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Studies o/Peripheral Microthrombosis in Non-Selected Autopsy Material 
Summary. The purpose of our studies was to survey the  frequency of peripheral micro- 

thrombosis (disseminated intravascular  clotting), to learn which organs were primarily 
involved and to gain insight into possible relations between fundamenta l  disease processes. 

Ladewig~stains of paraffin sections of kidneys, liver, lungs and hear t  of 519 autopsies 
performed in one year were examined for microthrombi.  The following results were obtained:  

1. In  153 (29.5 %) of the  autopsies a t  least one of the organs mentioned contained micro- 
thrombi.  

2. The lung was the organ most frequently affected by mierothrombosis (92 cases). Next  
in frequency were kidneys and liver (64 and 53 cases respectively). Microtkn'ombi were found 
only occasionally in the hear t  (16 cases). In  about  2/3 of the positive cases the microthrombosis 
was encountered in only one of the organs studied. In  the other cases, microthrombosis was 
observed in several organs, part icularly in the  liver and lungs. 

3. More than  an average number  of microthromboses occurred in cases of peritonitis, 
of severe generalized infections and  septicemia, of postoperative states and  pulmonary 
embolism, al though the  increase was not  statistically significant. 

4. If shock occurred with the pr imary  disease (102 cases), then  microthrombosis could 
be demonstrated more frequently at  a statistically greater significance than  in a comparable 
group without  shock. Microthrombosis was particularly pronounced in combinations of 
shock and severe, generalized infektions and  septicemia, of shock and pulmonary embolism 
and in postoperative states of shock. 

These findings confirm the importance of shock for the pathogenesis of microthrombosis. 

Zusammen/assung. Zweck der vorliegenden Arbeit  war es, anhand  eines unausgew~hlten 
Sektionsgutes einen ~berbl ick  fiber die t t~ufigkeit  und  Organbeteiligung der peripheren 
Mikrothrombose (disseminierte intravascnl~ire Coagulation) zu gewinnen und mhgliche 
Beziehungen zu Grundkrankhei ten  zu erfassen. 

Paraff inschnit te  yon Niere, Leber, Lunge und  Herz yon 519 F~llen eines Sektions- 
jahrganges wurden nach Ladewig-F~rbung auf das Vorkommen von ~ ik ro th romben  durch- 
gemustert.  Dabei ergaben sich folgende 1qesultate: 

1. Von 519 Pat ien ten  wiesen 153 (29,5%) in mindestens einem der genannten Organe 
Mikrothromben auf. 

2. Die Lunge war das am hiiufigsten yon der Mikrothrombosc betroffene Organ (92 F~lle). 
N~chsth~iufig war die Mikrothrombose in Niere und  Leber (64 bzw. 53 F~lle) nachweisbar. 
Das Herz wies nur  gelegentlich Mikrothrombosen auf (16 F~lle). Bei etwa 2/s der positiven 
F~lle kam die Mikrothrombose nu t  in einem der untersuchten Organe vor. ~Bei den fibrigen 
F~llen war die Mikrothrombose in mehreren Organen zu beobachten,  besonders in Leber 
und  Lunge. 

3. ~Bei der Peritonitis,  bei schweren Allgemeininfektionen und  septischen Krankheits-  
bildern, bei postoperat iven Zust~nden sowie bei Lungenarterienembolien lief~ sich die 
Mikrothrombose i iberdurchschnit t l ich h~ufig (doch nicht  statist isch sicherbar) feststellen. 

* 1Viii freundlicher Unterstf i tzung durch die Deutsche Forschungsgemeinschaft.  
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4. Waren die Grundkrankheiten mit Sehockzustgnden kombiniert (102 F/~!le), liel] sieh 
die 5{ikrothrombose hochsignifikant h~ufiger nachweisen als in der Gruppe ohne Angaben 
fiber Schoek. Insbesondere trat die Mikrothrombose bei Kombinationen yon Schock und 
schweren Allgemeininfektionen bzw. septischen Krankheitsbildern, bei Schoek und Lungen- 
arterienembolien sowie beim postoperativen Schock auf. 

Diese Befunde best~tigen die Bedeutung des Schocks ffir die Pathogenese der Mikro- 
thrombose. 

