima-
verdickungen als Narbe, wie diesz. B. BREDT auch fiir die Pulmonal-
sklerose frither angenommen hat, so ergibt sich daraus eine bestimmte
Deutung des gesamten Vorganges der Arteriosklerose, die schon von
VircHOW im wesentlichen ausgearbeitet wurde und in den wichtigen
Untersuchungen von ROssLE ihre weitere, gegenwirtige Begriindung

fand. .
' Im Jahre 1871 schrieb VircrOW in seiner ,,Cellularpathologie iiber
den Entwicklungsgang der Arteriosklerose folgendes (S. 468, 469):

»s+ - » Die VergroBerung, welche die Stelle erfahren hat, und welche wir Sklerose
nennen, beruht darauf, dafl, wihrend die faserige Intercellularsubstanz dicker und
dichter wird, die zelligen Elemente sich vergrofiern und eine Vermehrung ihrer Kerne
eintrilt, so dall man nicht selten Raume findet, in denen ganze Haufen von Kernen
liegen. Damit leitet sich der Prozef3 ein. Weiterhin kommen Teilungen der Zellen
vor, und inan trifft eine grofe Masse von jungen Elementen. Diese sind es, welche
nachher —- der Sitz der fettigen Degeneration werden . . . und dann wirklich zugrunde
gehen. Demnach haben wir hier wieder einen akitven Prozefi, der wirklich neues
Gewebe hervorbringt, dann aber durch seine eigene Entwicklung dem Zerfall ent-
gegeneilt.* '

,r- « . Gelangt man demnach. . . zum ... Resultate, dafl die Knoten und Buckel,
welche im Stadium der Sklerose die innere Fliche der GefiBe verunstalten, auf
- einen aktiven ProzeB, auf wirkliche formative Reizung zuriickfiithren, so kann
man den Proze gewiB nicht besser bezeichnen, als mit dem Namen der Endo-
arteriitis chronica deformans s.nodosa. Der an sich passive Charakter des fettigen
Endstadiums (Ausganges) dndert nichts an dem aktiven, irritativen Anfangs-
stadium® (iiberall unser Kursiv). . ’

VircHOW hat also erkannt, daB das Wesentliche im Gewebsbild der
Arteriosklerose die Bindegewebsneubildung ist, daB diese Wucherung
des Bindegewebes als ein reaktiver Vorgang aufgefapt werden muBl, der
mit einer Reizung von Zellen, ihrer Proliferation und mit einer Ver.
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mehrung der Grundsubstanz verbunden ist. Dariiber hinaus vermutete
schon Vircmow, daB die Frithstadien der sklerotischen Verinde-
rungen durch ihr durchscheinendes Aussehen von den #lteren Polstern
zu unterscheiden sind, ein Merkmal, das spéter viel zu wenig beachtet
wurde:

,,Betrachten wir nun die Atheromatie etwas genauer, z. B. an der
Aorta, wo der Prozel am gewghnlichsten ist. Im Anfange (d. h. eigent-
lich zu einer Zeit, wo noch nichts atheromatdses vorhanden ist), entsteht
an der Stelle, wo die Reizung stattgefunden hat, eine Anschwellung
kleiner oder gréfier, nicht selten so grof}, daB sie als wirklicher Buckel
iiber das Niveau der inneren Oberfliche hervorragt. Diese Hervor-
ragungen unterscheiden sich von der Nachbarschaft durch ihr durch-
scheinendes, hornhautartiges Aussehen™ (unser Kursiv).

Wenn diese VircHOWsche Vorstellung sich spiter nicht durchzu-
setzen vermochte, so ist dies nicht zuletzt darauf zuriickzufithren, daf
Vircrow den gereizten Bindegewebszellen im Entziindungsherd die
Fiahigkeit zugeschrieben hat, Stoffe aus der Nachbarschaft in vermehrter
Menge aufnehmen zu kénnen und daf er auf diese Weise die Ent-
stehung der Exsudate in der Intima und ihre Sklerose erklaren wollte.

Die spitere Erforschung der Entziindung lenkte bekanntlich die
Aufmerksamkeit der Forscher auf die Kreislaufverinderungen, Emi-
gration und Exsudation an den Blutgefifien im entziindeten Gewebe
und fihrte zundchst zu einer engeren Fassung des Entziindungs-
begriffes.

