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In der Arterioskleroseforschung der jiingsten Zeit finden die Friih-
verdnderungen besondere Beachtung. Mit Recht ist immer wieder
betont worden, daB in erster Linie aus der Erforschung der ersten
Intimaverdnderungen neue Gesichtspunkte fir die formale und kausale
Genese zu erwarten wiren. An der Aorta sind entsprechende Unter-
suchungen zuerst von HoLLE durchgefithrt worden. Sie filhrten zu
der Anschauung, daB sich Lipoidose und Sklerose unter verschiedenen
Bedingungen aus der primiren Ansammlung fliissiger eiweiBreicher
Blutbestandteile in der Intima herleiten. HorrLm hat dieses Stadium
als Intimaddem bezeichnet und darauf hingewiesen, daB 6dematése
Intimabeete makroskopisch an ihrer auffallenden Transparenz und
groBeren Verletzlichkeit zu erkennen sind. Damit wurde die Auf-
merksamkeit auf einen Befund gelenkt, der schon VircHOW bekannt
war, aber spater lange unbeachtet geblieben und in Vergessenheit
geraten war. HoLLE hat in seiner Arbeit 7 Fille mit 6demattsen In-
timapolstern beschrieben, von denen er annahm, daB sie im Zu-
sammenhang mit infektiosen Allgemeinerkrankungen entstanden waren
und die er daher als entziindlich im Sinne der serésen Entziindung
RossrEs deutete. Erst neuerdings hat W. W.Mzuyer nach Uber-
prifung des gesamten Sektionsgutes eines halben Jahres 24 Fille
(6%) mit frischem Intimaddem der Aorta mitgeteilt. Seine Einzel-
beobachtungen stimmen in vielen Punkten mit den Ergebnissen der
HorLeschen Arbeit itberein. Sie bestitigen die schon von KROMPECHER
und RipBERT, spiter von ROssLe geduBerte Vermutung, daB der
Infiltration fliissiger eiweilireicher Blutbestandteile in die Intima von
der Lichtung her fiir Entstehung und Formung der Atherosklerose der
Aorta entscheidende Bedeutung zukommt.

Von den makroskopischen Befunden Horres bei Intimaddem
ausgehend haben wir in dhnlicher Weise wie W. W. MEYER die Aorten
des gesamten Sektionsgutes aus einem Zeitraum von 8 Monaten auf
glasig durchscheinende Polster und Beete tberpriift. Bei der histo
logischen Untersuchung stellte sich heraus, daB es sich nicht in allen
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Fillen um ausgesprochenes Odem handelte, sondern daB die stéirkere
Transparenz durch Quellung bindegewebiger Bestandteile hervor-
gerufen werden kann. Die Untersuchung verfolgte das Ziel, die un-
mittelbaren Folgeerscheinungen der Plasmainfiltration zu kldren,
beriicksichtigte daher in erster Linie solche Befunde, bei denen geweb-
liche Ausgleichsvorginge (Zellproliferation, Faserneubildung) keine
wesentliche Rolle spielten.

Dartiber hinaus soll in dieser Arbeit versucht werden, zur Klarung
der kausalen Genese der Atherosklerose beizutragen. Wir sind uns
dabei der Grenzen bewult, die durch den relativ geringen Umfang
des eigenen Materials gesetzt sind. Trotzdem ergaben sich Befunde,
die zu einer einheitlichen Deutung aufforderten.

Der Uberblick iiber das bisherige Schrifttum ergibt eine verwirrende
Vielfalt verschiedener Auffassungen. Insbesondere die experimentelle
Arterioskleroseforschung der letzten Jahrzehnte hat gezeigt, dafi zahl-
reiche Faktoren bei der Entstehung und Formung der Arteriosklerose
beteiligt sein konnen. Von klinischer Seite (ScHONHOLzZER) ist daher
neuerdings bezweifelt worden, dafl die vergleichende Morphologie iiber-
haupt noch einen nennenswerten Beitrag zur Kldrung dieser Fragen
leisten kann.

Die entscheidenden Faktoren lassen sich in zwei Gruppen zusammen-
fassen. Einerseits soll die mechanisch-funktionelle Dauerbeanspruchung
der GefiBwand zur Abnutzung ihrer elastischen Bigenschaften fithren
(AscHOFF). Saftstauung (Hurck), Durchstrémungsstérungen (RoTTER),
molekulare Alteration der GefiBwand (Ascrorr), Einpressung von
Plasma (RmBBERT) werden als Folgeerscheinungen aufgefaft und sollen
die bevorzugte Lokalisation atherosklerotischer Verdnderungen an Stellen
verstarkter Einwirkungen erklaren.

Andererseits ist eine chemisch-toxische Schidigung der Gefiflwand,
sei es vom Blutstrom oder von der Adventitia her, als wesentlich an-
gesehen worden. Je nach dem grundsétzlichen Standpunkt des Unter-
suchers wird der Angriffspunkt in der Media (THOMA, BEITZKE) oder in
der Intima (ROssLE, BREDT, W. W. MEYER, HoLLE) gesucht. In neuerer
Zeit ist im AnschluB an die von ScHURMANN entwickelte Dysorielehre
vor allem die ursidchliche Bedeutung der toxisch-chemischen Endothel-
schidigung hervorgehoben worden. BrepT, HOoLLE und W. W. MEYER
baben versucht, dieser Lehre Geltung zu verschaffen. Dag Intima-
ddem wird in diesem Zusammenhang als entziindlich gedeutet, die
Folgezustinde (Sklerose, Lipoidose) werden mit produktiv entziind-
lichen Gewebsverdnderungen verglichen, die Atherosklérose wird zum
Narbenzustand nach Entziindung.

Im Gegensatz zur einseitigen Betonung der entziindlichen Ge-
nese wird in mehreren Arbeiten der BiicaNERschen Schule (RoTTER,
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E. MtrLER, MEESSEN) die Alteration der Intima durch KErnihrungs-
storungen oder kolloidale Zustandsinderungen der Grundsubstanz in
den Vordergrund gestellt. '

Die Ergebnisse der bisherigen Untersuchungen weisen darauf hin,
daBl es eine einheitliche Ursache der Atherosklerose nicht gibt. Wir
haben daher die von uns beobachteten Fille auf die verschiedenen
Bedingungen hin iibel“/priift, die zur Entstehung polsterférmiger Intima-
verdickungen gefithrt oder beigetragen haben. Entscheidende Be-
deutung gewinnt im Zusammenhang mit der Untersuchung athero-
sklerotischer Frithverinderungen (Odem und Quellung der Intima) die
Frage, wie es zur umschriebenen Ansammlung von Plasmabestandteilen
des stromenden Blutes in der Aortenintima kommt.

Material, Methode, Technik.

Die fiir die weitere histologische Untersuchung geeigneten Intimaverinde-
rungen wurden nach ihrer makroskopischen Beschaffenheit ausgewdhlt und nur
solche Buckel und Beete beriicksichtigt, die sich durch ihre grofiere Transparenz
von benachbarten Abschnitten unterscheiden lieBen. Lebensalter, Form und Aus-
dehnung der Veridnderungen spielten dabei zunichst keine Rolle.

Der mikroskopische Befund gestattete eine weitere Abgrenzung, die auch
W.W.MEYER an seinem Material vorgenommen hat. Durch stirkere Trans-
parenz zeichnen sich auch kompakte EiweiBabscheidungen auf der Intima aus,
die als hyalines Fibrin oder Fibrinoid bezeichnet werden. W.W.Mzver hat
darauf hingewiesen, daf diese Abscheidungen grofere Festigkeit besitzen. Sie
lassen sich nach unserer Erfahrung am besten mit hornartigen Massen vergleichen.
Die Abgrenzung glasiger Intimapolster (Intimaédem) von solchen Befunden
gelingt nach einer gewissen Ubung schon mit dem bloBen Auge und ist histologisch
nicht schwer. Beide Verinderungen kénnen sich, wie auch W. W, MEYER betont hat,
kombinieren. Im Rahmen dieser Arbeit fanden hyaline Fibrinabscheidungen auf
der Intima keine Beriicksichtigung. '

Glasige Intimapolster lieBen sich bei einer Beobachtungszeit von insgesamt
8 Monaten (259 Sektionen) an 38 Aorten, d. h. etwa 15% der Fille feststellen (gegen-
iiber 5% bei W.W. MEYER).

Es mub aber damit gerechnet werden, daBl durch postmortale Verinderungen
(Hamoglobinimbibierung usw.) die Eigenart der betreffenden Beete nicht immer
" klar zu erkennen ist. Nimmt man Beobachtungsfehler hinzu, dann diirfte die
Hiaufigkeit glasiger Intimapolster der Aorta noch betrichtlich hsher liegen. Wir
vermuten, daB sich bei systematischer Untersuchung simtlicher Fille ausgeprigter
Atherosklerose fast immer an einzelnen Polstern oder an Teilen solcher Polster
wenigstens histologisch die dem Odem entsprechenden FErscheinungen mnach-
weisen lieBen.

Die nach makroskopischer Priifung ausgewshlten Aorten wurden unter sorg-
faltiger Schonung der Innenhaut im Zusammenhang entnommen, aufgespannt
und in 10%igem Formol fixiert. Glasige Intimaverinderungen, die &dematds
schienen, wurden zunichst und vorwiegend in Querschuitten, vereinzelt auch in
Flachschnitten mikroskopisch untersucht.

Ebenso wie W.W. MeyeEr haben wir uns dabei der Gefrierschnittmethode
bedient, um ein moglichst klares und einwandfreies Bild 6demattser Partien
zu erhalten. : '
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Folgende Firbemethoden gelangten zur Anwendung: 1. vax GiEsow, 2. WEI-
¢ERTS Elastica (Resorcin-Fuchsin), 3. Fettfarbung (Scharlachrot), 4. Silberimpri-
gnation nach DE OLIVEIRA, 5. Azan.

In einzelnen Fillen wurde auch mit Himatoxylin-Eosin und mit der Einschluf}-
farbung nach FeYRTER gefirbt. Von jedem Polster wurden zahlreiche Schnitte
angefertigt.

Aus Raummangel kénnen in dieser Arbeit nicht klinische Daten und anatomische
Diagnosen simtlicher untersuchten Fille mitgeteilt werden. Die wesentlichen Ein-
zelheiten des Gewebsbildes sollen auf Grund typischer Beispiele zusammenfassend
geschildert werden.

A o, VR

Abb. 1. Intimaddem. Streifenférmige Ansammlung wabiger Odemmasse, Aufsplitte-
rung kollagener Fasern in argyrophile Fibrillen, Silberimprégnation nach DE OLIVEIRA.
Vergr. 420fach.

Zusammenfassung der Befunde bei Intimaddem.

1. Makroskopisch ist die Intima glasig durchscheinend, oft mit
einem leicht gelblichen Farbton. Odematdse Polster und Beete sind
meist sehr empfindlich und kénnen schon bei leichter Beriihrung ver-
letzt, zusammengeschoben oder eingerissen werden. Die oberste Intima-
schicht 148t sich ohne Miihe als zusammenhéngendes Hiutchen von den
tieferen Schichten abziehen.

2. Die Verbreiterung der Intima ist in erster Linie durch eine be-
trachtliche Vermehrung der Zwischensubstanz bedingt, die die stark
aufgelockerten Fasern weit auseinanderdriangt (Abb.1). Die Odemmasse
liegt im Querschnitt in Form breiter Streifen zwischen den Fibrillen.
Dabei kann es auch zu groferen teich- oder cystendhnlichen Ansamm-
lungen kommen. Nur selten erscheint die Odemsubstanz vollkommen
homogen. Bei stérkerer VergroBerung zeigt sie vielmehr h#ufig eine
gleichmiBige feinwabige Struktur. In anderen Fillen sind zahlreiche



320 DIETRICH SINAPIUS:

Vacuolen (im Querschnitt runde oder ovale Aussparungen) festzu-
stellen (Abb.2). Firberisch ist die Odemmasse schwer zu charakterisieren.
Der Farbeffekt bei verschiedenen Bindegewebsfirbungen ist wechselnd,
meist mehr oder minder fleckig. Im v. Gieson-Schnitt z. B. erhilt
man im allgemeinen schmutzig graubridunliche Farbtone. Bei Azan-
farbung ergibt sich vielfach eine unregelmiBige fleckige Rétung,
die sich durch Variation der Firbezeiten leicht beeinflussen 14Bt.
Die Haftfihigkeit fiir Azocarmin ist dabei also nicht sehr groB. Der

Abb. 2. Starke Auflockerung und Auseinanderdringung der im Odem aufgesplitterten
Silberfibrillen. — Silberimprignation nach DE OLIVEIRA. Vergr. 420fach.

