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Studies of 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 fundamental disease processes.

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

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

2. The lung was the organ most frequently affected by microthrombosis (92 cases). Next
in frequency were kidneys and liver (64 and 53 cases respectively). Microthrombi were found
only occasionally in the heart (16 cases). In about 2/, 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, particularly 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, although the increase was not statistically significant.

4. Tf shock occurred with the primary 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 ssvere, 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.

Zusammenfassung. Zweck der vorliegenden Arbeit war es, anhand eines unausgewihlten
Sektionsgutes einen Uberblick iiber die Hiufigkeit und Organbeteiligang der peripheren
Mikrothrombose (disseminierte intravasculire Coagulation) zu gewinnen und mdégliche
Beziehungen zu Grundkrankheiten zu erfassen.

Paraffinschnitte von Niere, Leber, Lunge und Herz von 519 Fillen eines Sektions-
jahrganges wurden nach Ladewig-Féarbung auf das Vorkommen von Mikrothromben durch-
gemustert. Dabei ergaben sich folgende Resultate:

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

2. Die Lunge war das am héufigsten von der Mikrothrombose betroffene Organ (92 Fille).
Niéchsthiufig war die Mikrothrombose in Niere und Leber (64 bzw. 53 Fille) nachweisbar.
Das Herz wies nur gelegentlich Mikrothrombosen auf (16 Fille). Bei etwa 2/, der positiven
Fille kam die Mikrothrombose nur in einem der untersuchten Organe vor. Bei den iibrigen
Féllen 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 postoperativen Zustdnden sowie bei Lungenarterienembolien liel sich die
Mikrothrombose aberdurchschnittlich hdufig (doch nicht statistisch sicherbar) feststellen.

* Mit freundlicher Unterstiitzung durch die Deutsche Forschungsgemeinschaft.
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4. Waren die Grundkrankheiten mit Schockzustinden kombiniert (102 Fille), lieB sich
die Mikrothrombose hochsignifikant héufiger nachweisen als in der Gruppe ohne Angaben
uber Schock. Insbesondere trat die Mikrothrombose bei Kombinationen von Schock und
schweren Allgemeininfektionen bzw. septischen Krankheitsbildern, bei Schock und Lungen-
arterienembolien sowie beim postoperativen Schock auf.

Diese Befunde bestéitigen die Bedeutung des Schocks fiir die Pathogenese der Mikro-
thrombose.

McKay (1965), HArRDaAwWAY (1966a) und SELYE (1966) haben die klinischen
Syndrome und experimentellen Bedingungen zusammengestellt, bei denen eine
periphere Mikrothrombose bzw. disseminierte intravasculdre Coagulation (DIC)
vorkommen kann. Nach McKay ist die DIC als ein intermedidrer Krankheits-
mechanismus zu interpretieren, der von einem breiten Spektrum ursdchlicher
Faktoren abhéngig ist [intravasculdre Himolyse, Auftreten von Gewebsextrakten
in der Blutzirkulation, Endotoxine, chemische und physikalische Agentien
(proteolytische Enzyme, Fruchtwasserbestandteile, Stromverletzungen), Anoxie
und Anoxdmie, Endothelschidigung (z.B. nach Virusinfektionen und beim
Hitzschlag), Fibrinolysehemmung u.a.]. Diese Faktoren konnen zu einer Gleich-
gewichtsstorung im Blutgerinnungssystem mit Hypercoagulabilitdit und konse-
kutiver Mikrothrombose fithren.

Bemerkenswerterweise hat bereits 1938 Karora ScHINDLER im Kieler
Pathologischen Institut unter H. SrEcMUND nach tierexperimentellen Unter-
suchungen erkannt, wie wichtig besonders Schédigungen von Endothelzellen fiir
die Entstehung von Mikrothromben sein kénnen.

Trotz vieler Publikationen tber die Morphologie der peripheren Mikro-
thrombose fehlen bisher ausfithrliche Untersuchungen tiiber die allgemeine
Haufigkeit der DIC in einem unausgewéhlten Sektionsgut.

Diese Liicke gab den AnlalBl zu vorliegender Arbeit.