Im Lichte dieser neuen Entziindungslehre schien es abwegig, die
Arteriosklerose als einen entziindlichen ProzeB zu betrachten, zumal
hier die eben erwihnten Vorgéinge nicht so leicht nachzuweisen waren.
Die Anwendung von verschiedenen, fiir die damalige Zeit neuen Firbe-
methoden, unter anderem der Fett- und Elasticafiirbungen lenkte die
Aufmerksamkeit der Forscher auf einige Teilerscheinungen und begiin-
stigte die Auffassung der Arteriosklerose als eines hyperplastisch-
degenerativen Vorgangs, eine Auffassung, die ihre weitere Entwicklung
durch experimentelle Forschung erlangt hat. Erst das spitere Studium
einiger Gefdflerkrankungen, die bis dahin nur wenig bekannt waren,
wie Periarteriitis nodosa, Thrombangiitis obliterans, maligne Nephro-
sklerose und Rheumatismus, sowie die Entwicklung deés Begriffes der
serosen Entziindung durch ROssLE haben zu einem umfassenderen
Verstiandnis der Histogenese sklerotischer Vorginge in Arterien gefithrt
und somit indirekt die urspriingliche Viromowsche Auffassung der
Arteriosklerose als einen entziindlichen Vorgang weitgehend rehabi-
litiert.

Allerdings ergaben diese Untersuchungen, dal die vermehrte Auf-
nahme von Stoffen in die GefdBintima nicht auf einer priméren Reizung
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der Zellen beruhen, wie es sich VircaOW vorgestellt hat, sondern vor
allem auf die Durchlissigkeitsstorungen des Endothels zuriickzufiihren
sind. Die Anreicherung des mesenchymalen Schwammes mit einer
nicht differenzierten EiweiBsubstanz, Desmolyse, Reizung, Mobili-
sation und Proliferationen der Bindegewebszellen dieses Schwammes,
die als Folge solcher Permeabilititsstérungen zutage treten, sind als
exsudativ-entziindliche Vorgéinge im Sinne R&ssLEs zu deuten und
stellen die Vorstufen der Sklerose dar, die durch weitere Differenzierung
der Fasersubstanzen aus den eingedrungenen Eiweilmassen (mit und
ohne unmittelbare Zellbeteiligung) erfolgt. '

Durch unsere Beobachtungen glauben wir bewiesen zu haben, daBl
die Vermehrung der nicht differenzierten Grundsubstanz in der Histo-
genese der arteriosklerotischen Intimaverdickungen einen sehr wich-
tigen Vorgang darstellt. Damit findet die wichtige und berechtigte
Annahme von ROssLE, daB bei der Arteriosklerose nicht nur mit der
., Einpressung* von Lipoiden, sondern auch ,mit dem Eindringen von
EiweiBstoffen des Blutplasmas in die GefdBwand und mit deren Exsu-
datnatur zu rechnen ist”, ihre weitere Bestitigung. Die nichtdiffe-
renzierte Intercellularsubstanz wird ja aus den Eiweilsubstanzen
gebildet, die nur von der Gefiafllichtung aus in das Gewebe der Intima.-
beete gelangen konnen. Diese Eiweilstoffe stellen sowohl einen Nihr-
boden fiir wuchernde Intimazellen, als auch eine Matrix fiir die Bildung
neuer Bindegewebsfasern dar. In dem proximalen, ,elastischen
Abschnitt des Arteriensystems wird die Blutfliissigkeit durch das straffe
_ elastische Geriist an der Intima-Mediagrenze aufgefangen und verbleibt
in der Intima. Dies fithrt hier zur Vermehrung der eiweiBhaltigen
Grundsubstanz (Hukcks Saftstauung) und endet in Ausbildung stark
vorspringender Intimabuckel. Weiter distalwirts (in der unteren
Bauchaorta und in den Extremitdtenarterien) ist das elastische Ge
riist schwicher entwickelt und die Blutfliissigkeit wird (bei gleich-
bleibendem Grad der Durchléssigkeitsstérung) leichter in die Media
eindringen konnen. Die Vermehrung der Grundsubstanz findet also in
den Arterien vom muskuldsen Typ nicht nur in der Intima, sondern
auch (oder iiberwiegend) in c}e'r Media statt. Die darauffolgende
Sklerose, Hyalinose und Verkalkung gehen mit Atrophie der Muskel-
fasern Hand in Hand und fiithren zu einer Dilatation des GefaBrohres.
Die Auswirkung ein und derselben Durchléissigkeitsstérung wird also in
verschiedenen Abschnitten des Arteriensystems anders sein: In den
Arterien vom elastischen Typ kommt es zur GeféBeinengung, in den
muskuldren Arterien neben Polsterbildung auch zu einer GefiBdila-
tation. Von dem dargelegten Gesichtspunkt aus 148¢ sich das mannig-
faltige Bild der Arteriosklerose in verschiedenen Teilen des Arterien-
systems viel leichter und einheitlicher erkliren.
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An Hand unseres Materials haben wir gezeigt, daBl diese in der
Histogenese so wichtigen Vermehrungen der Grundsubstanz nicht nur
langsam und allmahlich stattfinden kénnen, sondern daB im Verlauf
der Arteriosklerose auch akute Schiibe auftreten, die durch eine starke
Durchtrinkung des Intimagefiiges mit Plasmaanteilen ausgezeichnet
sind (Plasmaphorese mit Ausbildung eines intimalen Insudates). Wih-
rend dieser akuten Phase kann es éinerseits zu einer schweren Zerstorung
des Intimagewebes bis zur Geschwiirsbildung kommen, andererseits
werden dabei, besonders bei schwicheren Durchldssigkeitsstorungen,
Reizwirkungen auf die Zellen der Intima ausgelost und dadurch Vor-
aussetzungen fiir spitere reaktive Vorginge geschaffen, die zu einer
weiteren Verdickung der Polster beitragen.

