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Seit DUGUID mit seinen Anhédngern mehr als 100 Jahre nach RoRITANSKY
erneut die These vertritt, atherosklerotische Beete konnten aus parietalen
Thromben hervorgehen, ist auch die Verfettung solcher Thromben wissenschaftlich
aktuell geworden. Nach Dueuip unterliegen Thromben manchmal einer fettigen
Umwandlung, deren FErscheinungsbild mit Verfettungen bei Atherosklerose
identisch sei. Diese Formulierung fordert zu einer kritischen Nachpriifung
heraus, weil Dveuip keine Einzelheiten mitteilt und frither nur ZINSERLING
iiber die Verfettung eines Aortenthrombus berichtet hat. CRawForD und LEVENE,
Morg, Movar und Havust, WEIss, JAHIEL und LoNa¢ weisen nur kurz auf
sudanophile Substanzen in Aortenthromben hin. Eine Untersuchung der Fette
in parietalen Thromben der Aorta schien uns daher notwendig.

Material

84 Thromben von 27 Aorten mit Atherosklerose verschiedenen Grades vom flachen beet-
formigen Intimaddem bis zur fortgeschrittenen ulcerdsen Atherosklerose. Gefrierschnitte,
auch nach Extraktion in Methanol-Chloroform 3:1. — Férbungen und Reaktionen s. Text.

Beobachtungen und Ergebnisse
1. Fette in gemischten Thromben (Thr.)
(29 nicht organisierte, relativ frische und neun in Organisation begriffene Thr.)

In jedem nicht organisierten gemischten Thr. lassen sich wenigstens einzelne
kleine Fetttropfchen nachweisen. Die Verfettung ist aber gering, nur gelegentlich
herdférmig etwas stérker und trigt vorwiegend celluliren Charakter. AuBerdem
lassen sich die Fette der Thrombocyten durch schwache diffuse Sudanophilie bei
Féarbungen mit kolloidalem Sudan-Schwarz B darstellen. Nach grober Schitzung
ist die celluldre Verfettung bei 14 Thr. dieser Gruppe sehr gering, bei zehn Thr.
gering bis maBig stark und nur bei finf Thr. herdférmig mittelstark bis stark.

Nach jhrer Menge und Lokalisation lassen sich folgende Formen der Ver-
fettung unterscheiden:

1. Bei geringer feinsttropfiger Leukocytenverfettung enthalten einige, dann auch
zahlreiche Leukocyten hochstens zehn sehr kleine Fetttropfchen, die sich leicht
extrahieren lassen und weder UV-Reaktivitit (Nachweis von Doppelbindungen)
besitzen, noch mit basischen Farbstoffen oder durch die Cholesterinreaktion
anzufirben sind. Auch in den beiden leukocytenreichen Thr. ist nur ein Teil
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der Leukocyten in dieser Weise verfettet. Nach Extraktion mit Methanol-
Chloroform bleiben in diesen beiden Thr. sehr spérliche, bei Sudan-Schwarz B
sudanophile Kérnchen ohne Eigenfluorescenz, Eigenfarbe und Basophilie zuriick.

2. Herdférmig wversidrkie (resorptive) Leukocytenverfettung (Abb.1). Kine
starker ausgeprigte cellulire Verfettung tritt immer herdférmig und bevorzugt
in bzw. am Rand thrombocytenreicher Teile auf. Fibrin- und erythrocytenreiche,
pléttchen- und leukocytenarme Thr. oder Thr.-Teile enthalten solche Herde nicht,
sondern in der Regel nur spérliche disseminierte cellulire oder extracellulire
Tropfen. Dementsprechend sind die Herde je nach der ortlichen Zusammen-

Abb. 1. Herdférmige resorptive Leukocytenverfettung in thrombocytenreichen Herden eines ge-
mischten Thrombus (Fette der Thrombocyten im Bild diffus grauschwarz). Kolloid., Sudan-Schwarz B.
300fach

setzung des Thr. unterschiedlich, bald subendothelial, bald in der Tiefe, nicht
selten auch an der Grenze zu tieferen (dlteren) Thr.-Schichten lokalisiert. Sie
kénnen auch in thrombocytenreichen frischen gemischten Thr. trotz gleichzeitiger
Anwesenheit von reichlich Leukocyten fehlen oder sehr gering ausgeprigt sein
(zwei Beobachtungen). Leukocyten- und Thrombocytengehalt sind also fiir den
Verfettungsgrad wesentlich, aber nicht allein entscheidend. Die celluléire (resorp-
tive) Verfettung kann sogar bis zur beginnenden Organisation und Homogeni-
sierung trotz reichlicher Leukocyten und Plittchen gering bleiben.

Bei diesem Verfettungstyp sind in den teilweise zerfallenden Leukocyten und
monocytoiden Zellen oft iiber 30 kleine Trépfchen dicht zusammengelagert, die
den Zelleib bis in die Verzweigungen hinein ausfiillen. Auch der einzelne Tropfen
ist etwas grofer als bei Form 1. Typische Schaumzellen bilden sich aber nicht.

Der einzelne Fetttropfen reagiert bei der UVS- und der Cholesterinreaktion
nach ScHULTZ schwach positiv, firbt sich mit Methylviolett (0,01 %ige Losung,
pE 2,7) manchmal schwach orthochromatisch und hinterlaBt oft nach Extraktion
mit Methanol-Chloroform 3:1 nicht extrahierbare sudanophile, ganz schwach
UVS-positive, anderen Fettreaktionen gegeniiber negative Kérnchen (Ceroid-
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kérnchen) mit schwacher Eigenfluorescenz und ohne sicher nachweisbare
Eigenfarbe.