Intensitdt der Azanrétung entsprechen bei Silberimprignation braune
Farbtone. SchlieBlich 148t sich fast immer eine feine gleichmiBige
Fettbestiubung der Odemmasse nachweisen. '

3. Im Zusammenhang mit der Zwischensubstanzvermehrung (,,0dem**)
treten an kollagenen und elastischen Fasern charakteristische Ver-
dnderungen auf. Kollagene Elemente verlieren ihre Fuchsinophilie
und splittern sich in zahlreiche feine Silberfibrillen auf- (Abb. I).

Zum Teil gehen die Fibrillen in dichten Biischeln aus stirkeren Fasern
hervor, zum - Teil bilden sie auch ganz ungeordnete weitmaschige
Netze, in deren Maschen groBere (Jdemansammlungen liegen. Ver-
minderung der kollagenen und entsprechende Zunahme der imprignier-
baren Fasern gehoren regelmiaBig zum Bild des Intimatddems.

Ahnliche Erscheinungen sind auch an den elastischen Elementen zu
beobachten: grébere Fasern splittern sich bis zur Grenze der Sicht-
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barkeit in immer zartere Fibrillen auf. Allgemein ist die Elastinfarbbar-
keit faseriger Bestandteile innerhalb 6dematoser Bezirke herabgesetzt.

4. Der Zellgehalt entsprechender Intimaabschnitte ist gering. Die
Fibrocytenkerne sind durchschnittlich auffallend klein und rund.
Pyknose und Caryolysis sind nicht selten zu beobachten. In manchen
Fillen liefen sich Kernschatten innerhalb der &demattsen Schichten
nachweisen. TFast immer sind einige der sessilen Fibrocyten in der
Umwandlung zu Schaumzellen begriffen. Die celluléire Verfettung ist
bei Intimaddem jedenfalls ein h#ufiger Befund.

Abb. 3. Flacher §dematdser Intimabuckel. Starkeres Odem im seitlichen Randwinke]
mit unterminierender Ausbreitung in den tieferen Schichten bis unter die Polstermitte.
Elastica. Vergr. 28fach.

Regressive Zellverinderungen gehdren also regelmiflig zum Bild des
Intimaddems, wenn auch in sehr verschiedenem Grade und Umfang.
Die Zahl der zugrundegegangenen Zellen 1libt sich naturgemiB auch
bei dem Vergleich mit benachbarten nicht 6dematisen Intimaabschnitten
schwer abschétzen. Man gewinnt aber den Findruck, daB stets nur
ein Teil der Fibrocyten dem Untergang verfillt und daB von den
Réndern her verhdltnismdBig rasch Organisationsvorginge mit Zell-
proliferation und Faserneubildung einsetzen konnen.

5. Die Metachromasie ist in ¢demattsen Intimapartien regelmiBig
stark abgeschwicht oder ganz aufgehoben. Bei FryrRrmrscher Ein-
schluBfairbung findet man nur zartrote oder bliuliche Téne, niemals
die normale kriftige Rotung der inneren Mediaschichten.

6. Form und Ausdehnung des Intimaddems.

Intimaddem betrifft nur in seltenen Fillen das ganze glasig durch-
scheinende Polster. Meist sind nur Teile aufgelockert und durchtrinkt,
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wihrend andere Abschnitte unverdndert bleiben. So besitzen auch
kleine und wenig hervorspringende Buckel in der Regel einen aus zell-
und saftreichem lockerem Bindegewebe bestehenden Kern, der von
6dematdsen Schichten umgeben. ist. Die verschiedenartige Verteilung
1iBt aber doch folgende Regeln erkennen,

Abb. 4a u. b. Intimaddem im Randwinkel eines dlteren Polsters. Quellung der daran

anschlieBenden tieferen Schichten unter der sklerotischen Kappe. Elastica. a Uber-

sicht Vergr.13fach. b Odematdser Abschnitt im Randwinkel bei stdrkerer YergrBerung
(40fach).

a) Uberwiegend findet sich die 6dematdse Auflockerung in den
gseitlichen - Réindern der Polster. Nach dem Querschnittsbild kann
dabei von ;Randwinkelsdem gesprochen werden. Xennzeichnend
ist in solchen Fillen die Ansammlung breiter Odemstreifen am Uber-
gang der Polster zu benachbarten Intimaabschnitten. Hier reicht
das Odem bis an die Lichtung (Abb. 3, 4a u. b).
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b) Randwinkelodem kann sich in den tiefen Saftspalten der Intima
ausbreiten. Die Odemstreifen reichen dann vom seitlichen Rand bis
unter das Zentrum des Polsters, ohne dessen sklerotischen Kern zu
verdndern. Hrfolgt die Ausbreitung von beiden Seiten her, dann kénnen
die streifigen Odemansammlungen unter der Polstermitte zusammen-
treffen. Altere sklerotische Anteile werden in dieser Weise gleichsam
unterminiert. :

¢) Die von den seitlichen Réndern vordringende Odemmasse kann
sich in breiten Streifen teich- oder cystendhnlich in der Tiefe der Polster
und Buckel ansammeln. Andererseits koénnen auch lichtungsnahe
Schichten sekundér von der Tiefe her 6dematts aufgelockert und durch-
trankt werden.

d) Sehr viel seltener findet man Odem in der sklerotischen Kappe
der Polster, also im Scheitel oder in den nach beiden Seiten hin an-
grenzenden Abschnitten. Gerade in diesen Teilen herrschen im all-
gemeinen Zellproliferation und lebhafte Faserneubildung vor.

Besprechung der Befunde bei Intimaddem.

Die beobachteten Odemansammlungen in der Intima reichen meist
bis in die oberflichlichen Schichten. Dieser Befund spricht eindeutig
dafiir, daB die Odemfliussigkeit unmittelbar von der Lichtung her
in die Innenhaut gelangt. In keinem Fall ergab sich ein Anhalt, daB
die Fliissigkeit aus den #duleren Wandschichten stammte. Intima-
ddem entsteht also durch die Infiltration von Plasmabestandteilen des
stromenden Blutes (,,Plasmaphorese’ nach W. W. MEYER).

Welche Zusammensetzung besitzt das infiltrierte Plasma ?

W. W. MeYer gibt an, innerhalb der Odemansammlungen netzig
ausgefilltes ¥ibrin beobachtet zu haben und schlieit aus diesem Be-
fund, dafl Plasma infiltriert sein misse. Wir konnen diese Beob-
achtung am eigenen Material nicht bestitigen. Auf das Problem der
fibrindhnlichen Férbbarkeit wird im Zusammenhang zuriickzukommen
sein. Es sei aber schon jetzt darauf hingewiesen, dall azanrote Streifen
und Bénder, wie sie W. W. MEYER beschreibt, bei Intimatdem zwar
hiufig vorkommen, aber nicht mit Fibrin gleichgesetzt werden diirfen.
Nach unseren Beobachtungen handelt es sich dabei um kollagene Fasern,
die ihre farberischen Eigenschaften geindert haben (fibrinoide Quellung).
Fibrinausfillungen in typischer Netzform oder als sog. hyalines Fibrin
gehor en demnach nicht zum Bild des Intimaddems. Da es noch keines-
wegs gekldrt ist, wann und unter welchen Bedingungen Fibrinogen im
Gewebe netzig ausfillt, scheint uns dieser negative Befund die Infil-
tration von Vollplasma nicht unbedingt auszuschlieBen.

Eine weitere Schwierigkeit ergibt sich aus der Tatsache, daB die
Odemansammlungen gleichzeitig auch die priexistente Zwischensubstanz
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der bindegewebigen Intima enthalten. Beide Bestandteile sind un-
trennbar vermischt. Form und Ausdehnung der Odemansammlungen
hingen nicht allein von Menge und Zusammensetzung des infiltrierten
Plasmas, sondern auch von dem Fliissigkeitsgehalt der betreffenden
Intima ab. Bei der Beurteilung des Gewebsschnittes miissen diese
Faktoren beriicksichtigt werden. Auch-die firberischen Eigenschaften
der Odemansammlungen kénnen daher im einzelnen Fall verschieden
sein, ohne daB hieraus Unterschiede in der Zusammensetzung des
infiltrierten Plasmas gefolgert werden konnen.

Aus diesen Grimden 148t der Gewebsschnitt weder den EiweiBgehalt
des infiltrierten Plasmas direkt beurteilen noch entscheiden, ob es
sich um Vollplasma handelt.

Dagegen lassen folgende Erwigungen und Becbachtungen 1nd1rekt
auf die Zufuhr von Eiweillbestandteilen mit dem infiltrierten Plasma
schlieBen: 1. Jeder Stoffanbau (Sklerose) ist ohne die Bereitstellung
hochmolekularer EiweiBstoffe nicht denkbar. Aus der Beobachtung
spaterer bindegewebiger Organisation des Intimaddems 146t sich
entnehmen, daB mit der Plasmainfiltration entsprechende Bausteine
zugefiihrt werden. (Diese einfache Folgerung wird auch von W. W.MEYER
erwihnt.) 2. Fast immer sind die Odemmassen fein mit Fett bestiubt.
Da die Kolloidchemie lehrt, daf die Lipoide des Plasmas an Eiweif3
gekoppelt sind, kann aus der Fettbestdubung auf die Zufuhr ent-
sprechender Trigersubstanzen geschlossen werden.

Zu den unmittelbaren Folgeerscheinungen der Plasmainfiltration
gehoren Verdnderungen der Bindegewebsfasern und der ortsansissigen
Zellen. Dabei spielen Quellungsvorginge eine wesentliche Rolle.
Die Aufsplitterung kollagener und elastischer Fasern in feine Fibrillen
ist auch im eiweiBarmen Odem (Transsudat) seit langem bekannt.
Auf die Verbreiterung, Abblassung und kornige Auflosung elastischer
Elemente im peripheren Odem hat z. B. schon LuBarscH hingewijesen.
Nach dem NageorrEschen Grundversuch la8t sich die Aufsplitterung
kollagener Fagern in argyrophile Fibrillen durch experimentelles Odem
(Ranviersche Quaddel) erzeugen. Die Verdnderungen bei Intimaddem
stimmen mit diesen Beobachtungen itiberein. Zum Gewebsbild des
Intimaédems gehoren schlieBlich fast regelmifig regressive Zellver-
anderungen.

Seit den grundlegenden Untersuchungen ScHGRMANNs wird dem Plasma eine
gewebsschidigende Wirkung zugeschrieben. Die nekrotisierenden Faktoren sollen
in erster Linie fermentartiger Natur sein. Dariiber hinaus ist aber nach SCHURMANN
bei unmittelbarer Berithrung zwischen Blutfliissigkeit und Parenchymzellen mit
einer umfassenderen Stérung der Milieuintegritit zu rechnen.

Eine derartige relativ rasche und durchgreifende Milieuinderung ist
auch bei Intimaddem anzunehmen. Hs mag dahingestellt bleiben,

welche besondere Rolle dabei Fermente spielen.
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Horie und W. W. MEYER haben den Zelluntergang als eindeutiges Zeichen
der entziindlichen Natur des Intimaddems aufgefaBt und auf die Einwirkung
irgendwelcher im einzelnen unbekannter vom Blutstrom her infiltrierter Giftstoffe
zuriickgefiihrt.

Wir koénnen uns unter Hinweis auf die ScEtrMaNNschen Unter-
suchungen dieser Deutung nicht anschliefen. Da die Gewebsveridnde-
rungen bei Intimaddem den Wirkungen normalen Blutplasmas auf
lebendes Gewebe entsprechen, braucht dariiber hinaus keine Gewebs-
schiidigung durch besondere Giftstoffe angenommen zu werden.

Mikroskopische Befunde bei fibrinoider Faserquellung.

Am Bindegewebe glasiger Intimapolster 148t sich sehr hiufig eine
Anderung des fiarberischen Verhaltens nachweisen. Einzelne kollagene
Fasern, grobere Biindel oder hyaline Strukturen firben sich in ver-
schiedener Ausdehnung und Intensitit bei Azanfirbung rot, ver-
halten sich also in dieser Hinsicht dem Fibrin dhnlich. Die Stédrke
der Azanfirbung wechselt im Einzelfall zum Teil erheblich. Uber-
ginge vom kriftigen Rot bis zum Blauviolett kommen vielfach auf
einem Gewebsschnitt vor. Durch Variation der Fiarbezeiten ist die
Intensitit leicht zu beeinflussen. Die Bindung des Azocarmins ist
allgemein nicht sehr stark, die Rotfirbung 1Bt sich durch lingeres
Differenzieren oder verlingerte Einwirkung von Anilinblau leicht
wieder verdringen. Mit der Azanfirbung verlieren die Fasern ihre
Kollagenfirbbarkeit. Nach v. Gieson gefirbte Schnitte zeigen Ab-
blassung des Kollagenrots und Ubergang in schmutzig graubraune
Tone. Die Azanrétung kollagener Fasern oder hyaliner Streifen
fanden wir stets homogen. Feinere, etwa netzformige Strukturen
lieBen sich auch bei starker VergréBerung nicht nachweisen. Mit
dem Wechsel im férberischen Verhalten kénnen sich die Biindel deuat-
lich wahrnehmbar verbreitern. Besonders augenfiillig ist die Zunahme
des Kalibers bei hyalinen Schichten. Fibrindhnliche Farbbarkeit
von. Bindegewebsteilen der Intima ist stets mit dem Sichtbarwerden
feinfibrillirer Elemente verbunden. Die versilberbaren Fibrillen treten
scharf aus der sie umgebenden ,,Grundsubstanz hervor. Dabei lassen
sich folgende Formen der Faseraufsplitterung unterscheiden:

a) Die argyrophilen Fibrillen verlaufen in dichten Biindeln gestreckt
und parallel gelagert. Einzelne schrig verlaufende Elemente, die
sich von stédrkeren Tibrillen abzuzweigen scheinen, verdichten die
Struktur.

b) Innerhalb stark verbreiterter azanroter Biindel treten ebenso
scharf, aber ganz ungeordnet feinere argyrophile Fasern verschiedener
Stérke hervor. Sie liegen vielfach gekriimmt, korkzieherartig gedreht
oder fein gewellt in der umgebenden Substanz.