Zur Zeit dieser akuten Schiibe entstehen auch solche Intimaschiden,
die fiir die Ausfillung und spétere Anreicherung von Lipoiden in der
GefiBwand von Bedeutung sind. Schon die unmittelbare Beobachtung
zeigt im Bereich der stirkeren ddematdsen Auflockerung einen diffusen
gelblichen Farbton, der auf Trennung der Fettstoffe von den Proteinen
des eingedrungenen Plasmas hindeutet. Aus der experimentellen
Forschung geht hervor, daB jeder Schidigung der Gefilwand, sei
es mechanischer, thermischer oder sonstiger Art, regelméBig eine
stirkere Fettinfiltration der betroffenen Bezirke der Intima und der
Media folgt. Es kann uns somit nicht wundern, wenn es spéter
gerade in den durch das Odem mitgenommenen bzw. abgetéteten
Intimapartien zu einer immer stérkeren Lipoidablagerung kommt.

Die festgestellten Beziehungen zwischen Plasmaphorese, Odem,
Nekrose und Fettinfiltration fithren uns nun auch zu einem klareren
Verstéandnis der Atherome, einer Verinderung, die MARCEAND und viele
andere auf den Gedanken brachte, dafl die Atherosklerose vor allem
ein degenerativer Vorgang der GefaBwand ist und mit anderen bekann-
ten Fettdystrophien groBe Ahnlichkeit hat. Selbst ANiTscHROW muf
aber zugestehen, daBl die Genese des Atheroms noch im Dunklen liegt
und es ist nicht so leicht, wie es auf den ersten Blick erscheinen mag,
die Entstehung der Atherome mit einer primiren Fettinfiltration des
Gewebes in Einklang zu bringen (s. niheres bei JUCKER).

Unsere Befunde liefern weitere Beweise fiir eine andere Erklirung
der Atherombildung. Wir konnten zeigen, dall das Absterben des
Intimagewebes mit plasmatischer Durchtrinkung der GefaBwand im
Zusammenhang steht und dafl es an verschiedenen Stellen zu einer
regelrechten Saftstauung der vorgedrungenen Flissigkeit kommt.
Dies sind die tiefen Grenzflichen der Intimapolster, vor allem die
innere Mediagrenze, die anscheinend nur ein geringes Durchlassigkeits-
vermdogen besitzt und welche das vom Lumen aus vordringende Plasma
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aufhilt. Hier kommt.es oft als Folge (Begleiterscheinung) der &4de-
matdsen Durchtrénkung zu einer Nekrose.