McKAY (1965), HAI~DAWAY (1966a) und SELYE (1966) haben die klinischen 
Syndrome und  experimentellen Bedingungen zusammengestellt ,  bei denen eine 
periphere Mikrothrombose bzw. disseminierte intravascul/~re Coagulation (DIC) 
vorkommen kann. Nach McKAY ist die DIC als ein intermedi/irer Krankhei ts-  
mechanismus zu interpretieren, der yon  einem breiten Spekt rum urs/ichlicher 
Fak toren  abh/ingig ist [intravaseul/~re H~molyse, Auftreten von Gewebsextrakten 
in der Blutzirkulation, Endotoxine,  chemische und physikalische Agentien 
(proteolytische Enzyme,  Fruchtwasserbestandteile,  Stromverletzungen),  Anoxie 
und Anox/tmie, Endothelsch/~digung (z.B. nach Virusinfektionen und beim 
tti tzschlag),  Fibr inolysehemmung u.a.] .  Diese Faktoren  k6nnen zu einer Gleich- 
gewichtsst6rung im Blutger innungssystem mit  Hypercoagulabilit/~t und konse- 
kut iver  Mikrothrombose ffihren. 

Bemerkenswerterweise ha t  bereits 1938 KAROLA SCHI~DLn~ im Kieler 
Pathologisehen Ins t i tu t  unter  H. SIEGMU?CD nach tierexperimentellen Unter-  
suchungen erkannt,  wie wichtig besonders Sch/~digungen yon Endothelzellen ffir 
die Ents tehung  yon  Mikrothromben sein kSnnen. 

Trotz vieler Publ ikat ionen fiber die Morphologie der peripheren Mikro- 
thrombose fehlen bisher ausffihrliche Untersuchungen fiber die allgemeine 
H/~ufigkeit der DIC in einem unausgew/ihlten Sektionsgut.  

Diese Lficke gab den AnlaB zu vorliegender Arbeit. 

Untersuchungsgut  und Methodik 

1. Untersuchungsgut 
Das Untersuchungsgut bestand aus 519 unausgew~hlten Leichen (Mindestaiter 15 Jahre), 

die im Jahrgang 1965 im Pathologischen Institut der Universit/£t Kiel obduziert wurden. 
Von diesen 519 Fallen gehSrten 237 dem weiblichen und 282 dem m~nnlichen Geschlecht 

an. ])as Alter lag bei den Mi~nnern zwischen 15 und 89 Jahren (Durchschnittsalter 
60,9 Jahre), bei den Frauen zwisehen 16 und 89 Jahren (Durchschnittsalter 62,0 Jahre). 

Die wichtigsten, zum Tode ffihrenden tIauptleiden waren (in Klammern jeweils die 
Anzah] der Fi£11e) : 

Maligne Neoplasien (165), Iterzinfarkt und Coronarsklerose (70), schwere Allgemein- 
infektionen und septische Krankheitsbilder (75), Erkrankungen des Zentralnervensystems 
(ausschlieBlieh operierte Hirntumoren) (43), Lungen~rterienembolie (32). 

2. Methodik 
In allen F~llen waren Gewebsproben yon Niere, Leber, Lunge und Herzmuskel in 

Paraffin eingebettet; davon stellten wit bis zu 4 ~ dicke Schnittpr~parate her und f/~rbten 
sie nach LADEWIG (1938). Die Pr~parate wurden bei mittlerer Vergr51]erung (8 x 16) und 
anschliel~end bei starker VergrSl~erung (8 × 40) unter Anwendung des Kreuztisches syste- 
matisch auf das Vorkommen yon Mikrothromben untersueht. I)ie Mikrothromben wurden 
nach folgenden Kriterien (vgl. BOY]), 1967) ermittelt: 
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a) Fibringerinnsel. Fibrinreiehe Gerinnsel, ,,hyaline Thromben" der ~lteren Nomen- 
kl~tur, zeigen morphologisch charakteristische Strukturen, die ihre Abgrenzung gegen 
agonale oder postmortal entst~ndene Gerinnsel erlauben. Sie besitzen oft im wesentlichen 
parallel zueinander angeordnete Fibrinfasern, liegen bevorzugt in l~ichtung des Blutstromes, 
obturieren die Gef~Bliehtung, ,,reiten" gelegentlich auf kleinen Gef~Bgabelungen und sind 
meist wesentlich kompakter strukturiert als die agonalen und postmortalen Gerinnsel; bei 
der F~rbung nach LADEWIG zeigen sie eine intensiv rote Farbe. 

b) Thrombocytenreiche Mikrothromben. Neben Fibringerinnseln gibt es thrombocyten- 
reiche Mikrothromben, die sich durch ein mehr granul~res Aussehen zu erkennen geben. 
Andere Mikrothromben enthalten neben Fibrin und Thrombocyten zus~tzlich aueh weiBe 
und rote Blutk6rperchen. 