Untersuchungsgut und Methodik

1. Untersuchungsgut

Das Untersuchungsgut bestand aus 519 unausgewéhlten Leichen (Mindestalter 15 Jahre),
die im Jahrgang 1965 im Pathologischen Institut der Universitit Kiel obduziert wurden.

Von diesen 519 Fillen gehorten 237 dem weiblichen und 282 dem ménnlichen Geschlecht
an. Das Alter lag bei den Minnern zwischen 15 und 89 Jahren (Durchschnittsalter
60,9 Jahre), bei den Frauen zwischen 16 und 89 Jahren (Durchschnittsalter 62,0 Jahre).

Die wichtigsten, zum Tode fithrenden Hauptleiden waren (in Klammern jeweils die
Anzahl der Bille):

Maligne Neoplasien (165), Herzinfarkt und Coronarsklerose (70), schwere Allgemein-
infektionen und septische Krankheitsbilder (75), Erkrankungen des Zentralnervensystems
(ausschlieBlich operierte Hirntumoren) (43), Lungenarterienembolie (32).

2. Methodik

In allen Fillen waren Gewebsproben von Niere, Leber, Lunge und Herzmuskel in
Paraffin eingebettet; davon stellten wir bis zu 4 . dicke Schnittpraparate her und farbten
sie nach Lapewig (1938). Die Praparate wurden bei mittlerer VergréBerung (8 x 16) und
anschlieBend bei starker VergroBerung (8 X 40) unter Anwendung des Kreuztisches syste-
matisch auf das Vorkommen von Mikrothromben untersucht. Die Mikrothromben wurden
nach folgenden Kriterien (vgl. Boyp, 1967) ermittelt:
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a) Fibringerinnsel. Fibrinreiche Gerinnsel, ,,hyaline Thromben® der &lteren Nomen-
klatur, zeigen morphologisch charakteristische Strukturen, die ihre Abgrenzung gegen
agonale oder postmortal entstandene Gerinnsel erlauben. Sie besitzen oft im wesentlichen
parallel zueinander angeordnete Fibrinfasern, liegen bevorzugt in Richtung des Blutstromes,
obturieren die Gefaflichtung, ,reiten‘‘ gelegentlich auf kleinen GefiBgabelungen und sind
meist wesentlich kompakter strukturiert als die agonalen und postmortalen Gerinnsel; bei
der Farbung nach LADEWIG zeigen sie eine intensiv rote Farbe.

b) Thrombocytenreiche Mikrothromben. Neben Fibringerinnseln gibt es thrombocyten-
reiche Mikrothromben, die sich durch ein mehr granuldres Aussehen zu erkennen geben.
Andere Mikrothromben enthalten neben Fibrin und Thrombocyten zusétzlich auch weiBle
und rote Blutkorperchen.

¢) Fibrinkiigelchen. Eine besondere Variante stellen runde oder ovale, scharf begrenzte
Kiigelchen dar (,,hyaline Ballen* nach Ma~assg, 1892; ,,globules” nach HarpawAY, 1966b),
die einen Durchmesser von 30—100 p. und dartiber aufweisen kénnen. Die kleineren Kiigelchen
sind férberisch stark fibrinpositiv und itberwiegend homogen, die gréfieren zeigen gelegentlich
eine geringere positive Fibrinreaktion und lassen mitunter eine blasige oder radifire Struktur
erkennen.

d) Sonstige Mikrothromben. Schliefilich sind vorwiegend erythroeytire Mikrocoagula
(vgl. HarpAWAY, 1966b) anzufithren. Diese wurden allerdings nicht ausgewertet, da ihre
Abgrenzung gegeniiber (postmortal entstandenen) kleinen Cruorgerinnseln, besonders in
gestauten Geféllen, uns nicht mit gentigender Sicherheit méglich erschien.

Die verschiedenen Formen der Mikrothromben kénnen in buntem Nebeneinander vor-
kommen.

Zur Beurteilung des Stdrkegrades der Mikrothrombose erwies sich eine Graduierung von
+ bis +--+ als zweckmiBig.