Unsere Befunde decken sich demnach mit Ergebnissen von HoLLE
und unseren eigenen fritheren Beobachtungen (an den Sektionsfillen der
Thrombangiitis obliterans) vollkommen. HorLk hat bekanntlich die
Atherome als Folge des Odems betrachtet, das zu einer ,, Quellungs-
nekrose** der tieferen Intima fithrt. =~

Ist eine Nekrose der GefiaBwand entstanden und heilt sie nicht ab,
so wird sie immer mehr und mehr mit Fettsubstanzen infiltriert, die
in das abgestorbene Gewebe mit dem weiter andauernden zentrifugalen
Saftstrom gelangen und hier von ihren Proteinvehikeln abgespalten
werden. Die letzteren verfallen ebenfalls dem Untergang und bilden
ihrerseits einen nicht unbetrichtlichen Anteil des Detritus der Athe-
rome. Fiir das Verstindnis der Atherombildung ist weiterhin die Beob-
achtung von Intimacysten (s. oben), von einem besonderen Interesse.
Wenn man solche Ansammlungen von Fliissigkeit mit Auflosung des
Gewebes findet, so fragt man sich, was eigentlich spiter aus diesen
Verandernngen wird. Aus dem Dargelegten geht hervor, dall auch
solche Intimacysten sehr wohl als Anfangsstadien der Atherome auf-
gefalt werden konnen und daB die Anféinge der Atherombildung
zeitlich mit der akuten Phase der Arteriosklerose zusammenfallen.

Wie eingangs bereits darauf hingewiesen wurde, bestand die Auf-

" gabe dieser Arbeit vor allem im Nachweis bestimmter feingeweblicher
Vorginge, die einen Einblick in die Histogenese von sklerotischen
Polstern in der Aorta gewahren sollten.. Es ist nicht das unmittelbare
Ziel dieser Untersuchungen gewesen auch auf die kausalgenetischen
Fragen einzugehen. Dies erfordert begreiflicherweise eine viel lingere
Beobachtungszeit und ein gréferes Material. Uns scheint aber, daB die
systematische makroskopische Erfassung von akuten Schiiben des
arteriosklerotischen Vorganges von grofler Wichtigkeit ist und uns
néiher zum Verstéindnis der kausalen Genese der Arteriosklerose bringen
konnte. Schon aus unserem kleinen Material lassen sich in dieser
Beziehung einige Anhaltspunkte erkennen.

Es erscheint z. B. die Tatsache von Bedeutung, daB in 4 Fillen das Intima-
o6dem und in Wachstum begriffene Intimapolster der Aorta gleichzeitig mit ein-
engender Coronarsklerose bzw. Coronarthrombose beobac¢htet werden konnten.
Die Annahme liegt nahe, daBl die Coronarerkrankung, die die Todesursache in
diesen. Fallen war, nur eine Teilerscheinung eines rezidivierenden sklerotischen
Vorganges in den Schlagadern darstellt. ‘

In zahlreichen Fallen, in denen wir das Fortschreiten des sklerosierenden
Prozesses in der Aortenintima feststellen konnten, war ein erhhter Blutdruck
zu verzeichnen. Unter anderem betrifft dies die angefiihrten Fille von
chronischen rheumatischen Herzklappenfehlern (257/47, 438/47, 452/47). Im Fall

257/47 bestand beispielsweise neben einem alten rheumatischen Dreiostienvitium
schon seit lingerer Zeit ein erhéhter Blutdruck (RR 160/100). Bei der Sektion
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fanden sich zum Teil inmitten einer noch wenig veranderten Intima, stark vor-
springende, weilliche Intimabuckel. Solche Fille sind deswegen von einem
besonderen Interesse, weil hier das Zusammenspiel zweier Vorginge deutlich
zutage tritt, die auch sonst in der Entwicklung der Arteriosklerose von Bedeutung
sind: die Auflockerung der GefaBwand, bedingt durch die infektiGs-toxischen
Einflisse, die das Einpressen von Plagma in die Gefi8wand erméglicht und der
erhohte Blutdruck, der dieses Einpressen begiinstigt.

Bei den untersuchten Fillen von chronischem Rheumatismus konnten wir
in den Intimapolstern nichts Sperzifisches fiir diese Erkrankung feststellen. Die
6dematdse Auflockerung der Intima war im Vergleich zu den iibrigen Fallen
eher schwiicher ausgeprigt; das Ausbleinen von Zellulationen kénnte vielleicht
dadurch erklirt werden, daff zur Zeit unserer Untersuchung kein frischer Schub
des eigentlichen rheumatischen Prozesses vorlag.