Virchows Archiv. Bd. 318. 22
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¢} Aus stirkeren kollagenen Biindeln konnen sich ficherartig und
ganz gleichméBig feine imprégnierbare Fibrillen aufpinseln, die sich
allmihlich in &demattsen Bezirken verlieren. v

d) In einzelnen Fillen lieBen sich innerhalb fibrindhnlich farbbarer
Schichten auch grébere Fasern scharf mit Silber imprédgnieren.

Fibrindhnliche Firbbarkeit kollagener Fasern mit Verbreiterung
und Argentophilie lief sich innerhalb der untersuchten Intimapolster
in folgender Form und Verteilung feststellen.

e

Abb. 5. Fibrindhnliche Firbbarkeit aufgelockerter kollagener Fasern am Rande eines
odematdsen Intimabuckels. Die mit Azocarmin rot gefirbten Fasern erscheinen auf
der Abbildung schwarz. Azan. Vergr. 120fach,

a) Innerhalb 6demattser Intimapartien oder (h#ufiger) an ihrem
Rande (Abb. 5). Diese Befunde sind besonders hiufig, wenn die binde-
gewebigen Anteile der Polster hyalinisiert sind. Am Rande des Odems
farben sich mit gleichzeitiger Verbreiterung die hyalinen Faserschich-
ten rot. Ohne scharfe Grenze gehen sie unter Aufsplitterung in feine
Silberfibrillen in die ddematosen Bezirke iiber, verlieren dabei ihre
kompakte Struktur und damit auch ihre fibrindhnliche Farbbarkeit.

Auch innerhalb &dematéser Partien lassen sich hiufig fibrindhnlich
farbbare Fasern nachweisen, wenn auch ihre Haftfibigkeit fixr Azo-
carmin oft nicht sehr groB, der Farbton daher schwachrot oder violett
erscheint. In anderen Fillen heben sie sich als Streifen oder Bruch-
stilcke scharf von ihrer Umgebung ab.

b) In anderen vorwiegend aus hyalinem Bindegewebe bestehenden
dlteren Polstern, die makroskopisch durch ihre stérkere Transparenz
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Abb. 6a u. b. a Isolierte fibrinoide Quellung kollagen-hyaliner Faserschichten in der
Tiefe eines Polsters. Die grobbalkig aufgequollenen Fasern firben sich mit Azan rot
(auf der Abbildung schwarz und grauschwarz). Azan., Vergr. 420fach. b Ahnliche Stelle
bei Silberimprignation. In den gequollenen Bindeln werden zahlreiche unregelmifig
angeordnete und fein gewellte Silberfibrillen sichtbar. Silberimprignation nach
DE OLIVEIRA. Vergr. 420fach. -

auffielen, fanden wir nur fibrinihnliche Firbbarkeit der Schichten mit

Argentophilie ohne ausgesprochenes Odem. Die hyalinen Fasern kénnen

dabei als breite Biander oder grobbalkige Netze erscheinen (Abb.6a u. b).
22%
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¢) Sehr baufig nimmt sowohl iiber Sdematisen Partien als auch
ohne Odem die Grenzschicht der Intima fibrindhnliche Farbbarkeit
an (Abb.7). Die Intimabuckel sind in solchen Fillen bei Azan-
farbung durch einen gleichm#Big leuchtend roten Streifen nach
der Lichtung hin begrenzt, in dem sich in typischer Weise zahl-
reiche feine Fibrillen mit Silber imprégnieren lassen. Diese Befunde
miissen scharf von der Abscheidung hyalinen Fibrins auf der
Intima unterschieden werden, bei der sich innerhalb der kom-
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Abb. 7. Fibrinoide Quellung der Intimagrenzschicht und der benachbarten oberflich-
lichen Faserlagen. Fibrinoide Fasern auf der Abbildung schwarz. Azan. Vergr. 80fach.

pakten Massen keine Fibrillen nachweisen lassen. Die stirkere Trans-
parenz polsterférmiger Intimaverdickungen beruht nach der unter b)
beschriebenen Beobachtung nicht immer auf Odem, sondern kann
ebenso durch die eigentiimliche Verinderung kollagener und hyaliner
Elemente bedingt sein, die mit fibringhnlicher Farbbarkeit, Argentophilie
und Verbreiterung einhergeht.

Besprechung der Befunde bei fibrinoider Faserquellung.

Vorbemerkungen zur Theorie der fibrinihnlichen Firbbarkeit.

Fibrin und Fibrinoid sind in erster Linie hinsichtlich der farberischen Eigen-
schaften verwandt. Zur Darstellung des Fibrinoids wird anstatt der urspriing-
lich gebriuchlichen Wrreerrschen Fibrinfairbung neuerdings die-kontrastreichere
Azanfirbung bevorzugt (Bamrmanw, Arrrz, W. W.Mever). Beide Methoden
besitzen keine histochemische Spezifitat. Fibrin firbt sich mit Azan leuchtend rot.
Aber auch andere Substanzen kénnen die gleiche firberische Eigenschaft besitzen
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(z. B. geronnenes Odem, Harncylinder). Fir den Ausfall der Bindegewebsfarbungen
sind entscheidend die Dichte der Gewebe, die Diffusionsgeschwindigkeit der Farb-
stotfe und das beiderseitige Haftvermogen (ZEieEr). BAERMANN gibt folgende
zusammenfassende Darstellung des Firbevorgangs bei Azanfirbung: das leichter
diffundierende Azocarmin farbt die- dichtesten und haftfihigsten Gewebe am
starksten. Durch Differenzieren werden die locker gebauten Gewebe ausgewaschen.
Das danach einwirkende Anilinblau diffundiert schwerer, haftet aber besser und
kann bei geniigend langer Einwirkungsdauer das Azocarmin wieder verdriangen.
Die Farbungen beruhen auf dem gradweisen Unterschied von physikochemischen
Eigenschaften der Gewebe. Die Verdichtung der Bindegewebsstrukturen kann,
wie WU gezeigt hat, durch einfache Quetschung zu stirkerer Bindung von Azo-
carmin, also zu fibrindhnlicher Farbbarkeit fithren. Andererseits ist es gelungen,
die gleiche Anderung im farberischen Verhalten an Sehnen durch Einwirkung
von Wasser, also durch Gewebsquellung zu erreichen (BARRMANY). Fibrindhnliche
Féarbbarkeit beruht demnach nicht nur auf Verdichtung der Gewebe, sondern hingt
auch von der wechselnden Haftfahigkeit im Gewebe ab. So firben sich z. B. in-
veteriertes Lungenddem und Harncylinder in ganz verschiedener Intensitit mit
Azan rot. Nach unserer Erfahrung hingt das vermutlich mit dem Eiweigehalt
der homogenen gallertigen Massen zusammen. Welche Faktoren dariiber hinaus
fir die verschiedene Haftfahigkeit des Azocarmins im Gewebe verantwortlich
sind, ist im einzelnen nicht bekannt. Die erwidhnten experimentellen Erfahrungen
an gequollenen Sehnenstiickchen (BAERMANK) lehren, dafl fibrindhnliche Farbbar-
keit durch Quellungsvorginge hervorgerufen werden kann.

Im bisherigen Schrifttum stehen sich zwei Auffassungen vom Wesen

der Bindegewebsverinderungen, die mit fibrindhnlicher Fdrbbarkeit
und Argentophilie verbunden sind, gegeniiber:

1. Die von KrineE urspringlich vertretene, nach der es sich um
Zustandsidnderungen der mesenchymalen Grundsubstanz handelt (fibri-
noide Verquellung des Bindegewebes).

2. Die Lehre von der Fibrindurchtrinkung des Bindegewebes als
Grundvorgang der fibrinoiden Degeneration (BAERMANN).

Es ist zu prifen, welche Deutung den entsprechenden an der Aorten-
intima erhobenen Befunden gerecht wird.

Es wurde betont, dafl die Haftfahigkeit fiir Azocarmin im Bereich
der ,fibrinoiden* Fasern wechselte und im allgemeinen nicht sehr
stark war. Wenn z. B. Aprrz die fibrinoide Degeneration im Sinne
Kuinces in der Aortenintima nicht beobachten konnte, dann lag das
vermutlich nur an geringen Unterschieden der Firbetechnik. Wir
nehmen an, daB die azanbldulichen argentophilen Elemente ApiTz’
etwa infolge stérkeren Differenzierens ibre fibrindhnliche Féarbung
verloren hatten, im Grunde aber mit den von uns beobachteten azan-
rotlichen Gebilden identisch sind. Die beobachtete Labilitéit farberischen
Verhaltens spricht dagegen, daf} es sich um Fibrin handelt. In netzigem
oder hyalinem Fibrin haftet das Azocarmin nach unseren Erfahrungen
stets sehr viel stidrker, und der Fiarbeeffekt ist durch Variation der Fiéirbe-
zeiten kaum zu beeinflussen.
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Nach W. W. Mever sollen die azanroten Streifen und Binder der
Aortenintima aus Fibrin entstehen, das urspringlich in netziger Form
zwischen den Fasern ausgefillt worden ist. An unserem Material
haben wir hiervon nichts gesehen. Auch aus den von W.W. MevYER
abgebildeten Befunden geht die Zusammenlagerung von Fibrinnetzen
zu homogenen Béndern nicht eindeutig hervor. Der Beweis fir diese
Entstehungsart scheint uns jedenfalls nicht- hinldnglich erbracht.
BaarmanN hat angenommen, dafl das Fibrin in léslicher Vorstufe
(also als Fibrinogen) die Fasern durchtrinkt und ihnen dadurch die
charakteristische fibrindhnliche Farbung verleiht. Dagegen 4Bt sich
jedoch einwenden, dafl Faserstoff in 18slicher Form firberisch nicht
darstellbar wire. Jedenfalls ist von einer Firbbarkeit des Fibrinogens
bisher nichts bekannt.

Diese Uberlegungen sprechen dagegen, daB die Azanrétung impri-
gnierbarer Fasern auf Grund von Fibrindurchtrinkung oder gar aus
netzig ausgefilltem Fibrin entsteht. Die Azanfirbung ist keine histo-
chemische Reaktion, sagt also nichts iiber die stoffliche Natur rot
tingierter Gewebsbestandteile aus. Stdrkere Bindung des Azocarmins
im Gewebe zeigt nur grobe Anderungen des physiko-chemischen Zu-
standes an. Fibrindhnliche Farbbarkeit darf nicht mit Fibrindhnlichkeit
oder gar mit Fibrin gleichgesetzt werden.

Das zweite wesentliche Kennzeichen fibrinoid entarteter Bindegewebsfasern
ist die Versilberbarkeit. KrixeE, der sie zuerst beschrieben hat, nahm an, da$ die
geschadigten Fasern quellen, die mesenchymale Grundsubstanz damit veridndert
und fir die Silberlésung durchlissig wird. Fliissigkeitsaufnahme aus der Umgebung
wiire dann der wesentliche Vorgang, der zur Quellung der kollagenen Fasern mit
qptsp;echénder Verbreiterung fithrt. Das steht mit der lingst bekannten Tatsache in
Uberéinistimmung, daB auch einfaches (eiweiffarmes) Odem zu Faserquellung und
fibrinihnlicher Farbbarkeit mit Argentophilie fithren kann (NEUMANN, LUBARSCH).

Ubereinstimmend mit diesen Angaben des bisherigen Schrifttums
nehmen wir an, dall auch in der Aortenintima fibrinihnliche Féarbbar-
keit kollagener Elemente (bei gleichzeitiger Aufsplitterung in Silber-
fibrillen) durch Gewebsquellung hervorgerufen wird. Der Wechsel
im fdrberischen Verhalten ist Ausdruck kolloidaler Zustandsinderung
und hat mit der Ausfillung echten Fibrins nichts zu tun. Fibrinoide
Quellung und Odem sind danach nur verschiedenartige Folgen des
gleichen Vorgangs, ndmlich einer relativ frischen Plasmainfiltration.
Im einzelnen Fall wird das Gewebsbild von der Struktur der betreffenden
Intima und der Menge des infiltrierten Plasmas bestimmt. In der saft-
reichen Innenhaut junger Aorten z. B. erscheint die vermehrte An-
sammlung fliissiger Blutbestandteile leicht als Odem. In wasserarmen
entquollenen hyalinen Schichten dagegen iiberwiegt hdufig die fibrinoide
Quellung, obwohl auch hier durch weitere Plasmavermehrung Odem
entstehen kann.
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Bemerkungen zur formalen Genese atherosklerotischer Intimapolster.