Bet einer geringgradigen Mikrothrombose (+) waren 1—10 Mikrothromben in einem
Schnitt, bei einer méBig starken Mikrothrombose (4 ) 11—20 und bei einer starken
Mikrothrombose (+ -+ ) @tber 20 Mikrothromben feststellbar.

Die statistische Signifikanzbestimmung erfolgte mit dem y2-Test nach K. PEarson und
vox ScHILLING bzw. in der Modifikation nach F. YaTus (vgl. WeBER, 1967).

Ergebnisse
1. Haufigkeit der Mikrothromben im Untersuchungsgut

Von 519 untersuchten Fillen fand sich die Mikrothrombose in 1353 Fillen
{29,6%) (76 @ und 77 3) mindestens in einem der untersuchten Organe Niere,
Leber, Lunge und Herz.

2. Haufigkett der Mikrothromben in den untersuchten Organen

Aus der Tabelle 1 ist ersichtlich, dafl die Lunge 92mal, auf die Gesamtzahl
der Fille bezogen in 17,7%, Mikrogerinnsel aufwies, die Niere 64mal (12,3%),
die Leber 53mal (10,2 %), das Herz dagegen nur 16mal (3,0%).

Mehr als 10 Fibringerinnsel pro Schnitt (Starkegrad 4+ + und -+ -+ ) fanden
wir in der Lunge 15mal und in Niere und Leber je 11mal.

In etwa 2/; der untersuchten Fille lieBen sich Mikrothromben in nur einem
der untersuchten 4 Organe feststellen. In den ibrigen Fallen war die Mikro-
thrombose in mehreren Organen zugleich aufgetreten, am héufigsten in Leber
und Lunge (19mal). In 3 Fallen konnten wir in allen untersuchten 4 Organen
Mikrothromben beobachten. Beztiglich der Organbeteiligung und Kombinationen
der Organe bei der Mikrothrombose vgl. Tabelle 2. «
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Tabelle 1. Haufigkeit und Starkegrad der Mikrothrombose in den untersuchten Organen

Stérkegrad | Niere Leber Lunge Herz
der DIC
+ 4+ 0+ A |0+ 4 O+
Zahlder Fille| 455 53 8 3 466 42 10 1 427 77 13 2 503 15 — 1
(n="519) N N N N
Gesamtzahl 64 53 92 16
der positiven
Fille
Prozentzahl 12,3% 10,2% 17,7% 3.0%
der positiven
Fille

+ = geringgradige, + -+ = miaBig starke, + -+ = starke Mikrothrombose.

Tabelle 2. Haufighkeit der Mikrothrombosen in den untersuchten Organen einschlieflich festgestellter
Organkombinationen

Organ Hiufig-
keit

'S
w

Lunge, alleine

Niere, alleine

Leber, alleine

Herz, alleine

Leber + Lunge

Niere + Lunge

Niere -+ Leber

Leber 4+ Herz

Niere + Herz

Lunge + Herz

Niere + Leber 4+ Lunge
Niere + Lunge + Herz
Leber + Lunge + Herz
Niere + Leber + Herz
Niere + Leber 4 Lunge + Herz

—_ o

o)
Q= =W AT WD WO DO

Gesamtzahl der Fille 153

3. Lokalisation und Folgen der Mikrothrombose
wn den untersuchten Organen

a) Niere. In der Niere fanden wir am héufigsten Mikrothromben in den Vasa
recta (3lmal) sowie in den Rindencapillaren (24mal); Glomerulumschlingen
waren insgesamt in geringerer Zahl betroffen (13mal) (Abb. 1); selten fanden
wir Gerinnsel in den Vasa arcuata (3mal). Von den 13 Nieren mit glomeruldrer
Mikrothrombose hatten 7 nur wenige (unter 10) und 3 méiBig viele Mikro-
thromben. Die ibrigen 3 Nieren zeigten in zahlreichen Glomerulumschlingen
massive Fibringerinnsel, so daBl die Lichtungen stellenweise wie von Fibrin
ausgegossen erschienen. Tubulusnekrosen waren nur ausnahmsweise zu beob-
achten. Dariiber hinaus sahen wir gelegentlich kleine Blutungen in Rinde und
Mark in Verbindung mit hyperdmischen kleinen GefiBlen (beziglich weiterer
Nierenbefunde s. Tabelle 3).
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Abb. 1. Obturierende Fibringerinnsel in Glomerulumschlingen der Niere. 82jdhriger Mann
(SN 25/65). Rezidivierter Herzinfarkt. Formol, Paraffin, Ladewig. 1385 x