c) Fibrin]ci~gelchen. Eine besondere Variante stellen runde oder ovale, scharf begrenzte 
Kfigelehen dar (,,hyaline Ballen" nach MA~ASSE, 1892; ,,globules" nach HARnAWAY, 1966b), 
die einen Durchmesser yon 30--100 ,~ und darfiber aufweisen k6nnen. Die kleineren Kfigelehen 
sind f~rberisch stark fibrinpositiv und iiberwiegend homogen, die grSferen zeigen gelegentlich 
eine geringere positive Fibrinreaktion und lassen mitunter eine blasige oder radi~re Struktur 
erkennen. 

d) Sonstige Mikrothromben. Schliel]lieh sind vorwiegend erythrocyt~re Mikrocoagula 
(vgl. HAR~AWAY, 1966b) anzuffihren. Diese wurden allerdings nicht ausgewertet, da ihre 
Abgrenzung gegenfiber (postmortal entstandenen) kleinen Cruorgerinnseln, besonders in 
gestauten Gef~Ben, uns nicht mit geniigender Sicherheit mSglich ersehien. 

Die versehiedenen Formen der Mikrothromben kSnnen in buntem l~ebeneinander vor- 
kommem 

Zur Beurteilung des St(irkegrades der Mi]c~'othrombose erwies sich eine Graduierung yon 
-k bis -k _L + als zweckm~tl~ig. 

Bei einer geringgradigen Mikrothrombose (T) waren 1--10 Mikrothromben in einem 
Schnitt, bei einer m~Big starken Mikrothrombose ( - ~ - )  11--20 und bei einer starken 
Mikrothrombose (q- ~- +)  fiber 20 Mikrothromben feststellbar. 

Die statistische Signifikanzbestimmung erfolgte mit dem z~-Test naeh K. PEARSON und 
vo~ SC~ILLI~¢ bzw. in der Modifikation nach F. ¥ATES (vgl. WEBEr, 1967). 

Ergebnisse 
1. Hiiu/iglceit der Milcrothromben im Untersuchungsgut 

Von 519 un te r sueh ten  F/~llen l a n d  sich die Mikro th rombose  in 153 F/~llen 
(29,5%) (76 ~ und  77 ~) mindes tens  in e inem der  un te r sueh ten  Organe iXTiere, 
Leber ,  Lunge  und  Herz.  

2. H~u[igkeit der Milcrothromben in den untersuchten Organen 

Aus der  Tabel le  1 is t  ersichtl ieh,  dal~ die Lunge  92real, auf die Gesamtzah l  
der  F~lle bezogen in 17,7%, Mikroger innsel  aufwies, die Niere 64real (12,3%), 
die Leber  53real (10,2%), das  Herz  dagegen nur  16real (3,0%). 

Mehr als 10 F ibr inger innse l  pro  Schn i t t  (S t~rkegrad  Jr + und  - k + - k ) f a n d e n  
wit  in der  Lunge 15mal und  in Niere und  Leber  ]e l l m a l .  

I n  e twa 2/3 der  un te r sueh ten  F£11e lieBen sich Mik ro th romben  in nur  einem 
der  un te r such ten  4 0 r g a n e  feststel len.  I n  den fibrigen F~tllen war  die Mikro- 
th rombose  in mehreren  Organen zugleieh aufget re ten ,  a m  h~ufigsten in Leber  
und  Lunge (19real). I n  3 Fa l l en  konn t en  wir  in allen un te r sueh ten  4 Organen 
Mik ro th romben  beobachten .  Bezfiglieh der  Organbete i l igung und  K o m b i n a t i o n e n  
der  Organe bei  tier Mikro th rombose  vgl. Tabel le  2. 
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T~belle I. Hi~u/igkeit und StSrkegrad der Mikrothrombose in den untersuchten Organen 

St~irkegrad Niere Leber Lunge Herz 
ier DIC 

O + + +  + + +  ,0 + + +  + + +  0 + + +  + + +  ,0 + + +  + + +  

gaht der Fglle 
:rb = 519) 

@es~mtzahl 
ter positiven 
F~lle 

Prozentzahl 
~er positiven 
Fi~lle 

455 53 8 3 

64 

12,3% 

466 42 10 1 

53 

10,2% 

427 77 13 2 503 15 - -  1 

92 16 

17,7% 3,0% 

+ = geringgradige, + d- = m~Big starke, + d- -4- = starke Mikrothrombose. 