Unsere Untersuchungen befassen sich, wie eingangs betont, mit den
unmittelbaren Folgen der Plasmainfiltration und rechnen Faser-
bildung und stirkere Lipoidausfallung zu den sekundéren Erscheinungen.
Zahlreiche Einzelbeobachtungen liefen jedoch auch am eigenen Material
die Richtigkeit der von HorLe entwickelten Auffassung bestdtigen.
Danach entstehen Sklerose und Atheromatose in gleicher Weise auf dem
Boden primirer Plasmainfiltration (Odem).

Es ist bei den bisherigen Untersuchungen atherosklerotischer Friithverinde-
rungen aufgefallen, daB in den tiefen, der Media benachbarten Schichten Quellung
und Odem iiberwiegen, oberflichlich dagegen gewebliche Ausgleichsvorginge viel-
fach stirker ausgepragt sind. Aus dieser Verteilung von Quellung (Odem) und
Sklerose leitet sich die fiir spitere Stadien charakteristische Schichtung der Polster
mit tiefer atheromatioser Erweichung und kappenformiger hyaliner Sklerose her.
Hierfiir sind verschiedene Faktoren verantwortlich gemacht worden:

1. HorrE hat die starkere Wirksamkeit vom Blutstrom her eingedrungener
toxisch-chemischer Schédlichkeiten in den tieferen Schichten erwogen, die alle
geweblichen Ausgleichsvorginge (Faserbildung, Sklerose) hintanhielten.

2. Als zweite Msglichkeit denkt Hoire an die ungiinstigen - Erndhrungs-
bedingungen in den tieferen Schichten sklerotischer Polster. Auch E.MOrrer
schlieBt aus der Beobachtung frischer Quellungserscheinungen an der Intima der
Coronararterien, daB der lokale Sauerstoffmangel tiefer Schichten wesentliche
Bedeutung fiir die Formung der Polster besitzt.

3. W. W. MeyzR hat neuerdings vor allem mechanische Momente fiir die starkere
Ansammlung infiltrierten Plasmas in den tieferen Schichten verantwortlich ge-
macht. Hr glaubt, daB die gréBere Gewebsdichte an der Intima-Mediagrenze den
Abstrom der Blutfliissigkeit nach der Adventitia hin behindert. Dabei geht MEYER
von der Vorstellung aus, daB sich das infiltrierte Plasma in den tieferen Schichten
ansammelt und sich dann dem Weg des geringsten Widerstandes folgend nach
beiden Seiten hin ausbreitet. Auch RorTer hilt die Durchstromungsbehinderung
an der Mediagrenze fir wesentlich.

Die Annahme besonderer Noxen (HoLLE) erscheint wenig geeignet,
die bevorzugte Quellung (Odem) tiefer Schichten zu erkliren. Denn
von der Lichtung her angreifende Schidlichkeiten miiten doch gerade
die oberflichlichen Schichten stérker verdndern.

Auch gegen die Bedeutung ungiinstiger Erndhrungsbedingungen in
tiefen Schichten sprechen zahlreiche Einzelbeobachtungen an Polstern
verschiedener Form und Gréfle. Auch an relativ kleinen und flachen
Buckeln sind die Folgen der Plasmainfiltration (Odem und Quellung)
in den tieferen Schichten meist stirker ausgeprigt. Andererseits fanden
sich nicht selten hohe, stark in das Lumen vorgewdlbte bindegewebige
Polster ohne nennenswerte Quellung. Eine Abhingigkeit zwischen
der absoluten Hohe der Polster (und damit der Entfernung tieferer
Schichten vom ernghrenden- Blutstrom) und dem Ausmal der fort-
schreitenden Quellung (Odem) . ist nach unseren Erfahrungen nicht
vorhanden. ' '
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Gegeniiber den bisherigen Erklirungsversuchen scheint die von uns
sehr hiufig beobachtete Plasmainfiltration von den seitlichen Réndern
her geeignet, das Verstindnis der formalen Genese zu erleichtern.
Von den Randwinkeln her breitet sich das Plasma den Saftspalten
an der Intima-Mediagrenze folgend bis unter das Zentrum des Polsters
aus, wiahrend sich die Verfestigung der oberflichlichen Schichten
hiervon unbeeinfluit vollziehen kann. Diese gleichsam unterminierende
Plasmainfiltration scheint fiir die fortschreitende Formung des Polsters
eine wesentliche Rolle zu spielen. '

Die an unserem Material gewonnenen Beobachtungen vermitteln
folgende Vorstellung von der formalen Genese des Intimapolsters:

Odem und Quellung (bzw. fibrinoide Quellung) lassen sich an Intima.-
polstern verschiedener Form und Gréfe bis in das hohe Lebensalter
beobachten. Daraus 148t sich der chronisch rezidivierende Charakter
der Plasmainfiltration schlieBen. Groflenzunahme und unterschied-
liche Formung der Polster hdngen offenbar in erster Linie von der Haufig-
keit und dem AusmaB chronisch rezidivierender Plasmainfiltration ab.
Dieser ProzeB scheint sich vielfach tiber einen langen Zeitraum zu
erstrecken. Im Beginn (meist im mittleren Lebensalter) bilden sich
kleine 6demattse Buckel, die durch unmittelbar daran anschlieBende
Zellproliferation mit Faserneubildung vollkommen sklerotisch um-
gewandelt werden koénnen. Aber schon an diesen Polstern ist das
Odem in den seitlichen Randwinkeln und in den tieferen Schichten
stirker ausgepridgt. Chronisch rezidivierende Plasmainfiltration vor
allem von den seitlichen Réndern, seltener vom Scheitel her, fiihrt
zur allméhlichen VergroBerung der Polster. Die Formung hiangt dabei
im einzelnen Fall von dem Ausmafl bindegewebiger Organisation ab.
Auch stark gequollene oder tdematdse Schichten kénnen unter Be-
dingungen, die im einzelnen unpekannt sind, sklerotisch umgewandelt
werden. |

Ob die Quellung bis zum Gewebstod fortschreitet und damit ein
irreversibles Stadium erreicht (atheromatoser Zerfall), ist bei Friib-
verinderungen noch nicht zu beurteilen. Auch regressive Zellver-
énderungen innerhalb des Odems oder beginnende Verfettung sind keine
sicheren Zeichen dafiir, dall entsprechende Schichten absterben und
fettig zerfallen werden. Es mufl vielmehr damit gerechnet werden,
daB der ProzeBl auch wieder in umgekehrter Richtung ablduft. Das
heiBt, Odem kann organisiert werden, Plasmaansammlungen kinnen
mit Zellproliferation und Faserbildung verfestigt werden, gequollene
Fasern konnen auch wieder entquellen. In dieser Weise kann die
Formung der Polster durch intermittierende Quellung und Ent-
quellung, o6dematose Erweichung und bindegewebige Verfestigung
einem wechselvollen Geschehen unterworfen sein. Nach unseren Be-
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obachtungen ist der Zellgehalt der Polster und besonders der als Endothel
bezeichneten Grenzschicht fir das AusmalB bindegewebiger Organi-
sation von wesentlicher Bedeutung. So erkldrt es sich, dafl im jiingeren
und mittleren Lebensalter, in dem zellreiches Bindegewebe in der
Intima iberwiegt, auch groBere infiltrierte Plasmamengen organisiert
werden, wihrend in dlteren zellarmen hyalinen Polstern auch relativ
geringe Plasmainfiltration zu irreversiblen mit Verfettung einhergehenden
Verinderungen fiihrt.

Zur kausalen Genese der rezidivierenden Plasmainfiltration.

Fiir die vermehrte Zufuhr flissiger Blutbestandteile (Plasma-
infiltration) konnen verantwortlich sein:

1. Physikalisch-chemische Zustandsinderungen der gesamten Intima.

2. Verdnderungen in der Zusammensetzung des stromenden Blutes.

3. Permeabilitatsinderungen der Grenzschicht zwischen Intima und
stromendem Blut.

4. Mechanisch bedingte Strukturinderungen der Intima.

ad 1. Kolloidale Zustandsinderungen der Imtima und Verinderungen des
physikalisch-chemischen Milieus im weitesten Sinne als ursdchliche Faktoren
der Quellung (Plasmainfiltration) sind neuérdings in mehreren Arbeiten der
Btcanerschen Schule in den Vordergrund gestellt worden., E.MULLER, der an
groferem Material Frithveranderungen bei Coronarsklerose untersucht hat, fihrt
die Aufquellung von Intimaherden auf hypoxémische Zustande, hypoxidotische
Prozesse (Herabsetzung der Sauerstoffdiffusion durch zunehmende Gewebshyalini-
sierung) und allgemeine und lokale Acidose zuriick. In &hnlicher Weise miflt auch
Rot1ER den’ Erndhrungsstérungen des Intimagewebes fiir die Entstehung athero-
sklerotischer Verdnderungen entscheidende Bedeutung bei.

Nach Murrer schaffen die mit Anwachsen des Intimaherdes verbundene
Verlangsamung der Stoffwechselvorgange und die zunehmende Gewebserstickung
infolge Steigerung der Hyalinisierung eine verstirkte Quellungsbereitschaft der
tieferen medianahen Intimazone und fithren hier zu der so hiufig zu beobachtenden
Quellungsnekrose.

Gegen diese Auffassung sprechen folgende Beobachtungen und Erwigungen:
1. Die Zufuhr flissiger Blutbestandteile (Plasmainfiltration) beginnt mit iber-
wiegender Hiufigkeit in den seitlichen Réndern der Polster, also in Intima-
schichten, die der Lichtung anliegen und ausreichend ernihrt sein miiten. 2. Odem
und Quellung waren bis in das hohe Lebensalter hinein zu beobachten. Die von
MUrLLER erwahnte generelle Abnahme der Quellfahigkeit hyaliner Gewebe bis
zur irreversiblen Dehydratation haben wir an der Aortenintima nicht gesehen.

Nach den Beobachtungen an der Aortenintima ist die Plasmainfiltration nicht
vom kolloidalen Zustand des Intimagewebes abhingig, sondern umgekehrt : Struktur
des Bindegewebes und Wassergehalt des Polsters werden in erster Linie durch die
Fliissigkeitszufuhr, d. h. durch Ausmall und Héufigkeit chronisch rezidivierender
Plasmainfiltration bestimmt.

ad 2. Anderungen in der Zusammensetzung des stromenden Blutes. Nach
den Vorstellungen tiber die Entstehung lokalen Odems in der Korperperipherie
kénnen Anderungen des kolloidosmotischen Druckes zum Abstromen von Fliissig-
keit in die Gewebe fithren. In diessm Sinne wird z. B. Odem bei absoluter
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Verminderung der Plasmaeiweifkorper oder bei Verschiebung ihrer einzelnen Frak-
tionen in Fallen von Hungerinanition aufgefaft. Wir hatten uriter dem Sektionsgut
der letzten Jahre reichlich Gelegenheit, solche Fille zu beobachten, konnten aber
nicht feststellen, daB bei ihnen Odem und Quellung der Aortenintima besonders
haufig sind. Das stimmt mit der Mitteilung W. W. MEYERs iiberein, der bei seinem
Material ebenfalls ausgesprochene ,,Hungerddeme® der Aorta nicht gesehen hat.
Es besteht nach den bisher vorliegenden Beobachtungen keine Veranlassung, der
Verschiebung des kolloidosmotischen Druckes wesentliche Bedeutung fiir das Ein-
stromen flissiger Blutbestandteile in die Aortenintima beizumessen.

E. MttrLer und RorTER haben auf die Bedeutung allgemeiner Hypoximie
fir die Entstehung von Intimaquellung hingewiesen. Sie haben sich dabei auf
Beobachtungen an den Coronararterien bei orthostatischem Kollaps (MEESSEN)
und bei schwerem Sauerstoffmangel bei Unterdruck (ALTMANN) gestiitzt. An der
Aortenintima liel sich jedoch (soweit an unserem relativ kleinen Material zu be-
urteilen) kein wesentlicher EinfluBl auf die Plasmainfiltration feststellen. Bei ins-
gesamt 12 Fillen schwerer allgemeiner Andmie zeigte die Aorta nur in einem-Fall
Odem an einzelnen Polstern. Plasmainfiltration war also bei allgemeiner Sauerstoff-
verarmung nicht hiufiger als bei anderen Grundkrankheiten.