Wichtig erscheint uns weiterhin, daf beim Hochdruck mit terminaler Hirn-
blutung (435/47) ebenfalls Zeichen akuter und subakuter entziindlicher Verande-
rungen in den Intimapolstern- der Aorta festgestellt wurden. Dies konnte fir das
Versténdnis der Vorginge in den eigentlichen HirngefaBen beim Insult von Be-
deutung sein, worauf wir schon im vorangegangenen hingewiesen haben.

Bei entziindlichen Schrumpfnieren sind die 6dematdsen und jungen Intima-
beete in der Aorta ein hiufiger Sektionsbefund.

Recht bemerkenswert ist das Auftreten eines stirkeren Intimaddems mit
Bildung von Intimacysten bei einer toxischen Struma (456/47). In diesem Fall
wurde gleichzeitig eine beginnende Lebercirrhose und Verdnderungen im Sinne
einer serdsen Entziindung der Leber festgestellt. Es ist wahrscheinlich, daB in
diesem Fall sowohl die Leberveranderungen als auch die Lisionen der Aorten-
intima auf die gleiche toxische Ursache zuriickzufiihren sind.

Fine gewisse Syntropie scheint zwischen akuten Schiiben der Arteriosklerose
und peptischen Magengeschwiiren zu bestehen (3-Falle).

In den iibrigen Beobachtungen traten die Verinderungen der Aorta vom
beschriebenen Typ als Begleitérscheinung verschiedener Krankheiten auf. In
einigen Fillen schien die infektitse Genese solcher Intimaverinderungen sehr
wahrscheinlich, insbesondere bei abscedierender Pneumonie (S.N. 247, 700 und
746/47) und kavernoser Phthise (420/47). Eine Septicopyémie oder eine Sepsis
lagen jedoch in diesen Féllen nicht vor und auch das mikroskopische Bild gab
keinen AnlaB, hier eine Ansiedlung von Eitererregern in der Intima und ihre
unmittelbare Wirkung auf das Gewebe der Polster anzunehmen. Die Beziehung
zwischen Rezidiven der Arterioskierose und Infektoin erscheint uns auf Grund
unserer Beobachtungen doch sehr walrscheinlich. Diese Beziehung hat aber wohl
eine mehr verwickelte Genese und es ist naheliegend, an toxische Einfliisse
oder allergische Entstehungsmechanismen zu denken (RosspE). Erwahnenswert
ist in diéser Hinsicht jedoch ein negatives HKrgebnis: bei keinem der Falle von
Sepsis lenta gelang es uns bis jetzt Sdematdse Intimapolster zu beobachten. -

In mehreren unserer Fille lag eine starke Abzehrung vor und man konnte
zunéchst, wie schon darauf hingewiesen, an ein ,,Hungerddem der Intimapolster
denken. Der EiweiBreichtum der Odemfliissigkeit bzw. der Grundsubstanz,
sowie die Fibrinausfillungen im o6dematts durchtrinkten Gewebe lassen hier
aber keine Parallele zu der Gallertatrophie ziehen und dies um so weniger, als
ddemattse Intimapolster auch bei einem gut erhaltenen Kérpergewicht und ohne
Zeichen einer Abzehrung festzustellen waren.

Die Verdnderungen der Proteine des Blutes konnten fiir das Aufflackern und
Fortschreiten der Arteriosklerose von Bedeutung sein; chemisch-pathologische
Untersuchungen stehen jedoch noch aus. Die Beobachtung an den Fillen von

Virchows Archiv. Bd. 316. 21
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Amyloidose und Paramyloidose deuten aber darauf hin, daf die Nachforschung
in dieser Richtung wenig ergiebig sein wird: Bekanntlich erreicht die Arterio-
sklerose der groBen Schlagadern bei diesen Erkrankungen selten stérkere Grade.

Zusammenfassung.

1. In der Entwicklung arteriosklerotischer Intimaverinderungen
ist das Eindringen des Blutplasmas — die Blutplasmaphorese — von
groBer pathogenetischer Bedeutung. — Entgegen der herrschenden
Vorstellung tiber die Morphogenese der Arteriosklerose ist festzustellen,
daB das Eindringen von EiweiRsubstanzen des Blutplasmas in die Ar-
terienwand eine unerldBliche Voraussetzung fiic die Entwwklung der
Tntimasklerosen darstellt.