3. Neben den celluliren lassen sich stets nur spérliche eatracelluldre Fell-
tropfchen nachwelisen, bevorzugt in plittchenreichen Teilen, gelegentlich auch in
anderen Thr.-Teilen.

4. Herdférmige subendotheliale Verfettung (Abb.2). Neun Thr. von fiinf
Aorten zeigen subendothelial teils umschriebene, teils ausgedehntere Herde mit
erheblich verstirkter extracelluldrer und auch celluldrer Verfettung sowohl in
plittehen- und leukocytenreichen, als auch in iiberwiegend aus Fibrin und Ery-
throcyten bestehenden Schichten. Die Herde sind unscharf begrenzt und unter-
scheiden sich von der herdformig verstérkten resorptiven Leukocytenverfettung

Abb. 2. Vorwiegend extracellulire infiltrative Verfettung ciner subendothelialen gemischten Thrombus-
schicht. In der Tiefe geringe disseminierte resorptive Leukocytenverfettung. Sudan ITI. 190fach

durch die stérkere Beteiligung extracelluldrer Tropfen und staubférmiger
Fetteilchen.

5. Herdformiges vorwiegend subendotheliales Odem (Abb. 3). Bei vier gemisch-
ten Thr. von vier Fillen (darunter drei Rezidive auf groflen Thr. der Bauch-
aorta) ist vorwiegend subendothelial oder wenig tiefer eine wabige oder homogene,
von kleinen runden oder ovalen Liicken durchsetzte, diffus schwach sudanophile
Masse angesammelt, die sich nach van Gieson blaBgelblich anfarbt. Der Fett-
gehalt dieses Odems 1Bt sich am besten als diffuse Sudanophilie mit kolloidalem
Sudan-Schwarz B darstellen. Es verhilt sich gegeniiber der UVS-, PAS., PFAS-
und der Fettsiurereaktion (MEYER-BRUNOT) negativ und 148t sich auch mit
basischen Farbstoffen nicht anférben. Nur in einer frischen gemischten Thr.-
Schicht eines dlteren mehrschichtigen Bauchaorten-Thr. besitzt dieses Odem eine
erhebliche Ausdehnung und reicht weiter in die Tiefe. Hier haben sich am Rand
des Odemherdes einige Schaumzellen gebildet. Bei den iibrigen Beobachtungen
handelt es sich um kleinere Odemherde.

6. An der Oberfliche lichtungsnaher frischer Schichten von zwei mechr-
schichtigen groBen Bauchaorten-Thr. buckeln sich, auch nach der Basis hin
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scharf begrenzt, Verfettungsherde vor, die reichlich Schaumzellen, einzelne spindel-
kernige proliferierende Zellen sowie diffuse und tropfenférmige extracellulire
Fette enthalten. Eine vollstindige endotheliale Deckschicht dieser Herde ist
nicht nachzuweisen, aber wegen der Empfindlichkeit des Endothels auch nicht
auszuschlieBen.

Bei neun in Organisation begriffenen (also bereits etwas dlteren) gemischten Thr.
sind die gleichen Verfettungstypen nachzuweisen wie bei frischen. Flache Thr.
iiber sklerotischen Schichten werden in erster Linie von der Intima, also der
Thrombusbasis aus, gefaBlos durch Fibroblastenwucherung und zunehmende

Abb. 3. Fettreiches Odem in frischer oberflichlicher gemischter Thrombusschicht eines alten flichen-
haften Bauchaortenthrombus. Beginnende celluléire Fettresorption. Xolloid. Sudan-Schwarz B.
120fach

Faserbildung organisiert. Solange sich diese Organisation auf die Thr.-Basis
beschrénkt, kann die herdférmige (resorptive) Leukocytenverfettung auBerhalb
der Organisationszone in pléttchenreichen Teilen noch zunehmen. Abb. 1 zeigt
eine starke auf die Thrombocytenherde beschrénkte celluldre Verfettung in einer
tiefen, aber noch nicht organisierten Schicht, dagegen unverdndert spérliche
cellulire und extracellulire Fetttropfen in oberflichennahen, vorwiegend aus
Fibrin und Erythrocyten bestehenden Thr.-Anteilen. Die Verfettungsherde ent-
halten jetzt auch vermehrt extracellulire Fetttropfen, die aber durch ihre dichte
ortliche Zusammenlagerung und eine der celluldren Verfettung entsprechende
Anordnung erkennen lassen, dafl sie als Reste resorptiver Verfettung aus zer-
fallenen Leukocyten stammen.

In der Organisationszone enthalten auch proliferierende Fibroblasten wech-
selnde Mengen kleiner Fetttropfen bis in die Enden der zipfeligen Zellausldufer
hinein. Im ganzen bleibt diese celluldre Fibroblastenverfettung aber gering und
schwindet mit zunehmend dichter Zellproliferation schlieflich ganz. In fort-
geschrittenen Stadien enthalten Organisationszonen nur noch sehr spérliche oder
keine Fetttropfen.
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II. Reine Fibrinthromben

{19 flache hyaline Thr., davon 16 iiber dem Scheitel und 3 fiber dem seitlichen Rand
nicht ulcerierter atherosklerotischer Beete)

Fimf frische, von Endothel iiberzogene Thr. ohne Zeichen der Organisation
sind fast frei von sudanophilen Substanzen und zeigen auch bei Fiarbung mit
kolloidalem Sudan-Schwarz B nur 6rtlich begrenzt eine sehr geringe feine staub-
formige Fettablagerung. Der Kontrast gegeniiber dem diffus sudanophilen
frischen wabigen Odem ist sehr deutlich. Auch bei neun Fibrin-Thr. mit Zeichen
beginnender Organisation in Form proliferierender spindelkerniger Fibroblasten
und geringer Kollagenfaserbildung bleibt das Fibrin regelmiBig ausgesprochen
fettarm, héchstens herdférmig fein mit Neutralfetten bestdubt. Die Fibroblasten
enthalten nur bei zwel Thr. spérliche kleine Fetttropfen und sind sonst fettfrei.