Tabelle 2. H~iu/igkeit der Mikrothrombosen in den untersuchten Organen einschliefilich ]estgestellter 
Organkombinationen 

Organ Ilaufig- 
keit 

Lunge, alleine 48 
Niere, glleine 35 
Leber, alleine 14 
Herz, alleine 2 
Leber ~- Lunge 19 
Niere -~ Lunge 9 
Niere + Leber 5 
Leber -~ Herz 3 
Niere ~- Herz 1 
Lunge -~ Herz 2 
Niere -~- Leber -~ Lunge 7 
Niere ~- Lunge + Herz 3 
Leber -~- Lunge + Herz 1 
Niere ~- Leber + Herz 1 
Niere -4- Leber ~- Lunge -- Herz 3 

Gesamtzahl der Fiille 153 

3. Lokalisation und Folgen der Mikrothrombgse 
in den untersuchten Organen 

a)  2Viere. I n  der Niere fanden wir am h~tufigsten Mikrothromben in den Vasa 
recta (31real) sowie in den Rindencapi l la ren  (24real); Glomerulumschl ingen 
waren insgesamt in  geringerer Zahl betroffen (13mal) (Abb. 1); selten fanden 
wir Gerinnsel in den Vasa areuata  (3real). Von den 13 Nieren mi t  glomerul/~rer 
Mikrothrombose ha t t en  7 nur  wenige (unter  10) und  3 m~tBig vJele Mikro- 
th romben.  Die tibrigen 3 Nieren zeigten in zahlreichen Glomerulumschl ingen 
massive Fibringerinnsel ,  so dab die Lich tungen  stellenweise wie yon F ib r in  
ausgegossen erschienen. Tubulusnekrosen  waren nur  ~usnahmsweise zu beob- 
aehten.  Dar/iber h inaus  sahen wir gelegentlich kleine B lu tungen  in l~inde und  
Mark in Verb indung mi t  hyper/~mischen kleinen Gef/tBen (beziiglich weJterer 
Nierenbefunde s. Tabelle 3). 
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Abb. 1. Obturierende Fibringerinnsel in Glomerulumsehlingen der Niere. 82jg~hriger Mann 
(SN 25/65). P~ezidiviert.er I-Ierzinfarkt. Formol, Paraffin, Ladewig. 1385 × 

Tabelle 3. Tabellarische Zusammenstellung der NierenSefuncle bei glomerul(irer Milcrothrombose 

SN Stgrkegrad Nierenrinde Nierenmark 
1965 der glo- 

merulgren Hyper- Blu- Ne- Tubu- Osmo- Hyper- unreife 
Nikro- ~mie tungen krose lus tisehe Ne- g~mie Knoehen- 
thrombose dila~a- phrose marks- 

tion zellen 

25 + + +  + + + -5 O + + +  
28O + + +  0 0 0 + +  + -- -- 
411 + + +  0 ~ 0 ~ 0 + 

15 + +  + 0 ,0 0 0 + + 
118 + +  + 0 0 0 ,O 0 0 
679 ~- + ,0 0 ,0 0 0 + + 
153 @ 0 0 0 -}- 0 + -- 
~8o + + 0 0 0 0 0 0 
268 + + + 0 + + 0 + 
586 + 0 0 0 0 0 + 0 
931 + + 0 0 + ~-- - -  - -  
997 -- + 0 0 ,0 0 ~- 0 
511 + 0 0 0 O 0 + + 

b) Leber. Hier liel~en sich die Mikrothromben iiberwiegend in  Sinusoiden 
(34raM), besonders denen der L/~lopehenzentren , naehweisen. Wiederhol t  waren 
die Sinusoide durch hirschgeweihartig geformte Fibr inger innsel  gleichsam 
ausgegossen. I n  den fibrigen Lebergefiigen waren die Mikrothrombosen etwas 
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Abb. 2. Mikrothrombus in einem kleinen LungengefiiG. 26jS~hrige Frau (SN 290/65). FibrinSs- 
eitrige Pelveoperitonitis; rezidivierter Herzstillstand. Formol, ;Paraffin, Ladewig. 1385 × 

Tabelle 4. LokaIisation der M ikrothromben in den untersuchten Organen 

Organ 

Niere 

1. Vasa recta 31 
2. Rindencapillaren 24 
3. Glomerulumschlingen 13 
4. Vasa arcuata 3 

Leber 

1. Sinusoide 34 
2. Andere Gef~l~e 25 

Lunge 

1. Capillaren 57 
2. Arteriolen, Venolen und 53 

andere kleine Gefiige 

H e ~ ' z  

1. Capillaren 1 
2. Arteriolen, Venolen und 15 

andere k]eine Gef/~Be 

H~ufigkeit 

seltener zu beobachten  (25real). Von 53 LebeIn  mi t  DIC gingen 42 mi t  einer 
Hyper/ imie und  19 mi t  deutl ichcn, meist  frischcn, fokMen und  vorwiegend 
acinozentrMen Leberepi thelnekrosen einher. E in  gleich grol~es Kollekt iv  mi t  
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Lebern ohne DIC lieg demgegenfiber nur 4mM nekrotisehe Ver/inderungen 
erkennen. 