Ebensowenig ergab sich ein Anhalt dafiir, daf-allgemeine Stoffwechselstorungen
(insbesondere Diabetes mellitus) fiir die Entstehung und das AusmaB der Plasmia--
infiltration von Bedeutung sind. Es mufl zugegeben werden, dafl hieriiber erst
nach Beriicksichtigung eines groBen Materials sicher geurteilt werden kann.

ad 3. Permeabilititsinderungen der Grenzschicht zwischen Intima und stro-
mendem Blut. Uber die Regulation der physiologischen Stoffzufuhr in die Tntima
ist wenig bekannt. HEntscheidende Bedeutung wird der Funktion des Endothels
beigemessen. ScHURMANN hat folgende Theorie entwickelt: Das Endothel macht
durch aktive Zelltatigkeit die Blutfliissigkeit ,,gewebsfihig®. Dabei baut es héhere
BluteiweiBstoffe zu niederen ab. Morphologische Anderungen der Endothelzellen
bei ihrer angeblichen Abbautéitigkeit sind bisher nicht gesehen worden. Die
ScatrManysche Theorie erklért auch nicht, wie die Endothelzellen die Fliissigkeits-
zufubr regulieren. Ebenso unsicher sind die Vorstellungen iiber die Funktions-
storungen des Endothels. ScHiRMANN hat angenommen, daf3 bei jeder Anderung
der Blutgewebsschranke (d. h. des Endothels) die Fahigkeit verloren geht, hoher-
molekulare Bluteiweilstoffe abzubauen. In schweren Fillen sollen komplexe
Stoffe ins Gewebe iibertreten und dieses wie bei der Verdauung auflssen (Histolyse).
Bei vélliger Aufhebung der Blutgewebsschranke soll das Parenchym (bzw. die
GefiBwand) schlagartig zugrunde gehen. Im Sinne dieser Theorie ist in mehreren
neueren Arbeiten zur Genese der Arteriosklerose die in Schiiben auftretende
Plasmainfiltration auf Schidigung des Endothels durch vom Blutstrom her an-
greifende Noxen verschiedener Art zuriickgefithrt worden (BrEpr, HoLLe, W. W.
MuyvEer). Jedoch hat schon ScmtirMANN darauf hingewiesen, dafl man es dem
Endothel nicht ansehen kénne, in welchem Grade es funktionsfihig wire. Und auch
BrepT und HorLk haben keine regressiven Zellveranderungen als Ausdruck einer
Funktionsminderung beobachtet. So fehlt der ScHtURMANNschen Lehre vor-
lsufig die morphologische und experimentelle Grundlage.

Welche Faktoren fithren zu Permeabilititsinderungen der Grenz-
schicht zwischen Gefifiwand und stromendem Blut? Diese Frage ge-
winnt fiir das Verstindnis der kausalen Genese rezidivierender Plasma-
infiltration. groBe Bedeutung.

Die Beurteilung des Endothels hat allen bisherigen Untersuchern
atherosklerotischer Frithverinderungen erhebliche Schwierigkeiten be-
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reitet. Bei BrEDT und Horre finden sich nur wenige Angaben, die das
Endothel betreffen. W. W. MEYER weist neuerdings darauf hin, daB
sich im gewthnlichen Priparat das Endothel leider nur in wenigen
Fillen genau beurteilen lieBe und daB die Endothelzellen nur schwer
von der der sog. subendothelialen Schicht zu unterscheiden wiren.

Die gleichen Schwierigkeiten sind auch bei den eigenen Unter-
suchungen aufgetreten. Nach bisher geltenden Vorstellungen ist die
Innenhaut der Aorta durch einen einschichtigen geschlossenen Belag
polygonaler Endothelzellen iiberzogen, die die Permeabilitit regulieren
(BENNINGHOFF). An der Allgemeingiiltigkeit dieser Auffassung er-
hoben sich jedoch Zweifel, als bei den von uns untersuchten Aorten
in keinem Fall im Querschnitt ein klar abgegrenzter liickenloser Zell-
belag der Intima zu erkennen war.

Diese Feststellung gab Veranlassung, die Intimaoberfliache zahlreicher
moglichst frisch fixierter Aorten eingehender zu untersuchen. Da im
Querschnitt meist kein klares Bild zu gewinnen ist, wurden vor allem
Hiutchenpriparate und Flachschnitte beriicksichtigt.

Das vorlidufige Ergebnis dieser Untersuchungen, die noch nicht ab-
geschlossen sind, 146t sich wie folgt zusammenfassen:

1. In der menschlichen Aorta 148t sich schon in den ersten Lebens-
jahren keine Endothelschicht im Sinne eines geschlossenen epithel-
dhnlichen Zellbelages feststellen.

2. Die Grenzschicht besteht vielmehr schon an der Neugeborenen-
aorta aus einem syncytialen Hautchen mit wechselndem Fasergehalt.
Altere Aorten zeigen groBe Unterschiede hinsichtlich des Zellgehalts, .
der Kernform und der Faserstruktur ihrer Oberflichenschicht (Abb. 8
und 9).

Diese Beobachtungen berechtigen bei allem Vorbehalt zu dem Schluf},
dal die Permeabilitdtsregulierung der Intimagrenzschicht der Aorta
nicht ausschlieBlich Zellfunktion (Endothelfunktion) im Sinne ScHUR-
MANNs sein kann. Sie fordern vielmehr dazu auf, die Grenzschicht der
Intima als Funktionseinheit von Zellen und paraplastischen Substanzen
aufzufagsen und Durchlissigkeitsstorungen auf Strukturdnderungen
zurtickzufiihren, die beide Bestandteile betreffen.

Permeabilitdtsinderungen dehnbarer Membranen und Faserschichten
konnen in erster Linie durch ihre mechanische Beanspruchung hervor-
gerufen werden. Aus dieser Uberlegung ergibt sich folgende Vor-
stellung :

Durch jede Herzaktion und den dadurch bedingten Druckzuwachs
wird der Dehnungszustand der Aorta periodisch gedndert. Intima,
Media und Adventitia bilden dabei eine Funktionseinheit. Das heif3t, die
Innenhaut und damit auch die Grenzschicht wird in gleicher Weise ge-
dehnt wie die iibrige Gefiwand. Jede Lockerung der Koritinuitit der
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syncytialen Grenzschicht durch iibermiBige Dehnung kénnte ihre
Durchlissigkeit fir Bestandteile des strémenden Blutes = erhdhen.

Abb. 8. Hdutchenpraparat der Intimagrenzschicht. Aus gekreuzten Lagen feiner Fibrillen
dicht gewebte Faserplatte mit vielgestaltigen Fibrocytenkernen. Kein zusammen-
héangender Endothelbelag. Silberimpragnation nach DE Oriverra. Vergr. 420fach.

Abb. 9. Querschnitt der obersten Schichten eines 6dematésen Intimabuckels. Dicht
gelagerte langspindelige Fibrocytenkerne in der Grenzschicht (zum Teil im Stadium
fortgeschrittener Chromatolyse). Beginnende Einwanderung junger Fibrocyten mit
vullsaftigen Kernen in die 6dematdsen Schichten. van Gieson.
Vergr. 420fach.

Durchlissigkeitsstorungen der Grenzschicht (Endothel) kénnen nach
dieser Anschauung vom Funktionszustand (Debhnungszustand) der
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gesamten GefiBwand abhingen, d. h. in erster Linie von ihrem Haupt-
funktionstriger, der Media.

Dariiber hinaus ist es denkbar, dafl bei der Entstehung rezidivierender
Plasmainfiltration grobe Lésionen der Grenzschicht infolge ihrer
starken mechanischen Beanspruchung eine wesentliche Rolle spielen.
Leider ist die Beurteilung der Gewebsschnitte in dieser Hinsicht sehr
schwierig und oft nicht eindeutig. Kontinuititsunterbrechungen, Auf-
faserungen und Abhebung oberflichlicher Intimaschichten sind im
Querschnitt nicht nur bei Intimaddem, sondern auch an gering ver-
dnderten Aorten sehr hdufig zu beobachten. Doch 148t sich infolge der
groBen Empfindlichkeit des Gewebes nur in seltenen Fillen sicher
entscheiden, ob diese Lésionen intra vitam vorhanden oder erst post-
mortal kiinstlich entstanden sind. Schon durch den Wegfall des intra-
vasalen Blutdrucks werden die Spannungsverhiltnisse so stark gedndert,
daf das empfindliche Gewebe seinen urspriinglichen Zusammenhang
verlieren kann. Auch der Befund einer intakten Intimagrenzschicht
im Bereich Odematoser Verinderungen besagt nicht, dal hier keine
grobe Lision vorgelegen haben kann, da die entstandenen Defekte
unmittelbar nach dem Odem wieder geschlossen sein kénnen.

So 146t sich auf Grund der bisherigen Untersuchungen die wichtige
Frage, ob mechanisch bedingte grobe Lésionen der Intimaoberflichen-
schicht bei der Entstehung der Plasmainfiltration eine wesentliche
Rolle spielen, noch nicht beantworten.

ad 4. Mechanisch bedingte Strukturéinderungen der Intima.

UbermiBige Dehnungen umschriebener GefiBwandabschnitte kon-
nen sich aber noch in anderer Hinsicht auswirken. Betrachten wir
7. B. eine Aortenwand des mittieren Lebensalters im Querschnitt, dann
kapn allein aus der Mengenverteilung elastischer Elemente in den
meisten Fillen geschlossen werden, dafl die Media eine stidrkere Elasti-
zitit besitzt als die Intima. Umschriebene Uberdehnung der GefaB-
wand konnte sich unter dieser Voraussetzung dahingehend auswirken,
daB die Intima bei der diastolischen Retraktion infolge threr geringeren
Elastizitit gleichsam zusammengeschoben wird. Die dadurch ent-
stehende Lockerung des Gewebes kénnte zur Bildung von Spaltriumen
fiihren und eine Voraussetzung fiir das vermehrte Einstrémen von
Plasma schaffen.

Auch diese Uberlegungen lenken die Aufmerksamkeit auf den Haupt-
funktionstriger der Aorta, auf die mittlere Wandschicht.

Die Bedeutung der Media fiir die Entstehung der chronisch rezidi-
vierenden Plasmainfiltration wird durch einen Befund beleuchtet,
der bisher wenig beachtet worden ist: die Mediaverschmilerung im
Bereich aller polster- und beetformigen Intimaverdickungen.



338 DIETRICE SINAPIUS:

Unter den gestaltlichen Verinderungen der Media findet schon im #lteren
Schrifttum die sog. Mediaatrophie Erwahnung. THoMA hat sie unter groBeren
Atheromen beobachtet und ihr fiir die Entstehung atherosklerotischer Intima-
verdickungen ursichliche Bedeutung beigemessen. Dagegen hat MARCHAND
darauf hingewiesen, dafl die Mediaverschmélerung nicht in den. Anfingen, sondern
erst bei stirkerer Atherombildung vorhanden sei. Erst Brrrzxe hat die Verdiin-
nung der mittleren Wandschicht entsprechend gewiirdigt und als lokale Uber-
dehnung gedeutet. BrEDT hat sie neuerdings an den Pulmonalarterien unter
dicken Intimabeeten beobachtet und als partielle Atrophie gedeutet. In den neueren
Arbeiten Horirs und W. W. MEYERs zur Genese atherosklerotischier Frithverinde-
rungen wird: die Mediaverschmaélerung nicht erwihnt.

Die Uberpriifung der Angaben des bisherigen Schrifttums fiihrte zu
folgender Fragestellung:

1. Gehért die Mediaverschmilerung zum Gewebsbild der Friih-
veranderungen der Atherosklerose ?

2. Worin besteht das Wesen der Verschmilerung der mittleren
Wandschicht und wie kommt sie zustande ?

3. Welche genetischen Beziehungen bestehen zwischen Media-

verschmilerung und rezidivierender Plasmainfiltration ?

Die Mediaverdiinnung in den Friihstadien der Atherosklerose.

Die mittlere Wandschicht ist nicht erst unter stérkeren Atheromen
(MarcHAND), sondern schon unter relativ flachen Buckeln verdiinnt.
Darin 146t sich das Ergebnis der eigenen Beobachtungen zusammen-
fassen. Wir fanden die Abnahme der Mediastirke auch bei jungen
dematdsen Beeten, wenn auch in solchen Fillen weniger ausgeprigt.
Berrzge hat darauf hingewiesen, dafl die Verdinnung der mittleren
Wandschicht bei Wegfall des Blutdruckes nach dem Tode durch die
Zusammenziehung der elastischen Lamellen wieder mehr oder minder
ausgeglichen werden kann. Es ist daher anzunehmen, daB auch in
unseren Fillen die Stirkeinderung intra vitam wesentlich deutlicher war.
Bei der histologischen Untersuchung fallt sie um so mehr auf, je stéirker
die polster- oder beetformigen Intimaverdickungen sind. Das 148t
sich nicht nur an alten Atheromen, sondern auch an édematésen oder
zell- und faserreichen jiingeren Polstern feststellen. Die Abnahme der
Mediastédrke ist in solchen Fillen schon bei Lupenvergréfierung eindrucks-
voll sichtbar.