Bei Fibrin-Thr. mit fortgeschrittener Organisation (reichlich Fibroblasten
und schmalstreifige kollagene Faserbiindel) ist der Fettgehalt unverdndert
gering. Auch Farbungen mit kolloidalem Sudan-Schwarz B ergeben nur an
umschriebenen Stellen eine etwas deutlichere feine diffuse Fettbestdubung.

Ein Thr. mit beginnender Organisation zeigt eine umschriebene diffus extra-
cellulire subendotheliale Fettbestiubung, ein weiterer einen kleinen subendo-
thelialen Schaumzellherd.

I11. Altere Schichten mehrschichtiger grofer Thr. der Bauchaorta

(Neun flachenhafte, mehrschichtige, fest adhdrente wandstdndige Thr. der Bauch-
aorta bei fortgeschrittener, teilweise schwerer ulcerdser Atherosklerose)

An den alten, der Intima direkt aufsitzenden Thr.-Schichten lassen sich értlich
begrenzte, aber manchmal stérkere cellulire und extracellulire Fettansamm-
lungen im Innern, in lichtungsnahen Schichten (subendothelial) und an der Basis
unterscheiden.

1. I Innern der Schicht besteht meist eine im ganzen geringe unregelmifig
herdformige kleintropfige cellulire Verfettung wie in frischen gemischten Thr.,
aber mit iiberwiegend kleineren und spérlicheren Tropfen. Die verfetteten Zellen
haben kleine runde oder unregelmifBig eingebuchtete bzw. eingekerbte Kerne
oder Kernreste. Ortlich sind kleine Fetttropfen wie bei celluldrer resorptiver
Leukocytenverfettung dicht zusammengelagert, offensichtlich also nach Zell-
untergang in der urspriinglichen Lage erhalten geblieben. Hinzu kommt eine
geringe diffuse, ungleichméaBig verteilte kleintropfige extracellulire Verfettung
mit Ubergingen zu feiner diffuser Fettbestdubung ohne besondere Pridilektions-
stellen.

Die buchtigen Spalten und Liicken im Innern des Thr. tragen mindestens zur
Halfte sudanophile Randsdume aus feinsten dicht zusammengelagerten Trépfchen
oder staubférmigen Fetteilchen.

2. In den lichtungsnahen Schichten kommen herdférmig verstirkte Verfettun-
gen als subendotheliales fetthaltiges Odem, als streifenférmige diffuse Fett-
ansammlungen und in Form subendothelialer Schaumzellherde vor. — Sub-
endothelial, gelegentlich auch etwas tiefer, kann sich diffus sudanophiles Odem,
wie unter Ziffer 1/5 bei frischen gemischten Thr. beschrieben, ansammeln. Bei

24%*
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zwei Fillen ist dieses Odem stark ausgeprigt, bei vier weiteren Fillen geringer,
bei einem Fall nicht nachweishbar. Die Odemherde liegen relativ lichtungsnahe,
sonst verschieden, teils an den Seiten oder am Scheitel, teils an der Basis in der
Niahe basaler seitlicher Spalten zwischen Thr. und Intima, aber niemals sklero-
tischen Schichten der Intima benachbart. Auch unmittelbar subendothelial
finden sich kleinere Odemherde. In groBeren oberflichennahen ovalen oder
runden Spalten und Liicken fiillen gelegentlich wandstindige oder unregel-
méBig fleckférmige homogene Massen, offenbar kondensierte Odemreste, mit
stirkerer Sudanophilie einen Teil der Lichtung aus. In der Nahe der Odemherde
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Abb. 4. Begrenzte basale Verfettung eines groBen mehrschichtigen Bauchaortenthrombus {iber
wulceriertem atheromatdsem Intimaherd (ganz unten: Media; dariiber: fettige Intimanekrose; obere
Hilfte: zahlreiche Schaumzellen in teilweise verfetteter basaler Thrombusschicht). Sudan ITI. 30fach

kommen kleinere Schaumzellherde vor, die neben typischen mittelgrofen Schaum-
zellen auch Zellen mit kleinen Fetttropfen enthalten.

Haufiger als Odem ist eine starke herdformige diffuse bis kleintropfige extra-
cellulire Verfettung in lichtungsnahen Schichten, am stdrksten entlang seitlicher
Spalten an der Thr.-Basis. Dabei bilden sich ausgeprigte subendotheliale Ver-
fettungsstreifen bevorzugt in der Nihe ortlicher Odemherde aus. Die Fibrin-
farbbarkeit dieser Herde ist deutlich abgeschwicht, der Farbton nach van Gieson
blaB gelbbraunlich.