c) Lunge. Lungencapillaren und kleine Lungengef~tge wiesen etwa gleieh 
h~ufig Mikrothromben auf (57- bzw. 53raM) (Abb. 2). Diese Mikrothromben 
gingen fast stets mit  Hyper~tmie und in etwa 3/4 der F~tlle mit  einem 0dem einher. 
In  fiber der H~llte der positiven Lungen waren (meist diskrete) Erythrocyten- 
austrit te in die Alveolen feststellbar. 25 der insgesamt 77 Patienten mit  gering- 
gradiger pulmonMer Mikrothrombose starben am Versagen der rechten Herz- 
kammer.  Bei 15 Patienten mit  m~t6ig starker und starker pulmonMer Mikro- 
thrombose (Stgrkegrade + d= und + + d-) ist der Tod 7ram infolge Rechtsherz- 
versagens eingetreten. Dieser Unterschied ist Mlerdings statistiseh nieht signi- 
fikant. 

d) Herz. In  den tterzschnitten waren die Mikrothromben nur einmM in einer 
Capillare, dagegen 15ram in anderen kleinen Blutgef~tgen, besonders Arteriolen 
und Venolen, lokMisiert. 3ram liegen sieh kleine Blutungen im Myokard test- 
stellen; Nekrosen Ms Folge der Mikrothrombose waren nicht nachweisbar. 

Eine zusammenfassende Ubersieht fiber die LokMisationen der Mikrothromben 
in den untersuehten Organen gibt Tabelle 4. 

4. Beziehung zwischen Grundleiden und Milcrothrombose 

Mikrothrombosen lieBen sich bei verschiedenen Grundkrankheiten in einem 
oder in mehreren Organen nachweisen. In  der Tabelle 5 sind die einzelnen Grund- 
krankheiten und die H/~ufigkeit der dabei beobachteten DIC zusammengefM~t. 

Am h/~ufigsten fund sich die DIC bei der Peritonitis (8 yon 18 Fallen) sowie 
bei schweren Allgemeininfektionen und septischen Krankheitsbildern (28 yon 
75 F/~llen). Etwas weniger hi~ufig war die DIC bei postoperativen Zustiinden 
(7 yon 20 F/illen) und bei der Lungenarterienembolie zu beobachten. 

Bei Erkrankungen des Zentralnervensystems stellten wir in 13 yon 43 Fallen 
eine DIC fest. Die Hi~ufigkeit der DIC entsprach hierbei etwa der Durchschnitts- 
hgufigkeit des gesamten Untersuchungsgutes yon 29,5 %. 

Weniger h/~ufig ermittelten wir die DIC mit  jeweils 23 % positiver Fglle bei 
Coronarsklerose mit  und ohne I-Ierzinfarkt (16 yon 70 Fallen) sowie bei den 
neoplastisehen Hauptleiden (38 yon 165 Fallen). 

Mehrere Gruppen anderer Hauptleiden mugten wegen der kleinen Zahl der 
untersuehten F~lle zu einer grSBeren Sammelgruppe ,,diverse Krankhei ten"  
zusammengefagt werden. Hierbei lag die H~ufigkeit der DIC geringgradig fiber 
dem Durchschnittswert des gesamten Untersuchungsgutes. 

Prfiften wir Mlerdings mit  der z~-Methode, ob die DIC bei best immten Grund- 
krankheiten gegenfiber dem Gesamtkollektiv h/iufiger oder vermindert  hgufig 
auftrat,  so lieg sich kein statistisch signkfikanter Unterschied einzelner Unter- 
suchungsgruppen gegenfiber dem Gesamtkollektiv errechnen. In  keiner Unter- 
suchungsgruppe wurde bei einem Freiheitsgrad die Sehranke yon g 0,05 = 3,84 
erreicht bzw. fiberschritten. 