Die Mediaverdiinnung geht mit folgender Strukturinderung einher:
Die elastischen Fasern und Lamellen sind im Vergleich zu den seitlich
angrenzenden ‘Abschhitteh-:stéiker -gestreckt .und.-:liegen dicht .bei-
einander. Die "Zv“izvi_i*s'ehensﬁbét‘anz ist entsprechend . vermindert. ~‘Auch
die normale Metachromasie der Media fanden wir in allen Féllen mehr
oder minder deutlich abgeschwicht: Abgesehen von diesen Struktur-
anderungen lieBen sich niemals Zeichen entziindlicher oder degenerativer
Schiadigungen der Zellen und paraplastischen Substanzen nachweisen.
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Die Beobachtungen an atherosklerotischen Friihverdnderungen be-
stitigen damit vollkommen das Ergebnis der Brrrzrmschen Unter-
suchungen: die Mediaverdinnung ist eine konstante Erscheinung bei
der Entstehung beet- oder polsterférmiger Intimaverdickungen und schon
im Bereich junger Gdematdser Polster vorhanden.

Abb. 10. Mediaverdiinnung unter einem jungen faserreichen Intimapolster. Die
elastischen Fasern und Lamellen sind im Bereich des Polsters starker gestreckt und
dichter zusammengedrangt. Elastica. Vergr. 13fach.

Damit ist es aber von vornherein unwahrscheinlich, daB es sich
bei der Strukturdnderung um einen echten Substanzverlust im Sinne

der Atrophie handelt, fiir deren Entstehung doch wohl ein gréBerer
Zeitraum angenommen werden miifite. Die Mediaverdiinnung ist im

Abb. 11. Im Bereich eines jungen flachen Intimabuckels ist die Media etwas schméler
als in den angrenzenden Abschnitten. Der Unterschied betrigt !/, der Mediastdarke,
Elastica. Vergr. 13fach.

bisherigen Schrifttum hiufig entweder als partielle Atrophie der inneren
Mediaschichten (BrEDT), als gleichmifiige Atrophie durch Erndhrungs-
behinderung (MAarcHAND, JORES) oderals Druckatrophie (E. MULLER)
gedeutet worden.

Von einer besonderen Bevorzugung der inneren Schichten an der
Intimagrenze (partielle Atrophie nach BREDT) haben wir an unserem
Material nichts gesehen. BrrTzKE hat betont, dafi die Ernihrung der
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Media zum mindesten in der Aorta vorwiegend von der Adventitia her
erfolgt und durch mehr oder weniger ausgedehnte Intimaverdickungen
kaum nennenswert beeintrichtigt werden kann. Nach Tromas Angaben,
die wir bestitigen konnen, sind die Vasa vasorum unter sklerotischen
Polstern sogar stiarker entwickelt. Aus diesen Griinden kann es sich
bei der Mediaverdimnung auch dann nicht um eine durch Erndhrungs-
behinderung bedingte Atrophie handeln, wenn die Polster schon eine
betrachtliche GréBe erreicht haben.

Noch weniger Veranlassung besteht, die Mediaverdiinnung auf Druck-
atrophie zuriickzufithren. Denn polsterférmige Intimaverdickungen
bewirken keine lokale Drucksteigerung.

Es eriibrigt sich danach, die Moglichkeit der Inaktivitdtsatrophie
zu errtern. BEITZKE hat die entsprechenden Gegenargumente dargelegt.

Diese Uberlegungen fiihren zu dem SchluB, da8 die Mediaverdiinnung
nicht durch echten Substanzverlust im Sinne der Atrophie, sondern
durch eine Anderung im Funktionszustand entsteht. Sie wird damit
zum Ausdruck einer umschriebenen Wandschwiche. Neuroregulatorische
Tonusinderungen der Muskulatur sind vor allem von der RIcKERschen
Schule fiir die Arterienerweiterung und die darauf folgende Intima-
hyperplasie verantwortlich gemacht worden (F. Laxgs). Fiir die musku-
liren Arterien, deren wesentliche Aufgabe die Regulation der Blut-
zufuhr durch Anderung der Strombahnweite ist, mag das zutreffen. Die
Aortenmedia aber besteht iiberwiegend aus nerval nicht direkt beein-
fluBbaren elastischen Fasern und Lamellen, die durch passive Dehnung
und elastische Zusammenziehung den systolischen Druckzuwachs in
Strémungsantrieb verwandeln (Windkesselfunktion). Die muskuldren
Elemente besitzen demgegeniiber als Spannmuskeln der elastischen
Lamellen (BENNINGHOFF) besonders in der Brustaorta nur unter-
geordnete Bedeutung. Es ist dementsprechend auch mnicht bekannt,
daB sich die Strombahnweite der Aorta durch Nervenreizung und Tonus-
anderungen der Mediamuskulatur wesentlich beeinflussen 14Bt. Das
wiirde auch der im wesentlichen passiven Funktion der Aortenwand
widersprechen. Es ist im ibrigen schwer vorstellbar, dal der mit dem
Alter zunehmende Dehnbarkeitsverlust der Aortenwand durch Span-
nungserhshung der Muskulatur bedingt sein soll (und zu dieser Annahme
wiirde die einseitige Anwendung der Rickerschen Lehre in diesem
Fall fithren).

Wir haben uns durch ein einfaches Experiment davon iiberzeugt,
daB das charakteristische Bild der Mediaverdinnung mit Streckung
und Verdichtung der elastischen Systeme durch lokale Uberdehnung
zustande kommen kann. Von einer Aorta des mittleren Lebensalters
wurden zwei schmale und gleich lange zirkulire Streifen heraus-
geschnitten. Einer davon wurde um ein Fiinftel seiner Lénge gedehnt,
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der andere ohne Dehnung fixiert. Der mikroskopische Befund ergab
vollige Ubereinstimmung des gedehnten Stiickes mit der Mediastruktur
im Bereich polsterférmiger Intimaverdickungen.

Daraus schlieBen wir, dal die Mediaverdiinnung durch eine um-
schriebene Funktionsminderung im Sinne der Uberdehnung zustande
kommt, stimmen also in dieser Hinsicht mit dem Ergebnis der BEITZKE-
schen Untersuchungen tiberein.

Von den genetischen Beziehungen zwischen umschriebener Media-
schwéchung und rezidivierender Plasmainfiltration machen wir uns
folgende Vorstellung :

Jede umschriebene Uberdehnung der Gefiwand kann bei geringerer
Elastizitdt der Intima zur Lockerung der Intimastruktur und Bildung
von Gewebsspalten fithren, gleichzeitig die Durchlissigkeit der Grenz-
schicht erhhen und Plasma einstrdmen lassen. Das Ausmaf der Plasma-
infiltration scheint wesentlich vom Grad der Uberdehnung und dem
Zeitraum, in dem sie sich entwickelt, abzuhingen. Die physiologische
langsam fortschreitende Elastizititsabnahme jeder Aorta hat daher
unter Umstéinden nur eine relativ unwesentliche Intimaverdickung
zur Folge, da sich die Intima dem geénderten Funktionszustand
der Media allméhlich anpassen kann (Faserneubildung, Wachstum).
Nach dieser Anschauung besteht also zwischen lokaler Mediaschwichung
und rezidivierender Plasmainfiliration ein wrsichlicher Zusammenhanyg.

Bs liegt auf der Hand, dal es fiir die umschriebene Wandschwichung
keine einheitliche Ursache geben kann. Grobe Zerstérungen ihrer Struk-
tur, degenerative Verdnderungen, mechanisch stdrkere Beanspruchung
und morphologisch unsichtbare Stoffwechselstérungen koénnten die
gleiche Folge: ndmlich lokale Mediaschwiichung, hervorrufen. Die in Be-
tracht kommenden Faktoren sind von Brrrzre eingehend diskutiert
worden.

Brrrzr® richtet sein Augenmerk vor allem auf grébere Strukturinderungen,
die als Zeichen umschriebener Schédigungen gedeutet werden kénnten. Wichtig
erscheinen ihm kornige Tribung und Zerreifung der elastischen Lamellen, die
von zahlreichen Untersuchern {Schriftbum bei Burrzxe) beobachtet worden sind.
Wesentliche Bedeutung fiir die umschriebene Mediaschwichung soll auch der mit
dem Altern zunehmende Untergang von Muskelfasern mit Ersatz durch kern-
armes Bindegewebe besitzen. Endlich erwihnt Berrzr® rundzellige Infiltrationen
in der Umgebung der Vasa vasorum mit Unterbrechung der elastischen Lamellen,
gibt aber zu, daB sie nur fiir einen kleinen Teil der beobachteten Fille als aus-
Iosendes Moment in Betracht kommen.

Wir haben auf die von Berrzrk ertrterten Zeichen sorgfiltig ge-
achtet, muBten aber gerade bei ausgesprochenen Friihverinderungen
(kleine 6dematdse Buckel) feststellen, dall sie fast regelmiBig fehlten.
Umschriebenen Untergang elastischer Lamellen haben wir niemals
gesehen, zellige Infiltrate in der Umgebung der Vasa vasorum und

Virchows Archiv. Bd. 318. 23
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Untergang muskulidrer Elemente mit Ersatz durch hyalines Bindegewebe
waren erst im Bereich &lterer sklerotischer Polster und Platten vor-
handen und auch dann keineswegs regelmiBig.

Umschriebene Mediaiiberdehnungen kénnen also ohne jedes sicht-
bare Zeichen einer Schidigung gefunden werden. Wir multen das
sogar bei der iberwiegenden Mehrzahl der von uns untersuchten 6dema-
tosen Polster feststellen. Taoma hat bekanntlich aus der gleichen Be-
obachtung geschlossen, dafl unsichtbare Stoffwechselstorungen (Angio-
malacie) fir die umschriebene Wandschwichung verantwortlich sein
miissen. Aber gerade diese schwer beweisbare Annahme hat, wie BeErTZKER
bemerkt, THOMAs Lehre erheblichen Widerspruch eingetragen.

Bei den von uns beobachteten Fallen haben offenbar chemisch-
toxische Alterationen der Media keine nennenswerte Bedeutung fiir
die Entstehung der umschriebenen Wandschwiichung gehabt. Unseres
Erachtens ist aber diese Annahme gar nicht notwendig, wenn man die
mechanisch funktionellen Faktoren stirker beriicksichtigt.

Die starke mechanische Dauerbeanspruchung der Aortenwand
filhrt, worauf bekanntlich immer wieder AscHOFF hingewiesen hat,
zu einer fortschreitenden Elastizitdtsabnahme. Nach der tiglichen
Erfahrung am Sektionstisch pflegt die Aorta im hoheren Lebens-
alter auf das Doppelte ibres jugendlichen Umfangs erweitert zu sein.
Man kann sich leicht vorstellen, daB der Elastizititsverlust nicht in
allen Perioden des Lebens und an allen Stellen gleichméafig voran-
schreitet. Umschriebene Uberdehnungen wiren die Folge, Unterschiede
der Wandstérke benachbarter Arterienabschnitte wéren der gestaltliche
Ausdruck. Alle Faktoren, die zu einer verstirkten mechanischen Be-
anspruchung beitragen, konnen danach fir die Entstehung um-
schriebener Wandschwichungen eine Rolle spielen. Die einzelnen
Faktoren sind bekannt und viel erdrtert. Es ist an dieser Stelle un-
moglich, alle mitgeteilten Einzelbeobachtungen des bisherigen Schrift-
tums zu beriicksichtigen. Trotzdem: soll versucht werden, in zusammen-
gefaliter Form die wesentlichen Gesichtspunkte zu besprechen, soweit
sie sich aus dem von uns beobachteten Material ergeben haben.

Bedingungen fiir die Entstehung lokaler Mediaiiberdehnung.
1. Der normale Elastizititsverlust der Gefifwand.

Exakte Priifung der Elastizitit und Dehnbarkeit jeder einzelnen
Aorta geht iiber den Rahmen der fiir diese Arbeit gestellten Aufgabe
hinaus. Auf die fiir derartige Untersuchungen bestehenden Schwierig-
keiten haben REUTERWALL und spédter BENNINGHOFF besonders hin.
gewiesen. Die Aorten der eigenen Fille wurden lediglich der groben
Priifung unterzogen, wie sie bei der Sektion iiblich ist.
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Die jugendliche Aorta bis etwa zum 30. Lebensjahr zeichnet sich bekanntlich
durch gute Dehnbarkeit und Elastizitit aus. Die Altersperiode, die durch diesen
Zustand gekennzeichnet ist, entspricht etwa der aufsteigenden GefilBperiode im
Sinne AscHOFFs. Das physiologische Wachstum gelangt in dieser Zeit durch all-
méhliche Verstirkung der elastisch-muskuliren Systeme der Media zum Ab-
schlufl. Erst vom 30. Lebensjahr ab pflegt die Elastizitidt der Gefdiwand merklich
abzunehmen. Nach den Erfahrungen am Sektionstisch schreitet die damit ver-
bundene gleichzeitige Dehnung der Aorta im Alter zwischen 40 und 60 Jahren
am schnellsten voran. Wir entnehmen einer #lteren Tabelle von STRASSBURGER,
daB der Volumenzuwachs in diesem Zeitraum durchschnittlich etwa 70% betrigt.