3. Auch an der Thr.-Basis, an der Kontaktflache zwischen Thr. und Intima,
kommen stirkere Verfettungen vor, wenn der Thr. auf einem atheromatésen
(ulcerierten) Herd sitzt. Auch hier handelt es sich um 6rtlich begrenzte, kombi-
niert celluliire und extracellulare Verfettungen, die sich von der Intima auf die
basalen Anteile des Thr. und zwar hochstens auf die Hélfte der gesamten Schicht-
dicke ausdehnen (Abb. 4). Uber einer sklerotischen und plattenformig verkalkten
Intima fehlt diese Verfettung oder ist sehr geringtiigig. Sie bleibt selbst dann aus,
wenn nur eine diinne bindegewebige Zwischenschicht aus wenigen kollagenen
Faserlagen zwischen atheromatoser Intima und Thr.-Basis besteht. — Diese
begrenzte basale Thr.-Verfettung ist durch zahlreiche Schaumzellen besonders
gekennzeichnet, die zugleich mit einer diffusen oder tropfenférmig extracellulidren
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Fettansammlung auftreten (Abb. 5). Die Schaumzellen liegen in entsprechenden
ovalen oder runden Héhlen an der Thr.-Basis. Ihre Tropfen reagieren meist sehr
tntensiv bei der UVS- und der Cholesterinreaktion, sind also reich an Doppel-
bindungen und Cholesterin(estern). Bei einem Thr. dieser Gruppe zeigen die
Schaumzellen dagegen eine ausgesprochen schwache Féarbung bei beiden Re-
aktionen, enthalten aber sehr reichlich nicht extrahierbare sudanophile Kérnchen
(Ceroid). Viele Zellen sind in der Grenzschicht der basalen Thr.-Verfettung mit
Ceroid vollgestopft, das lebhafte Eigenfluorescenz, eine schwache gelbbraunliche
Eigenfarbe und eine kriftige Basophilie (Methylenblaubindung bis etwa pw 2,5)

Abb. 5. Dichte Schaumzellansammlung in runden oder ovalen Héhlen einer alten homogenen
Thrombusschicht als Basis eines groSen Bauchaortenthrombus. Sudan I1I. 120fach

aufweist. Schaumzellen mit kriftiger UVS-Reaktion (leuchtend dunkelrote
Firbung) enthalten wenig, solche mit schwacher Reaktion dagegen in der Regel
viel Ceroid. Ubergangsstufen kommen vor. Bei einem Fall liegen disseminierte
ceroidreiche Schaumzellen innerhalb einer sklerotischen kollagenfaserreichen
Basisschicht. — Bei stark ausgeprigter basaler Schaumzellverfettung bildet sich
manchmal eine geschlossene, parallel zur Basis ausgerichtete Schaumzellreihe,
die die ganze basale Thr.-Verfettung nach dem lichtungsnahen Thr.-Anteil hin
begrenzt.

IV. Progrediente Verfettung fibrinreicher Thr. im ulcerierten atheromatisen Beet
bei schwerer Atherosklerose (Abb. 6)

(Elf Beete der Brust- und Bauchaorta von sieben Fillen
mit schwerer ulcerdser Atherosklerose)

Gemeinsame histologische Kennzeichen aller Beete dieser Gruppe sind: teils
kréftige, teils abgeschwichte Fibrinfirbbarkeit mindestens herdférmig, manchmal
bis zur Media in die Tiefe reichend ; fortgeschrittene, aber értlich wechselnd starke
cellulire und extracellulire Verfettung; zahlreiche Cholesterinkristalle bevorzugt
auch in den lichtungsnahen Schichten bis zur Oberfliche ; in der Tiefe sehr geringer,
in der lichtungsnahen Hilfte meist ganz fehlender Faser- und Fibrillengehalt.
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1. Fibrinfirbbarkeit. Die Herkunft der verfetteten Masse aus fibrinreichen
Abscheidungsthromben ergibt sich aus der manchmal gleichmiBig kréftigen
Gelbbraunfdrbung nach van Gieson. Bei starker diffuser Verfettung ist dieser
Farbton erheblich abgeblaBit (blaBgelb), teilweise ganz aufgehoben oder nur
inselférmig in unregelméBigen Resten erhalten. Bei mittelstarker diffuser Ver-
fettung kann die Fibrinfdrbbarkeit unveréindert sein. IThre Abschwichung bzw.
Aufhebung nimmt in der Regel
mit der Verfetbung nach der
Tiefe hin (mediawérts) zu.

2. Cholesterinkristalle. Ein be-
sonders typisches Kennzeichen
aller Beete dieser Gruppe ist die
grole Zahl von Cholesterin-
kristallen, die oft in dichten
Biischeln auch in sonst fett-
armen bzw. fast fettireien lich-
tungsnahen Schichten bis zur
Oberflache hin liegen (Abb. 6).
Am Rand der langen Spalten
der Kristalle finden sich oft ein
oder mehrere sehr kleine dunkle
Kerne und unregelméifig unter-
brochene Ansammlungen koérni-
gen sudanophilen nicht extra-
hierbaren Materials (Ceroids).

3. Die tibrige Verfettung tritt
bevorzugt als diffuse oder feinst-
tropfige Sudanophilie oder in
Form celluldrer oder extracellu-
lirer in Gruppen zusammen-

ADb. 6. Progrediente Verfettung eines vorwiegend fibrin-  geordneter Fefitropfen auf. Bei
haltigen Thrombus im ulcerierten Beet. — Untere Hélfte: 5 .
Media und fettige Intimanekroge; obere Halfte: Throm- d?r celluliiren VeI_lettung domi-
bus mit Schaumzellen wund zahlreichen Cholesterin- niert Schaumzellbﬂdung in rund-
i len ; léchli isch i ischt - .
kristallen; oberflichlich frischer diinner gemischter lichen oder ovalen Hohlen ent-

Thrombus. Sudan IIL. 30fach

weder disseminiert bis zur Ober-
flache hin oder als dichte Grenzschicht zwischen lichtungsnahem fettarmem oder
fettfreiem Fibrin und der stark verfetteten Tiefenschicht. Kin Teil der Schaum-
zellen ist kriftig UV-reaktiv und enthédlt dann nur spérliche kleine Ceroid-
kérnchen, ein anderer dagegen schwach oder gar nicht UV-reaktiv und ist dann
mit Ceroidkérnchen vollgestopft. In der Tiefe sieht man groBe extracelluldre
Tropfen oder Tropfengruppen als Rest nekrotischer Schaumzellen. Bei einem
Fall hat sich auBerdem in Spalten der tieferen Schichten wie bei mehrschichtigen
Bauchaorten-Thr. ein stark sudanophiles, am Rand kondensiertes homogenes