Von 32 Patienten aus der I. Medizinischen Universit~tsklinik Kiel (wir danken I-Ierrn 
Prof. Dr. BERNSI~EIER, Direktor der I. Medizinischen Universit~tsklinik Kiel, fiir die 
freundliche Oberlassung der Krankenbl~tter), die an den Folgen einer Coronarsklerose bzw. 
eines I-Ierzinfarktes starben, wurden 9 mit Anticoagulantien (Marcumar® bzw. Liquemin®) 
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behandelt; bei keinem dieser Patienten konnten Mikrothromben festgestellt werden. Von 
den fibrigen 23 Patienten ohne Antico~gulantientherapie wiesen dagegen 9 Patienten ~[ikro- 
thromben in mindestens einem der untersuchten Organe auf. Priift man X 2 mit der yon 
VON SCItILLING angegebenen Testgr6Be, so wircl Z e gr6Ber Ms 3,84, was durch Uberschreiten 
der 5%-Schranke die Feststellung eines signifikanten Unterschiedes zwischen den Stich- 
proben bedeuten wfirde. Priift man allerdings nach Z 2 mit der ¥atesschen Korrektur, die 
im Hinblick auf die ungleiche Verteilung der H~ufigkeiten in den beiden Stichproben und 
auf den verh~ltnism~Big geringen Versuchsumfang angezeigt ist, so bleibt Z 2 mit 3,16 unter 
der 5%-Schranke 3,84. 

Bei mal ignen Tumoren  lieg die DIC keine sichere Abh~ngigkei t  yon Ar t  und 

Lokal isat ion des Tumors  erkennen. Die beidcn h~ufigstea Tumoren  des Unter -  

suchungsgutes,  Bronchia le~rcinom und Careinom des weiblichen Geni ta l t raktes ,  

wiesen eine Mikrothrombose in 9 yon 38 bzw. 9 yon 36 F~llen auf. Insbesondere  

t ra t  die DIC beim Pros ta ta-  und Pankreascarc inom,  aller3ings bei kleiner Fall- 

zahl, nieht  f iberdurehschni t t l ieh h/~ufig auf. 

5. Beziehungen zwischen Schock und Mikrothrombose 

I m  vorl iegenden Unte r suchungsgu t  l iegen sieh in 153 yon 519 F~llen (29,5%) 

Mikro thromben beobachten.  Von diesen 519 F~llen boten nach klinischen 

Angaben  102 eine Schoeksymptomat ik .  

In  dieser Schockgruppe konnte  bei ca. 46% der Fiille eine periphere Mikro- 

th rombose  festgestel l t  werden. Demgegenfiber  t r a t  die DIC bei den fibrigen 

417 Pa t i en ten  ohne klinisch beobachte te  bzw. angegebene Schocksymptomat ik  

Tabelle 5. Tabellarische Zusammenstellung der Grundkrankheiten und der Hgu/igkeit der disse- 
minierten intravasculgren Coagulation (DIC) in einem unausgewdhlten Sektionsgut unter besonde- 

rer Beri~cksichtigung lclinischer Angaben iiber einen Schodc 

Grundleiden Mit und ohne Ohne Mini- Mit klini- 
klinischen Schock schen Schock schemSchock 

Ge- davon Ge- davon Ge- davon 
samt- DIC samt- DIC samt- DIC 
zahl zahl zahl 

1. Maligne Neopl~sien 165 38 150 33 15 5 

2. Coronarsklerose und 70 16 46 10 24 6 
Herzinfarkt 

3. Schwere Allgemeininfektion 75 28 57 15 18 13 
und septische Krankheitsbilder 

4. Peritonitis 18 8 9 3 9 5 

5. Lungenarterienembolie 32 11 22 5 10 6 

6. Erkrankungen des ZNS 43 13 38 12 5 1 
(Ohne Operation wegen 
Hirntumor) 

7. Postoperative Zust~tnde 20 7 16 3 4 4 
(einschl. Operation wegen 
I-Iirntumor) 

8. Andere Krankheiten 96 32 79 25 17 7 

Summe 519 153 417 106 102 47 
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nur bei ca. 25% der Fglle auf (vgl. Tabelle 5). Hiervon ausgehend, lieB sich 
mit der z2-Methode statistiseh sichern, dab die Mikrothrombose bei Patienten 
mit Schock hochsignifikant h/~ufiger vorkam als bei Patienten ohne Angaben 
fiber Schoek (Z2~ 0,001 > 10,8). 

Die DIC t ra t  insbesondere bei Kombination yon Schock und schweren 
Allgemeininfektionen bzw. septischen Krankheitsbildern, ferner bei Kombina- 
tionen yon Schock und Lungenarterienembolie sowie bei postoperativem Schock 
signifikant h/~ufiger auf als in Kontrollgruppen ohne Sehoek (Tabelle 5). 

Diskussion 

Wichtigstes Ergebnis der vorliegenden Untersuchung ist die fiberrasehend 
gro[3e allgemeine H5u/igkeit der peripheren Mikrothrombose - -  unabh£ngig yon 
Alter und Gesehlecht - -  bereits in einem unausgewiihlten Sektionsgut. Dieser 
Befund gewinnt weiterhin dadurch an Aussagekraft, da6 Mikrothromben bei 
plStzlich verstorbenen Menschen aus dem gcrichtsmedizinischen Obduktionsgut 
praktisch niema]s zu beobachten waren (REM.~LE u. HARMS, 1968). 