Die Beziehungen zwischen Lebensalter und rezidivierender Plasma-
infiltration bei lokal fortschreitender Mediatiberdehnung veranschaulicht
Tabelle 1.

Aus Tabelle 1 geht Tabelle 1.
hervor, daB wir 6dema- Alter \ Odem 153{311%3; le:gﬁ“g?;ge
tose Intimapolster mit f
einer Ausnahme, die bis 30 ‘ 1 - —

" .. . 30—40 | — — | —
spiter zu erdrtern sein 40—50 | 3 2 { 2
wird, in den ersten drei 50—60 4 2 | 4
Lebensjahrzehnten nicht 60—80 1 6 3 3
gesehent haben. In die- Gesamt ‘ 19 | 10 ’ 9

i

sem Alter fehlt auch
die typische lokale Mediaverdinnung. Auch die von HorLre und
W. W. MEYER beschriebenen Fille 6dematéser Intimapolster stammen
ausschlieBlich aus dem Alter jenseits des 30. Lebensjahres. Die um-
schriebene Mediaiiberdehnung mit chronisch rezidivierender Plasma-
infiltration entwickelt sich also offenbar erst nach Abschluf des als auf-
steigende Gefdlperiode bezeichneten Wachstumsalters, d. h., die Ent-
stehung atherosklerotischer Intimapolster beginnt in der iiberwiegenden
Mehrzahl der Fille erst dann, wenn die elastische Vollkommenheit der
Gefillwand bereits in einem gewissen Grade gemindert ist.

Tabelle 1 zeigt ferner, dafi die Folgezustinde chronisch rezi-
divierender Plasmainfiltration mit fortschreitendem Alter also mit all-
gemeiner Zunahme der Atherosklerose hiufig zu beobachten sind.

2. Die Progredienz der lokalen Mediwiiberdehnung.

Die Mediaverdinnung im Bereich polsterférmiger Intimaverdik-
kungen nimmt im Verlaufe der Zeit zu. Diese Tatsache ist bekannt
und wird durch unsere Beobachtungen bestétigt. Sie 146t sich gleich-
falls mechanisch funktionell erkliren. Jede umschriebene Uber-
dehnung eines elastischen Systems neigt erfahrungsgemifB bei gleich-
bleibender Beanspruchung zum Fortschreiten. Die Abnutzung der
elastischen Eigenschaften durch periodisch systolische Dehnung wirkt
sich an solchen bereits geschwichten Stellen stirker aus. Aus der inter-
mittierenden Uberdehnung umschriebener Wandabschnitte erklirt sich

23%*
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der chronisch rezidivierende Charakter der Plasmainfiltration und damit
die Wachstumstendenz des Intimapolsters. Die periodisch wirksamen
Dehnungskrifte sind in erster Linie an den seitlichen Réndern, am Uber-
gang zur normalen oder gleichméfig hyperplastischen Intima wirksam.
Daraus leitet sich die bevorzugte Lokalisation von Odem und Quellung
in den Randwinkeln der Intimapolster her.

3. Einfluf allgemeiner Blutdrucksteigerung.

Uber die Rolle der Hypertension bei der Entstehung der Athero-
sklerose existiert ein umfangreiches Schrifttum. Sie wird besonders
von STAEMMLER fiir entscheidend wichtig gehalten. Aber nicht jeder
Hochdruck fithrt erfahrungsgemafl mit Ablauf einer gewissen Zeit
zu entsprechend schweren Intimaverinderungen am arterielien GefiB-
system. Urséchliche Bedeutung kann also auch die Hypertension nicht
besitzen. Es ist dagegen denkbar, dafl sie durch stérkere Abnutzung
der elastischen Eigenschaften Verlauf und Stérke der Verdnderungen
wesentlich beeinflufit. Unter den von HoLLE beschriebenen 7 Fillen von
Intimaddem befanden sich 4 mit zum Teil starker Blutdruckerhohung.
Auch W. W. MEYER erwiihnt die auffallende Haufigkeit frischer Intima.-
verdnderungen bei Hypertension. Unsere Untersuchungen bestitigen
diese Beobachtungen. Bei 50% des gesamten Materials bestand klinisch
eine deutliche Blutdrucksteigerung mit zum Teil ausgeprigter kon-
zentrischer Hypertrophie des Herzens. Danach kann kaum bezweifelt
werden, dall dieser Faktor fir Entstehung und Verlauf der Athero-
sklerose von wesentlicher Bedeutung ist. Die Erhohung des intra-
vasalen Blutdrucks fiithrt zu stirkerer Abnutzung der elastischen Eigen-
schaften der GefiBwand und fordert damit umschriebene Uberdehnungen.

4. Besonderheiten der Stromungsverhdltnisse.

Intimapolster entstehen bekanntlich mit Vorliebe an Abgéngen
und Tejlungsstellen der groBlen Arterien. Dementsprechend fanden wir
auch Quellung und Odem fast immer an diesen mechanisch stirker be-
anspruchten Stellen. Jede Anderung der Strémungsrichtung (z. B.
GefiBbiegungen, Teilungsstellen) kann umschriebene Wandabschnitte
stiitker belasten und zur rascher voranschreitenden Abnutzung der
elastischen Eigenschaften beitragen. Auf die sorgfiltigen Untersuchungen
TroMas zu diesen Fragen darf an dieser Stelle verwiesen werden.

5. Konstitutionelle Faktoren.

Von nicht zu unterschitzender Bedeutung sind schlieBlich individuelle
Schwankungen im Wachstum und in der Struktur der GefiBwand.
Jede mangelhafte Verstirkung der muskulir-elastischen Systeme
in der aufsteigenden GefiBperiode mull spiter bei entsprechender
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funktioneller Belastung zur Uberdehnung disponieren. Fille mit kon-
stitutioneller Hypoplasie der Gefifle und konstitutioneller Neigung zu
Atherosklerose sind von v. HANSEMANN, BINSWANGER und SCHAXEL,
Barrer und ScrHUBERT beschrieben worden. Wir konnen den bis-
herigen Beobachtungen auf Grund des eigenen Materials nichts Wesent-
liches hinzuftigen. Es wire aber lohnenswert, die absolute Wandstirke
und ihre Bedeutung fiir die Entstehung lokaler Uberdehnungen zu iiber-
priifen.

Das klassische Beispiel fiir die konstitutionell bedingte Wand-
schwiiche ist die Einmiindung des Ductus Botalli in die Aorta. Wir
haben bei einem 5 Monate alten Kind ausgeprégtes Intimatdem ganz
isoliert an dieser Stelle gesehen.

In den gleichen Zusammenhang gehért die bekannte Tatsache, dafl
die Atherosklerose des fortgeschrittenen Lebensalters in der Bauch-
aorta stirker ausgepriigt zu sein pflegt. Offenbar neigt die an elasti-
schen Lamellen schwichere Wand der Bauchaorta in stirkerem MaBe
zu lokalen und intermittierend zunehmenden Uberdehnungen. Das
konstitutionell bedingte Verhiltnis zwischen der Wandstruktur und der
funktionellen Beanspruchung diirfte also bei der lokalen Formung der
Atherosklerose eine wesentliche Rolle spielen. Es ginge iber den
Rahmen dieser Arbeit hinaus, diese Faktoren eingehender zu priifen.

Wir gelangten zu dem Ergebnis, daB fir Entstehung und Verlauf
lokaler Uberdehnungen und damit der chronisch rezidivierenden
Plasmainfiltration bei den von uns untersuchten Fillen mechanisch
funktionelle Faktoren entscheidenden Einflufl hatten. Diese Auffassung
steht im Widerspruch zu der neuerdings von Rdéssve, Brepr, Horre
und W. W. MEYER vertretenen Lehre von der entziindlichen Natur des
Intimaddems und seiner Folgezustinde. In Anbetracht der Bedeutung
dieser Frage sollen die Einwinde gegen die Entziindungstheorie der
Arteriosklerose, soweit durch die eigenen Beobachtungen begriindet,
noch einmal kurz zusammengefalt werden. ,

1. BreEpT, HorLe und W. W. MEYER gehen von der SCHURMANN-
schen Dysorielehre aus. Danach soll das Intimaddent durch Schidigung
des Endothels und Stdrung seiner Schrankenfunktion hervorgerufen
-werden. Als schidigende Noxen werden in erster Linie vom Blut her
angreifende Toxine angenommen. Das Intimaddem selbst wird als ent-
ziindlich im Sinne der serdsen Entziindung Rd&ssves gedeutet.

Da die Aorta keinen geschlossenen Belag epitheldbnlich gelagerter
Endothelien besitzt, erscheint es fraglich, ob diese Lehre fiir die
Aortenintima gelten kann. Es ist schwer vorstellbar, dafl die Durch-
lissigkeit einer faserhaltigen Schicht allein von den in ihr enthaltenen
Zellen reguliert wird, zumal der Zellgehalt im hoéheren Lebensalter
gering sein kann. Ebenso unwahrscheinlich ist es, dal Permeabilitéts-
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stérungen der Grenzschicht allein auf Schiddigungen dieser Zellen
zuriickzufithren sein sollen.

2. Odematose Intimapolster fanden wir mit einer Ausnahme erst
jenseits des 30. Lebensjahres. Bei den Sektionsfillen aus den ersten
drei- Lebensjahrzehnten handelt es sich erfahrungsgemi8 iiberwiegend
um an akuten Allgemeininfekten Verstorbene. Wiirden im Blute
anwesende Toxine zu Endothelschiadigungen fiihren, dann miillten wir
doch gerade in diesem Alter besonders hiufig ausgesprochenes Intima-
o6dem finden. Bei der seltenen juvenilen Atherosklerose (zum eigenen
Material gehort kein derartiger Fall) sind nach den Mitteilungen des bis-
herigen Schrifttums {iberm#Bige funktionell-mechanische Beanspru-
chungen (Hypertension) oder entziindlich-degenerative Mediaschiden
verantwortlich gewesen. Auch der Hinweis auf die héaufige Lipoidose
jugendlicher Aorten, die mit der Entstehung polsterférmiger Intima-
verdickungen nichts zu tun hat, kann diesen Einwand nicht ent-
kriften. Toxische Endothelschiden miilten je nach ihrer Stdrke in
jedem Alter polsterformiges Intimaddem hervorrufen.

3. Wire das Intimaddem entzindlich, dann miifite es allgemein
bei schweren Infektionen, besonders aber bei Sepsis gehauft auf-
treten. Wir haben aber gerade bei Sepsis lenta niemals Gdematdse
Buckel der Aorta gesehen. (Die gleiche Feststellung trifft W. W. MEYER
an seinem Material.) Das liegt vermutlich eben daran, daf diese Fille
meist aus den ersten vier Lebensjahrzehnten stammen, in denen Intima-
6dem ohnehin selten ist. Die von HorLe mitgeteilten 7 Fille von Intima-
odem bei chronischen Allgemeininfekten kénnen die entziindliche Natur
des Prozesses nicht hinreichend wahrscheinlich machen, zumal 4 davon
auch ‘mechanisch-funktionell (Hypertension) erklirt werden konnen.

4. Ebenso wenig gelingt es, bei unserem Material einen Zusammen-
hang des Intimatdems mit infektitsen Allgemeinerkrankungen fest-
zustellen. Zum mindesten in 11 Fillen konnten akute und chronische
Infekte mit hinreichender Sicherheit ausgeschlossen werden. Und bei
den tibrigen diirfte es unmoglich sein, tiber eventuelle Beziehungen zwi-
schen Intimaddem und infektitsen Prozessen zu entscheiden.

5. Die Beet- oder Polsterform Gdemattser Intimaverbreiterungen
1i8t sich im Sinne der Entziindungstheorie schwer erkliren, es sei
denn, daB neue Hilfshypothesen herangezogen werden. BrEDT glaubt
z. B., die Lokalisation auf besondere Ernihrungseinheiten (,,Trophon)
zuriickfithren zu konnen, vermittelt aber keine klare Vorstellung, wie
diese Bezirke, z. B. in der Aorta, angeordnet sein sollen.