Material angesammelt.
4. Fasergehalt. Am scitlichen Rand der Herde findet sich fast immer eine
dimne kollagenfaserige Schicht, die einen Teil der verfetteten Thrombusteile nach
der Lichtung hin abdeckt. Auch etwas tiefer seitlich sind gelegentlich unter-
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brochene kollagene Faserbiindel erhalten, die teilweise mit ihren Ausliufern
lichtungswirts hochziehen. Die medianahe Basalschicht enthilt leicht gewellte,
unregelméfBig angeordnete zarte elastische Fasern und Silberfibrillen, spérlicher
auch kurze kollagene Fasern. Kollagenfarbbare (nach van Gieson rote) Rand-
sdume weisen gelegentlich auch die langlichen Spalten der tiefer gelegenen
Cholesterinkristalle auf. Die lichtungsnahe Hélfte der Beete ist meist faserfrei.

Besprechung

Wandstidndige Thromben der Aorta galten frither nur als Teilerscheinung
und Komplikation fortgeschrittener Arteriosklerose, sind aber nach neueren
Beobachtungen (CLaRK, GRAEF und Cmasis, Dueuip, CRaAwFORD und LEVENE,
Havst, More und Movar) auch ohne Ulcerationen haufig und bei etwa 35—50%
nicht aunsgewdhlter Aorten nachzuweisen (eigene Beobachtungen an 19 von
52 Aorten). Sie bestehen nach Dueutp ausschlieBlich aus Fibrin, nach unseren
Beobachtungen aber nicht selten auch aus gemischten Abscheidungen, die spiter
homogenisiert werden und dann reine Fibrinthromben vortiuschen kénnen.
Meist handelt es sich auch bei frischen, flachen, fibrinreichen Thromben um
Rezidive, die auf einer bereits in Organisation begriffenen dlteren Schicht sitzen.

Als wichtigste Sekundérverianderungen von Thromben sind in der allgemeinen
Pathologie Organisation und Auflosung bekannt. Die bindegewebige Organisation
haben CLARK et al., DuaUuID, CraWFORD und LEVENE eingehend beschrieben.
Sie ist nach eigenen Beobachtungen unterschiedlich stark ausgeprigt, bei kappen-
formigen Fibrinthromben haufig und erheblich, in alten herdférmig verkalkten
mehrschichtigen Bauchaorten-Thromben dagegen oft erstaunlich geringfiigig. Der
bei Venenthromben auch experimentell nachgewiesene humoral-fibrinolytische
Abbau (SANDRITTER und BERGERHOF) scheint bei aortalen Parietalthromben
zumindest keine wesentliche Rolle zu spielen. Ob und wie weit Fibrinolyse bei
progredienten Verfettungen mitwirkt, wird noch zu erértern sein. Leukocytir
proteolytische Auflésung kommt in den meist leukocytenarmen fibrinreichen
Aortenthromben nicht in Betracht und ist auch in leukocytenreichen Abschei-
dungen nicht sicher nachzuweisen. Daher hat schon BENEKE mit Recht betont,
die puriforme Schmelzung fehle in arteriellen Thromben fast ganz.

Nicht die Auflésung, sondern die Verfeftung tritt als wichtige Sekundir-
verdnderung neben die Organisation parietaler Aortenthromben. Thromben jeder
Zusammensetzung und verschiedenen Alters kénnen zumindest drtlich betrichtlich
cellulir und extracellular verfetten. AusmaB, Lokalisation und Einzelheiten
dieser Verfettung sind aber so variabel, daf3 sie einer Aufgliederung und jeweils
besonderen Erklarung bediirfen.

Unter formalen Gesichtspunkten ist eine priméire von einer sekundéren
Thrombusverfettung zu unterscheiden: primére Verfettung durch Sichtbar-
werden der im Thrombus enthaltenen Fette einschlieBlich der celluldren Resorp-
tion (1.), sekundére in erster Linie durch Infiltration von auBen her (2.).

1. Die primdre Verfettung tritt oft schon in frischen Thromben (ohne Zeichen
der Organisation) auf, tragt iiberwiegend celluliir resorptiven Charakter und ist
meist kleintropfig, geringfiigig und értlich begrenzt. Ortliche Unterschiede lassen
sich wenigstens zum Teil durch die jeweilige Zusammensetzung der Thromben
und den davon abhingigen Fettgehalt erkliren. Thrombocyten sind z.B. relativ
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fettreich (MaurI) und daher mit kolloidalem Sudan-Schwarz B diffus firbbar.
Die primédre Verfettung bevorzugt daher thrombocytenreiche und gleichzeitig
Leukocyten enthaltende Teile, wiahrend sie in frischen fibrin- und erythrocyten-
reichen Schichten sehr gering ist oder fehlt. Allerdings kann sie auch in pliattchen-
reichen Bilkchen trotz ausreichender Leukocytenmengen aus nicht durchschau-
baren Griinden ausbleiben.

Neben der resorptiven ist auch eine Leukocytenverfettung durch Sichtbarwerden der
leukocyteneigenen Lipide anzunehmen. Quantitativ ist diese Fettphanerose aber unbe-
deutend, ihre Abgrenzung von der Fettresorption nicht immer méglich.