Die systematische Suche nach Mikrothromben wurde zweifellos durch die 
F/~rbetechnik begfinstigt, da es mit der (technisch einfachen) Ladewig-F~rbung 
verh~ltnism/~l]ig leicht gelingt, Mikrothromben festzustellen; ein besonderer 
Vorteil der Ladewig-F/~rbung ist darin zu sehen, dab Fibrin und Erythrocyten 
sich verschieden anf/~rben und somit Erythrocytenansammlungen nicht mit 
Fibringerinnseln verwechselt werden kSnnen. 

Wir halten die Anwendung konventioneller Fibrinf£rbungen trotz fehlender 
Spezifit/~t (BE~E~:E, 1964) ffir gerechtfertigt, da in den sog. hyalinen Thromben 
tats/£ehlich durch elektronenmikroskopische Untersnchungen (BoHLE, SITTE U. 
MILLER, 1957) sowie dutch immunohistochemisehe Methoden (MCI~A¥, GITLIN 
U. C~AIG, 1959; VAZQU~Z u. DIXOn, 1958) Fibrin naehgewiesen werden konnte. 

Aus praktischen Grfinden beschr/inkten wir unsere Untersuchungen auf die 
,Standardorgane" der histologischen Sektionsdiagnostik Niere, Leber, Lunge 
und tterz. Am h/~ufigsten waren Mikrothromben in den Lungen nachzuweisen 
(92real), etwas weniger h/£ufig in Niere und Leber, aber nut  ausnahmsweise im 
Herzen. Uberwiegend fanden sich in den einzelnen Organen nur einzelne oder 
wenige Mikrothromben (unter ca. 10 Gerinnsel pro Schnitt, bewertet als ,,gering 
positiv"). Eine st/~rkere Mikrothrombose liel~ sich dennoch in knapp 25% der 
positiven bzw. in 7,3 % aller F/~lle in mindestens einem der untersuchtcn Organe 
feststellen. Sie wurde in Lunge, Leber und Niere etwa gleich hgufig beobachtet. 

3 Nieren wiesen mgBig viele, weitere 3 Nieren zahlreiche Fibrinthromben in 
den Glomerulumschlingen auf und boten somit ein Bild, wie es ffir das generali- 
sierte Sanarelli-Shwartzman-Phiinomen [,,it is renal glomerular capillary throm- 
bosis leading to renal cortical necrosis" (MoKAY, 1965)] typisch ist. Bilaterale 
Nierenrindennekrosen waren nicht zu beobaehten; offenbar war die Uberlebens- 
zeit der Patienten zu kurz, als dab sich eine Nierenrindennekrose hgtte mani- 
festieren kSnnen (Thomas u. GOOD, 1952; BOHLE U. Kn~OKE, 1959). 

Nach McKA¥ und MARGARETTEN (McKAY u. MARGARETTEN, 1967; MARGA- 
nETT]~, 1967) und anderen Autoren gehSrt die Leber zu den h/~ufigsten bei der 
disseminierten Mikrothrombose bctroffenen Organen. Diese Beobachtung wurde 

5 Virchows Arch.  Abt .  A Pa th .  Anat . ,  ]3d. 347 
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auch durch unsere Befunde bestiitigt. Auch wir konnten bei intrahepatischer 
DIC fiberdurchschnittlich h~ufig Leberepithelnekrosen nachweisen. Die Mikro- 
thromben waren, entsprechend der Regel [Ausnahme: Eklampsie und andere 
obstetrische Erkrankungen (McKAY, 1965)!], iiberwiegend in den liippehen- 
zentralen Sinusoiden lokalisiert. 

Die Lunge war das am h~ufigsten an der Mikrothrombose beteiligte Organ. 
Die Mikrothromben - -  etwa gleich h~ufig in Capillaren und kleineren Lungen- 
gef~i~en festgestellt - -  hat ten keine sti~rkeren Gewebsalterationen zur Fo]ge. 
Fokale, oft nut  diskrete Erythrocytenaustr i t te ,  Hypergmie und 0dem waren 
gew6hnlich zu sehen. SA~D~ITTE~ (1967) hat kfirzlich auf die h~modynamisehen 
Folgen einer pulmonalen Mikrothrombose hingewiesen (Be]astung der rechten 
Herzkammer  sowie Hypotonie der Lungenvenen). Dementsprechend t ra t  bei 
unseren F~llen der Tod durch Reehtsherzversagen bei st~rkerer pulmonaler 
Mikrothrombose hi~ufiger (wenn aueh nicht statistisch sicherbar) auf als bei nur 
geringgradiger Mikrothrombose. 