6. Nach der von BrepT entwickelten Vorstellung miissen bei der
Entstehung atherosklerotischer Verinderungen ein akutes und ein Aus-
gleichsstadium mit Narbenbildung unterschieden werden. W. W. MEYER
spricht neuerdings von akuten Schiiben der ,,Plasmaphorese’. Wir
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haben in dieser Arbeit wiederholt auf den chronisch rezidivierenden
Charakter der Plasmainfiltration hingewiesen, und vermdgen bei unserem
Material nicht verschiedene Verlaufsphasen voneinander abzugrenzen.
Das wechselvolle Geschehen fortschreitender Formung der Polster kann
nach unseren Beobachtungen lange andauern. Wir bezweifeln es auch,
dafl man aus dem Gewebsbild das Alter der Verdnderungen mit hin-
reichender Genauigkeit bestimmen kann und daher im einzelnen Fall
von akuten Schiiben gesprochen werden darf.

7. BrEpt, HorLe und W.W. MrYerR haben versucht, den ent-
zindlichen Charakter des Intimaddems aus dem Gewebsbild selbst
abzulesen. Histolyse, Eiweifireichtum und regressive Zellverinderungen
werden hierfiir als wesentlich angesehen. Auf die Problematik des
Entziindungsbegriffs soll an dieser Stelle nicht néher eingegangen werden.
Eine allgemein anerkannte Merkmalsdefinition nach morphologischen
Gesichtspunkten existiert heute nicht. Es diirfte daher auch an der
Aortenintima unméoglich sein, die entziindliche Natur des Vorgangs aus
Einzelheiten des Gewebsbildes herzuleiten. Entleimung (Aufsplitterung
kollagener Fasern in feine Silberfibrillen), vermutlicher Eiweiireichtum
der Odemfliissigkeit und Zelluntergang kénnen zusammen oder je
fir sich den entziindlichen Charakter des Intimaddems nicht beweisen,
da sie auch bei nicht entziindlichem Odem bekannt sind.

BrepT, HoLLE und W. W. MEYER folgen der von ROSsLE gegebenen
Definition: die Entziindung ist eine gesteigerte Funktion des Gefill-
Bindegewebes, die geeignet ist, das geschidigte Gebiet von Fremd-
stoffen zu reinigen. Dafl Intimatdem diesen Zweck erfiillt, lieBl sich an
unserem Material nicht erkennen und diirfte auch sonst schwer wahr-
scheinlich zu machen sein. Wir bezweifeln es auch aus diesem Grunde,
daB bei Intimaddem die Anwendung des Rdéssreschen Entzindungs-
begriffs berechtigt ist.

Zusammenfassende Betrachtung:
Die sog. primire Atherosklerose der Aorta als Abnutzungskrankheit.

Ursache der rezidivierenden Plasmainfiltration ist die lokale Media-
schwichung. Nach diesem Ergebnis unserer Untersuchungen wird der
mittleren Wandschicht die prim#re Rolle bei der Entstehung athero-
sklerotischer Intimaverdickungen zuerkannt. Wir schlieflen uns damit
einer Anschauung an, fiir die besonders THoma, BErmzke und F. LaNGE
eingetreten sind, die sich aber trotz zahlreicher Einzeluntersuchungen
nicht durchzusetzen vermochte. Der Grund hierfir mag in erster
Linie darin liegen, dafl grob anatomische Mediaverinderungen oft
nicht nachzuweisen sind. Diesem Mangel hat auch Brrrzre durch seine
Untersuchungen nur in sehr begrenztem MaBe abhelfen konnen. Die
von ihm als Zeichen lokaler Wandschidigung gedeuteten Befunde
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(Zellinfiltrate, Untergang elastischer Lamellen, Muskelzellschwund)
konnten wir bei den von uns untersuchten Friihverinderungen nicht
feststellen, bei spateren Fillen diirfte ihre Bedeutung schwer zu beurteilen
sein, weil man sie auch fiir sekundir entstanden und daher unwesent-
lich halten karin. Sehr schwer lieB es sich auch abschitzen, welchen
Einflufl allgemeine Stoffwechselverinderungen besitzen. Wir kénnen
unskaum vorstellen, da8 die bradytrophe GefaBwand mit ihrem besonders
im héheren Lebensalter sehr trigen Stoffwechsel durch Anderungen der
Blutzusammensetzung .in ihrer Leistungsfahigkeit beeintrichtigt wird,
zumal die Hauptfunktionstréiger paraplastische Substanzen (elastische
Fasern und Lamellen) sind. Nur wenn grobe Zerstérungen der Struktur
anatomisch nachweisbar sind, kann an einer Wandschwichung durch
von aullen angreifende Faktoren nicht gezweifelt werden. Hurck hat
vorgeschlagen, bei Intimaverdnderungen nach morphologisch sichtbaren
entziindlichen oder degenerativen Verinderungen in anderen Wand-
schichten von sekundérer Atherosklerose zu sprechén. Frfahrungs-
gemil sind aber diese Fille unter dem laufenden Sektionsmaterial
relativ selten (Mesaortitis luica und rheumatica, Medionekrosen).

Wir rechnen séimtliche von uns untersuchten Fille zur primiren
Atherosklerose im Sinne HUECKs, weil wir entziindliche oder degenerative
Mediaveridnderungen oder ihre Folgezustinde nicht nachweisen konnten.
Bei all diesen Fillen kamen wir zu dem Schluf}, daB die umschriebene
Mediaschwichung im wesentlichen auf mechanisch-funktioneller Grund-
lage entstanden war. Alle Faktoren also, die zu einer stérkeren Beanspru-
chung der GefiBwand und damit zu verstirkter Abnutzung ihrer elasti-
schen Eigenschaften beitragen, kénnen daher bei der Entstehung der
Intimaverinderungen mitwirken. Dabei konnen die einzelnen Faktoren
in jedem Fall wechselnde Bedeutung besitzen. Die Beurteilung wird
dadurch erschwert, daB die konstitutionell bedingten Unterschiede
der Wandstruktur, d. h. die Belastungsfihigkeit der elastischen Systeme
beriicksichtigt werden miissen. Und hierfiir fehlt uns ein zuverlidssiges
MaB. Die mechanisch-funktionell wirksamen Faktoren lassen sich
durch den Begriff ,,Abnutzung’* am besten kennzeichnen.

Ascuorr hat daher die Atherosklerose als Abnutzungskrankheit
bezeichnet: Dagegen ist héufig eingewandt worden, daBl die Ent-
wicklung der typischen Intimaverdnderungen keineswegs mit dem fort-
schreitenden Elastizitdtsverlust parallel geht. Die Intima hochgradig
erweiterter Aorten des hohen Lebensalters kann z. B. vollig glatt ge-
funden werden. Aber nicht auf die gleichmiBig voranschreitende
allmihliche Dehnung kommt es an, sondern auf die umschriebene im
Tempo rascher verlaufende, d. h. also auf die ungleichmaBige Dehnung
(bzw. Uberdehnung). Die Altersektasie ist die Folge gleichm#Biger
Abnutzung der elastischen Eigenschaften und nicht Ursache der Athero-
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sklerose. Unseres Wissens hat das auch AscHOFF niemals behauptet.
Jedoch beginnt, wie betont, die Entstehung polsterférmiger Intima-
verdickungen meist erst dann, wenn die gleichmaBige Abnutzung
einen bestimmten Grad erreicht hat, also jenseits des 30. Lebensjahres.
Lokal wirksame Faktoren kénnen dann zu umschriebenen Uberdehnungen
der Gefiflwand fithren. Unsere Untersuchung brachte damit das Er-
gebnis, dafl offenbar der weitaus groBte Teil der banalen Atherosklerose
mechanisch-funktionell entsteht und in diesem Sinne als Abnutzungs-
krankheit (AscHoFF) aufgefalt werden kann. Sie bestdtigen weiter die
Auffagsung Brrrzres, dafl die umschriebene Mediaschwichung die
Ursache polsterférmiger Intimaverdickungen ist. Wir konnten uns
jedoch nicht davon {iberzeugen, dafl bei der haufigen priméren Athero-
sklerose chemisch-toxische Schidigungen oder grobe Strukturénderungen
der mittleren Wandschicht eine wesentliche Bedeutung besitzen, wie
TroMA und BEITZKE angenommen haben. Wir glauben vielmehr,
daB die umschriebene Mediaschwichung in den meisten Féllen durch
Abnutzung der elastischen Kigenschaften entsteht und versuchen
damit, die wesentlichen Gesichtspunkte der AscHOFFschen und der
Brrrzruschen Anschauung vom Wesen der Atherosklerose zu verbinden.

Zusaommenfassung.

1. Unter einem Beobachtungsmaterial von 259 Sektionen wurden
in 38 Fallen (15%) glasig-transparente Intimapolster der Aorta ge-
funden, die nach Angaben des neueren Schrifttums (HorLLE} als athero-
sklerctische Frithverinderungen angesehen werden.

2. Die stérkere Transparenz solcher Polster entsteht durch Quellung
und Odem als Folge einer relativ frischen Plasmainfiltration von der
Lichtung her.

3. Quellungserscheinungen an den paraplastischen Substanzen
werden sehr haufig als fibrinoide Quellung des Bindegewebes mit
fibrinahnlicher Férbbarkeit und Aufsplitterung kollagener Fasern in
feine argyrophile Fibrillen sichtbar. Fibrinoide Quellung ist in diesem
Fall Ausdruck einer kolloidalen Zustandséinderung der Fasergrundsub-
stanz und hat mit der Ausfillung echten Fibrins nichts zu tun.

4. Odem ist durch weitgehende Auflésung der Gewebsstruktur,
starke Auseinanderdréngung der aufgesplitterten Silberfibrillen, An-
sammlung feinwabiger Massen zwischen den Fasern und regressive
Zellverdinderungen bis zum Zelluntergang gekennzeichnet. Bei jedem
Odem spielen Quellungsvorginge eine wesentliche Rolle. Das Gewebs-
bild bei Intimatdem entspricht weitgehend den Verinderungen bei
Odem in der Kérperperipherie.

5. Fibrinoide Quellung und Odem kénnen sich in verschiedener Weise
kombinieren. In Jocker gebauten, zell- und faserreichen Polstern
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junger Aorten iiberwiegt Odem, in dlteren hyalinen Schichten fibrinoide
Quellung.

6. Durch chronisch rezidivierende Plasmainfiltration, die sich iiber
einen langen Zeitraum erstrecken kann, kommt es zu allmihlicher
VergroBerung der Intimapolster. Quellung und Odem werden in jungen
zellreichen Beeten meist bindegewebig organisiert, in &dlteren zellarmen
hyalinen Schichten dagegen fiihren sie hédufig zu irreversiblen mit Ver-
fettung einhergehenden Verinderungen bis zum atheromatosen Zerfall.

7. Die seitlichen Rénder der Polster und tiefere Schichten werden
von Odem und Quellung bevorzugt. Das infiltrierende Plasma dringt
von den seitlichen Réndern her oft unterminierend bis unter die Polster-
mitte vor. Daraus erkliren sich stirkere Quellung und spitere athero-
matbse Erweichung der tiefen Schichten ohne Beteiligung der sklero-
tischen Kappe.

8. Die Untersuchung von Hiutchenpréparaten der Grenzschicht
hat ergeben, dafl die Aorta keinen geschlossenen Belag epitheldhnlich
gelagerter Endothelien besitzt. Die Grenzschicht besteht vielmehr aus
syncytialen Hiutchen mit stark wechselndem Zell- und Fasergehalt. Es
ist unter diesen Umstdnden unwahrscheinlich, daB die Permeabilitéits-
regulierung ausschlieflich Zellfunktion sein soll und daf Durchlissig-
keitsstorungen der Grenzschicht mit folgender Plasmainfiltration allein
durch Zellschiddigung verursacht werden. Vielmehr sind vermutlich fiir
die chronisch rezidivierende Plasmainfiltration vor allem mechanische
Faktoren verantwortlich. Lokale Uberdehnungen der Gefifiwand
kénnen bei geringerer Elastizitdt der Intima ihren Gewebszusammen-
hang lockern und Gewebsspalten entstehen lassen, erhhen gleichzeitig
die Durchléssigkeit der Grenzschicht und erméglichen das Einstrémen
von Plasma.

9. Uberdehnungen sind in erster Linie Funktionsstorungen des
Haupttragers der Elastizitdt, der Media. Die regelméfBig zu beobach-
tende Verdiinnung der Media unter polsterférmigen Intimaverdickungen
(auch bei jungen flachen Buckeln) wird als Zeichen umschriebener
Uberdehnung gedeutet. Durch intermittierende Uberdehnung um-
schriebener Wandabschnitte kommt es zu chronisch rezidivierender
Plasmainfiltration und damit zur Entstehung polsterférmiger Intima-
verdickungen.

10. Die umschriebene Wandschwichung bei den untersuchten 38Fillen
atherosklerotischer Friihverinderungen (Odem und Quellung) beruhte
vermutlich auf lokal verstirkter funktionell-mechanischer Dauer-
beanspruchung der GefiBwand. Das Ergebnis bestitigt die Anschauung
AscHOFFs, daf es sich bei der Atherosklerose der Aorta mit iiberwiegender
Hiufigkeit um eine Abnutzungskrankheit handelt.
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