Der resorptive Charakter der meist herdférmigen Leukocytenverfettung wird
durch den gleichzeitigen Ceroidgehalt unterstrichen. Ceroid als nicht extrahierbare
sudanophile Substanz gilt als Produkt der Fettresorption (GEDIGK) und weist dar-
auf hin, daB die betroffenen Zellen Fette aus ihrer Umgebung aufgenommen haben.
Die bei resorptiver Leukocytenverfettung gebildeten spirlichen und kleinen
Ceroidkérnchen verhalten sich histochemisch etwa wie entsprechende Kérnchen
in Schaumzellen bei Lipoidose und Atherosklerose (Sivapus und GUNKEL).

Uber die Zusammensetzung der Fetttropfen bei priméirer resorptiver Verfettung
146t sich auf Grund der histochemischen Untersuchung nur wenig aussagen. Ihre
schwache UV-Reaktivitit zeigt einen nur maBigen Gehalt an ungeséittigten Fett-
sduren, die schwach positive Cholesterinreaktion einen begrenzten Cholesterin-
gehalt an. Da sich die Tropfen nicht eindeutig basophil verhalten, scheinen saure
Lipide zumindest keinen wesentlichen Bestandteil zu bilden, Neutralfette also
zu itherwiegen.

Gegeniiber der celluliren (resorptiven) Verfettung spielt die primir extra-
celluliire Fetiphanerose in Thromben jeder Zusammensetzung, vor allem aber in
Dueuips Fibrinthromben, eine sehr geringe Rolle. In &lteren Thromben ist wahr-
scheinlich eine begrenzte Zunahme sudanophiler Substanzen durch Phanerose
moglich, aber nicht sicher von sekundéren Verfettungen abzugrenzen. In ge-
mischten Thromben kann eine echte Vermehrung extracellularer Fette durch
Freiwerden resorbierter Fetttropfen aus zerfallenen Leukocyten vorgetduscht
werden. Fir eine postmortal autolytische Fettphanerose im Thrombus hat sich
kein Anhalt ergeben.

Der zeitliche Ablauf der priméren Thrombusverfettung ist schwer zu beurteilen.
Die geringtiigige Fettphanerose in Leukocyten scheint sich relativ rasch zu ent-
wickeln, weil sie auch in frischen Thromben selten vollstdndig fehlt. Die Fett-
resorption kommt dagegen wahrscheinlich langsamer in Gang und erreicht daher
erst bei beginnender Organisation einen stdrkeren Grad. Die primére Thrombus-
verfettung bleibt also auch in édlteren Thromben meist gering und neigt nicht zur
Progredienz.

2. Stérkere Fettansammlungen, die sich auch teilweise qualitativ anders ver-
halten, kénnen nicht allein durch Sichtbarwerden und Resorption thrombus-
eigener Fette erklirt werden, sondern miissen auf andere Weise entstanden sein.
Da die Fette nur im Thrombus metabolisch neugebildet oder von auBen hinein-
gelangt sein kénnten, ist die Verfettung als sekunddr zu bezeichnen. Fettneubildung
wiirde die Anwesenheit und Mitwirkung intakter Zellen im Thrombus voraus-
setzen. Die stérksten sekundéren Verfettungen entwickeln sich aber gerade in
zellfreien und tberwiegend fibrinhaltigen Thromben und koénnen daher nicht
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durch Neubildung, sondern nur durch Infiltration von auBen her erklirt werden.
Auch ZinserriNg fihrt die Verfettung seines Aortenthrombus auf Fettinfiltra-
tion zuriick. Diese per exclusionem abgeleitete Entstehungsweise 146t sich auch
morphologisch belegen. Drei Beobachtungen sind in dieser Hinsicht wichtig:
die bevorzugt subendotheliale Lokalisation, die Ansammlung fetthaltigen Odems
und die Abhingigkeit vom Fettgehalt der Thrombusbasis.

Fetthaltige Bestandteile des stromenden Blutes kénnen offenbar in die ober-
fliichlichen Thrombusschichten gelangen und sich hier értlich ansammeln. Auf diese
Weise, vielleicht auch durch Adsorption fetthaltigen Plasmagels an der Ober-
flache, bilden sich manchmal Schaumzellherde, die der Lipoidose der Aorta
ghneln. — Das Ergebnis der Infiltration 148t sich gelegentlich auch als fettreiches
Odem im Thrombus direkt beobachten, dessen Morphologie und Histochemie
weitgehend mit dem des stets fetthaltigen Intimaddems tibereinstimmt. In beiden
Fillen handelt es sich um ein Plasmagel, das sich infolge seines relativ hohen
Eiweiligehalts auch am Gefrierschnitt weitgehend erhilt und dessen Fettgehalt
am besten durch Sudan-Schwarz B sichtbar gemacht wird. In beiden Féllen
folgt dem Odem auch hiufig die Resorption durch Schaumzellen (Lipophagen).

Uber den Entstehungsmechanismus lassen sich ebenso wie beim Intimaddem auch beim
Thrombusédem nur Vermutungen anstellen. Die Gewebsschnitte erlauben wegen der Emp-
findlichkeit und Hinfélligkeit des Endothels vor allem keine zuverlissigen Aussagen iiber die
Vollstandigkeit der bedeckenden Zellschicht. Daher bleibt offen, ob umschriebene Einrisse
des Endothels vorausgehen. Fir eine mechanische Entstehung sprechen die oft gleichzeitig
beobachteten Spalten und Einrisse am Scheitel und an der seitlichen Thrombusbasis. Me-
chanische Lésionen sind wahrscheinlich vor allem bei flach polypdsen dickeren Aorten-
thromben als Folge ihrer geringen Dehnbarkeit, der Pulsation und der direkten Einwirkung
des Blutstromes hidufig. Ob auch andere Faktoren die Entstehung fetthaltigen Thrombus-
odems begiinstigen, so etwa die Hohe des Blutdrucks und die Beschaffenheit des strémenden
Blutes {etwa dessen Fettgehalt), bleibt offen. Infiltrative Verfettungen vom Blutstrom aus
sind nach unseren Beobachtungen auch an alten mehrschichtigen Bauchaorten-Thromben
meist Grtlich begrenzt und unregelméfBig herdférmig, bevorzugt subendothelial, lokalisiert.
Da in diesen Verfettungsherden die Fibrinfirbbarkeit oft abnimmt und manchmal vermehrt
Hohlr%iume mit fetthaltigem Odem auftreten, ist eine begrenzte fibrinolytische Wirkung des
Odems wahrscheinlich. Zur vollstindigen Auflésung oder zum fettigen Zerfall dieser sub-
endothelialen Herde kommt es aber nicht.