Wie nach den grundlegenden morphologisehen Untersuehungen von McKA¥ 
(1965) zu erwarten war, konnten wir die DIC bei zahlreiehen, oft wesens- 
verschiedenen Krankhei ten beobaehten. Ordneten wir das Untersuehungsgut 
- -  der Vergleiehbarkeit halber - -  naeh mSgliehst einheitlichen Krankheitsgruppen, 
fanden wir die DIC fiberdurchschnittlieh hgufig vor allem bei der Peritonitis 
sowie bei schweren Allgemeininfektionen und septisehen Krankheitsbildern, 
dagegen relativ selten bei Tumorleiden und Coronarsklerose. Da sich diese 
Hgufigkeitsuntersehiede nicht statistiseh siehern lieBen, miissen neben den 
Hauptleiden zus~tzlich Faktoren bzw. Meehanismen, insbesondere akute St6- 
rungen der Kreis]auffunktion, fiir die Pathogenese der DIC diskutiert werden; 
denn es ist naeh zahlreichen, mit  untersehiedlieher Methodik gewonnenen 
Befunden gesiehert, dad zwisehen Schockzusti~nden und disseminierter Mikro- 
thrombose ein kausaler Zusammenhang besteht (CROWELL U. READ, 1955; 
BOI~LE u. KRECKE, 1959; HARDAWA¥, 1962, 1966b und e, 1967; LASCH, 1967a 
und b; LASCH, MECHELKE, NUSSEI~ u. SESSNER, 1963; LASCH, I~6KA U. HEENE, 
1966; REMMELE U. HARMS, 1968; TuRFrNI u. STEFANINI, 1959; u.a.). 

Die wechselseitigen Beziehungen zwischen Schock und Mikrocoagulation 
lassen sieh nach McKAY (1965) - -  vereinfacht - -  durch folgende Gleichung 
veranschaulichen: 

Schock ~ . DIC. 

Schockzust~nde kSnnen fiber eine tIypercoagulabiliti~t eine disseminierte Mikro- 
thrombose induzieren; die hierdurch bedingte Verlegung peripherer Gef£1~- 
lichtungen fiihrt einen verminderten ven6sen Riickflu{~ zum Herzen und somit 
eine Hypovol~mie herbei, wodurch der Sehock unterhalten und schliel~lich 
irreversibel wird. 

I m  vorliegenden Untersuchungsgut konnten wir die DIC bei klinisch gesi- 
chertem Schock bzw. auf den Sterbescheinen ausdrficklich erw~thnter Schock- 
symptomat ik  hochsignifikant hi~ufiger als bei den fibrigen Patienten feststellen. 
Waren im einzelnen sehwere Allgemeininfektionen sowie septisehe Krankheiten, 
Lungenarterienembolie und postoperative Krankheitsverl£ufe klinisch mit  einem 
Sehoek verbunden, t ra t  die DIC signifikant hi~ufiger als bei fehlenden Angaben 
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tiber einen Schock auf. Der kausale Zusammenhang  zwisehen Schock und  DIC 
wird somit aueh dureh diese Un te r suehungen  best£tigt.  

Bemerkenswert niedrig und unabhiingig von zusgtzlicher Sehocksymptomatik war die 
H~ufigkeit der DIC bei der Coronarsklerose (mit und ohne Herzinfarkt). Dieser Befund ist 
wahrscheinlieh als Folge einer pr~ventiven Anticoagulantientherapie zu interpretieren, 
mfigte aber noch an einem grSBeren Untersuehungsgut fiberprfift werden. 

Resi imieren wit unsere Beobachtungen  fiber das Auf t re ten  der peripheren 
Mikrothrombose in einem unausgewghl ten  Sektionsgut,  so ist festzustellen, dag 
Mikrothromben bei versehiedenen Grundkrankhe i t en  auf t re ten  k6nnen,  dab aber 
zus/~tzlieher Sehoek, der wie die DIC selbst als ein intermedi/~rer Krankheit~s- 
meehanismus  aufzufassen ist, die Hgufigkei t  der DIC steigert. 

Herrn Priv.-Dozent Dr. med. V. SAcJ~s, Leiter der BlutspendezcntrMe des Hygiene- 
Institutes der Universitgot Xiel, danken wir ffir seine groBe ttilfe bei den statistischen 
Berechnungen. 

Unser besonderer Dank gilt den med.-techn. Assistentinnen Frau Cm~ISTISE WESSEL 
und Frau Cm~IsTA HAXS~N ffir fleigige und sorgfgltige teehnische Mitarbeit. 
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