2. Die akute Form der Blutplasmaphorese findet ihren makroskopi-
schen Ausdruck im Auftreten édematiser Intimaquaddeln, die allein
durch makroskopische Betrachtung der Aorta in 5% unserer Sektions-
fille festgestellt werden konnten.

3. Die Ansammlungen von Blutfliissigkeit in der Intima — intimale
Insudate—sind haufig mit Fibrinausfillungen im 6dematos aufgelocker-
ten Gewebe vergesellschaftet. Neben der oberflichlichen Schicht der
vorstehenden Partien der Polster ist der distale Teil der linglichen
Intimabeete der héufigste Sitz der akuten plasmatischen Durchtrankung.

4. Das Eindringen des Blutplasmas in die Arterienwand ist ein Ana-
logon der Exsudation bzw. der Transsudation. Akute Blutplasmaphorese
wird von Histolyse (Desmolyse) des durchtrinkten Gewebes begleitet
und ist als ein akuter exsudativ-entziindlicher Vorgang aufzufassen.

5. Den histolytischen Vorgingen (Zelluntergang, Auflssung des ela-
stischen und kollagenen Geriistes?) schlieBt sich die hiamorrhagische
Durchsetzung des ddematds aufgelockerten Intlmagewebes und Ge-
schwiirsbildung an.

6. Die Blutplasmaphorese tritt in den distalen Teilen der Aorta
stirker zu Tage und ist fiir das hiaufigere Vorkommen von Geschwiiren
in der Bauchaorta mit verantwortlich. '

7. Die Stauung des eingedrungenen, gewebsfeindlichen (pathologisch
verinderten ?) Plasmas an der Intima-Mediagrenze fithrt zu einer
Nekrose dieser tieferen Intimaschicht und stellt das Anfangsstadium
des Atheroms dar.

8. Schwicher abgestufte Blutplasma,phorese fithrt zur Anreicherung
der Intima mit Eiweilistoffen, die als Ansammlungen einer metachro-
matischen Intercellularsubstanz zum Vorschein kommen.

9. Besonders reichliche Ablagerungen von EiweiBsubstanzen, die
eine Matrix fiir neue Bindegewebsfasern darstellen, trifft man in den

1 Anmerkung bet der Korrektur. Weitere Untersuchungen ergaben, daf bei einer

plasmatischen Durchtrankung der Intimabeete auch Kalkniederschlige aufgelost
werden. Dariiber wird noch spater ausfiihrlicher berichtet.
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Wachstumszonen der arteriosklerotischen Intimaverdickungen (lich-
tungsnahe Schichten, Rinder), die nicht selten aus einem jungen,
zellreichen Bindegewebe bestehen.

10. Ohne Anreicherung der Intima mit EiweiBstoffen ist die Ent-
wicklung eines sklerotischen Gewebes in der Arterienwand nicht
denkbar.

11. Zwischen Bindegewebsneubildung und Lipoidose besteht bei
Arteriosklerose des Menschen keine wesentliche ursichliche Beziehung.
Beide Vorgénge sind vielmehr als zwei parallel verlaufende Prozesse zu
betrachten.

12. Das Vorfinden eines noch in Wucherung und Differenzierung
begriffenen Gewebes in den Wachstumszonen der Intimapolster neben
einem reiferen und hyalinisierten. Gewebe desselben Intimabeetes
deutet darauf, daff die Arteriosklerose ein rezidivierender Vorgang ist.
Die Rezidive sind mit Durchlissigkeitsstérungen und erneuter Blut-
plasmaphorese verbunden, die wieder zur Reizung der Zellen und zur
Anreicherung des Intimagewebes mit Rohstoffen fiir Zell- und Faser-
neubildung fithren. ,

13. Die feingeweblichen Vorginge, die dem Wachstum der arterio-
sklerotischen Intimaverdickungen zugrunde liegen, lassen sich nicht
im Rahmen der gegenwirtigen Auffassung der Arteriosklerose als eines
hyperplastisch-degenerativen Vorganges unterbringen. Vielmehr spricht
die reichliche Neubildung von bindegewebiger Grundsubstanz, die
schubweise unter Auftreten von jungem zellreichen Gewebe erfolgt,
fiir einen reaktiven, produlktiv-entziindlichen, chronischen und zu Rezidiven
neigenden Vorgang, der die urspriingliche VircrOowsche Bezeichnung der
Arteriosklerose als ,,Endarteriitis chronica deformans‘ rechtfertigt.
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