Anch basale, also lichtungsferne Thrombusschichien konnen stark verfetten,
wenn sie direkt fiber ulcerierten atheromatdsen Herden liegen und keine trennende
bindegewebige Zwischenschicht besteht. Nicht die Schichtdicke und die Lichtungs-
ferne, sondern die Beschaffenheit der Thrombusbasis ist in diesen Fillen ent-
scheidend. Die Verfettung dehnt sich zunéichst extracellulir von der athero-
matdsen Nekrose der Intima auf den basalen Thrombus aus, fiilhrt dann aber
auch oft zur Fettresorption durch Schaumzellen. MuYER hat derartige Schaum-
zellen auch bei der Abheilung atheromatéser Geschwiire beobachtet und mit Recht
von erhaltenen thrombuseigenen Blutzellen abgeleitet. Sie bilden bei der
Thrombusverfettung reichlich Ceroid, das sich durch lebhafte Eigenfluorescenz
und blaBgelbbriunliche Eigenfarbe von dem der priméren Thrombusverfettung
unterscheidet. Die Fette dieser Schaumzellen enthalten zunichst reichlich
Doppelbindungen und Cholesterinester (lebhaft positive UVS- und Cholesterin-
reaktion!), was auf ihre Herkunft aus der atheromatésen Nekrose der Intima
hinweist. Mit der Zunahme des Ceroidgehalts wird die UV-Reaktivitit schwicher,
die Zahl der reaktionsfihigen Doppelbindungen also durch Polymerisation
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vermindert. SchlieBlich konnen die extrahierbaren Fette aus den Zellen weitgehend
schwinden und durch grobkérniges Ceroid ersetzt werden. Schaumzellen mit
diesen Figenschaften sind ein besonderes Kennzeichen der sekundéren Verfettung
an der Thrombusbasis, kommen bei der primédren Form nicht vor und kénnen
daher als Unterscheidungsmerkmal dienen. Thrombusverfettungen iber ulce-
rierten atheromatosen Herden kénnen sich auch in offensichtlich &lteren Abschei-
dungen auf die basalen Schichten und damit auf einen geringen Gesamtanteil
beschrénken, wahrscheinlich stationdr bleiben und mit bindegewebiger Organi-
sation sogar wieder zuriickbilden. In anderen Fillen erstrecken sie sich, wenn auch
oft unregelmaBig herdférmig, auf den ganzen Thrombus, reichen also zumindest
ortlich bis unter das Endothel. Sie fiillen dann meist das ganze Bett einer Ulcera-
tion aus und enthalten neben diffusen und tropfenférmigen Fetten groBe Mengen
von Cholesterinkristallen. Da die Kristalle am Rand ihrer Spalten oft einen Ceroid-
saum, gelegentlich auch pyknotische Kerne und Reste von Fetttropfen aufweisen,
bilden sie sich offenbar zumindest bevorzugt aus Schaumzellen. Ob sie im ersten
Schub der thrombotischen Abscheidung auch aus der ulcerierten fettigen Nekrose
durch értliche Vermischung in den Thrombus hineingelangen kénnen, 146t sich
nicht entscheiden. Kine wesentliche Rolle spielt dieser Mechanismus wahrschein-
lich nicht. Die subendotheliale Anhdufung von Cholesterinkristallen 148t freilich
daran denken, dafl diese Fette iiberhaupt nicht der fettigen Nekrose, sondern
dem Blutstrom entstammen, also direkt infiltrativ in den Thrombus gelangt sind.
Jedenfalls ist mit der Moglichkeit zu rechnen, daf Thromben in ulcerierten
atheromatosen Beeten sowohl von der Basis als auch von der Lichtung her pro-
gredient verfetten. Die Gefahr eines vollstindigen fettigen Zerfalls ist dann
gegeben. Eine gleichzeitige humorale Fibrinolyse ist anzunehmen.

Fir die formale Entstehung atherosklerotischer Herde ist nur diese progrediente
Form der sekunddren Thrombusverfettung wichtig, die herdformige subendotheliale
dagegen von untergeordneter, die primére ohne selbstindige Bedeutung. Pro-
grediente Thrombusverfettungen entwickeln sich nach unseren Beobachtungen
an der Aorta nur im ulcerierten Beet, sind also eine wichtige Sekundérverinde-
rung, die ausschlieBlich in fortgeschrittenen Stadien der Aorten-Atherosklerose,
besonders bei ausgesprochen nodésen Formen, vorkommt. Uber ihre absolute
Hiufigkeit 1483t sich noch nichts aussagen, weil eine zuverlissige Abgrenzung
verfetteter Thromben von atheromatdsen Intimaherden vorerst nicht in allen
Tallen méglich ist. Sie sind aber keineswegs selten und kénnen sekundér wieder
von einer bindegewebigen Kappe iiberzogen, wahrscheinlich dann auch zumindest
teilweise resorbiert und organisiert werden. Die formale Entstehung ather-
osklerotischer Beete wird dadurch erheblich kompliziert.

Nicht alle muralen Thromben iiber ulcerierten Herden verfetten progredient.
Entscheidend ist hierfiir wahrscheinlich neben der Dicke des Thrombus die
GroBenrelation zwischen Herd und Thrombus. Sind die Thromben wesentlich
grdfBer, als die ulcerierte Fliche, erstrecken sie sich damit seitlich auf sklerotische
Schichten, wie z.B. groBe flichenhafte Bauchaortenthromben, dann kann die
basale Verfettung begrenzt und stationdr bleiben, ja sogar durch Resorption und
Organisation von der Media aus zuriickgebildet werden. Thromben im ulcerierten
Beet, die sich nach den Seiten hin nicht oder nur wenig ausdehnen und keine
wesentliche Schichtdicke (iiber die noch nichts Genaueres ausgesagt werden kann)
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erreichen, neigen in besonderem MaBe zur progredienten Verfettung. Die nach
Duauip haufigste Form parietaler Thromben, flache kappenférmige vorwiegend
aus Fibrin bestehende Abscheidungen, verfetten entweder tberhaupt nicht oder
nur wenig, werden vielmehr bindegewebig organisiert. Primére Verfettung und
herdférmig begrenzte subendotheliale Verfettung der Thromben bilden sich mit
der Organisation zuriick. Organisation und Verfettung verhalten sich also auch
im Thrombus antagonistisch. Organisierte Thromben koénnen aber neuerlich
verfetten.

Duguips eingangs zitierte These zur Thrombusverfettung trifft also nur mit
Einschrankungen zu. Thrombusverfettungen sind nicht mit Verfettungen bei
Atherosklerose schlechthin identisch, was DuGUID mit seiner Formulierung wahz-
scheinlich auch nicht behaupten wollte. Denn auch die bindegewebige Intima
und das Intimabeet konnen in jedem Stadium der Atherosklerose bis zum Zerfall
progredient verfetten. Bei Frithstadien itberwiegt die Intimaverfettung, sind
Thrombusverfettungen ohne wesentliche Bedeutung. Erst bei fortgeschrittener
Atherosklerose spielt die progrediente Thrombusverfettung eine Rolle und kann
sogar im Vordergrund stehen.

Zusammenfassung

Parietale Thromben der Aorta kénnen zumindest ortlich erheblich verfetten
(Beobachtungen an 84 Thr. von 27 Aorten). Bei primdrer Verfettung gemischter
Thr. werden thrombuseigene Fette vor allem als herdférmige resorptive Leuko-
cytenverfettung, gering auch als extracellulire Phanerose sichtbar; sie bleibt
ortlich begrenzt, hingt vom Fettgehalt der Thr.-Teile ab, ist daher in pléttchen-
reichen Herden am stdrksten und schwindet mit bindegewebiger Organisation.
Bei resorptiver Verfettung bildet sich celluldres Ceroid. Reine Fibrinthromben
sind und bleiben iiber bindegewebiger Intima in der Regel fettarm und werden
organisiert. — Sekunddre Thr.-Verfettung entwickelt sich infiltrativ vom Blut-
strom oder von der atheromatdsen Intima aus und bevorzugt daher subendotheliale
und basale Schichten. Typische Formen lichtungsnaher Verfettung sind fett-
reiches Odem, diffuse subendotheliale Verfettung und kleine oberflichliche
Schaumzellherde. — Basale sekunddre Thr.-Verfettungen tiber ulcerierten athero-
matosen Beeten kénnen bei groflien flichenhaften Thr. értlich begrenzt bleiben
und sind neben extracelluldren diffusen Fettansammlungen durch Schaumzellen
gekennzeichnet, die auch reichlich Ceroid bilden. Progrediente Verfettungen bis
zum fettigen Zerfall kommen nur an ortlich begrenzten Thr. im ulcerierten Beet
vor und sind durch zahlreiche Cholesterinkristalle auch in subendothelialen
Schichten gekennzeichnet. Die progrediente Thr.-Verfettung spielt also nur bei
fortgeschrittener Atheroskierose der Aorta als Sekundirverdnderung, nicht aber
in Frihstadien oder gar als Initialverdnderung eine Rolle.

Fatty Change in Parietal Thrombi of the Aorta and its Importance
in Atherosclerosis
Summary
Parietal thrombi of the aorta may undergo considerable focal fatty change
(as observed in 84 thrombi in 27 aortas). In primary fatty change of mixed
thrombi intrinsic fats become visible, especially those resorbed locally from
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leucocytes; also apparent but to a lesser degree are those from extracellular
phanerosis. The primary fatty change remains localized, and is dependent
upon the fat content of the components of the thrombus. Consequently, in
platelet rich regions it is most severe and disappears with connective tissue
organization. With resorptive fatty change cellular ceroid is formed. Pure
fibrin thrombi located over intimal connective tissue are and usually remain
poor in fat, and subsequently become organized. Secondary fatty change of
thrombi develops infiltratively from the serum or from the atheromatous intima
and therefore shows a predilection for the subendothelial and basal layers.
Typical forms of fatty change near the lumen are edema rich in fat, diffuse sub-
endothelial fatty change, and small superficial foci of foam cells. Basal secondary
fatty change of thrombi over ulcerating atheromatous regions may remain locally
demarcated in large superficial thrombi, and besides the diffuse extracellular
accumulation of fat, are characterized by foam cells which also produce abundant
ceroid. Progressive fatty change leading to ultimate fatty destruction occurs
only in localized thrombi in ulcerated regions and are characterized by numerous
cholesterol crystals in the subendothelial layers. Thus, the progressive fatty
change of thrombi plays a role in advanced atherosclerosis of the aorta only as
a secondary change, not however, in the early stages or as an initial change.
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