Tabelle 3. Tabellarische Zusammenstellung der Nierenbefunde bei glomerulirer Mikrothrombose

SN Starkegrad Nierenrinde Nierenmark
1965 if;.rl%%;ren Hyvper- Blu- Ne- Tubu-  Osmo- Hyper- unreife
Mikro- dmie tungen krose  lus tische Ne- dmie Knochen-
thrombose dilata- phrose marks-
tion zellen
25 + 4+ + + + -+ 0 + ++
280 +++ 0 o} Y ++ + — —
411 +++ 0 g 0 g U] + [4/
15 ++ + g [ [ 0 |- +
118 ++ + 0 0 0 0 0 0
679 + -+ 0 0 0 g g + +
153+ [ + 0 + o+
180+ + 0 0 0 0 0
268 + + + 0 + + o +
586 - 0 g 4] g [t} + 0
931 + + 0 0 " " - °
997 - + [t} 0 a g + [y
s1L 0 v 0 0 o B

b) Leber. Hier lieBen sich die Mikrothromben tberwiegend in Sinusoiden
(34mal), besonders denen der Lappchenzentren, nachweisen. Wiederholt waren
die Sinusoide durch hirschgeweihartiz geformte Fibringerinnsel gleichsam
ausgegossen. In den iibrigen Lebergefifen waren die Mikrothrombosen etwas
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Abb. 2. Mikrothrombus in einem kleinen Lungengefi. 26jihrige Fran (SN 290/65). Fibrinos-
eitrige Pelveoperitonitis; rezidivierter Herzstillstand. Formol, Paraffin, Ladewig. 1385 x

Tabelle 4. Lokalisation der Mikrothromben in den untersuchten Organen

Organ Haufigkeit

Niere

1. Vasa recta 31

2. Rindencapillaren 24

3. Glomerulumschlingen 13

4. Vasa arcuata 3

Leber

1. Sinusoide 34

2. Andere Gefille 25

Lunge

1. Capillaren 57

2. Arteriolen, Venolen und 53
andere kleine Gefille

Herz

1. Capillaren 1

2. Arteriolen, Venolen und 15

andere kleine Gefille

seltener zu beobachten (25mal). Von 53 Lebern mit DIC gingen 42 mit einer
Hyperimie und 19 mit deutlichen, meist frischen, fokalen und vorwiegend
acinozentralen Leberepithelnekrosen einher. Ein gleich groBfes Kollektiv mit
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Lebern ohne DIC lief demgegeniiber nur 4mal nekrotische Verdnderungen
erkennen.

¢) Lunge. Lungencapillaren und kleine LungengefdBe wiesen etwa gleich
héufic Mikrothromben auf (57- bzw. 53mal) (Abb. 2). Diese Mikrothromben
gingen fast stets mit Hyperamie und in etwa 3/, der Fille mit einem Odem einher.
In iiber der Halfte der positiven Lungen waren (meist diskrete) Erythrocyten-
austritte in die Alveolen feststellbar. 25 der insgesamt 77 Patienten mit gering-
gradiger pulmonaler Mikrothrombose starben am Versagen der rechten Herz-
kammer. Bei 15 Patienten mit méafig starker und starker pulmonaler Mikro-
thrombose (Starkegrade + -+ und - -) ist der Tod 7mal infolge Rechtsherz-
versagens eingetreten. Dieser Unterschied ist allerdings statistisch nicht signi-
fikant.

d) Herz. In den Herzschnitten waren die Mikrothromben nur einmal in einer
Capillare, dagegen 15mal in anderen kleinen Blutgefdflen, besonders Arteriolen
und Venolen, lokalisiert. 3mal lieBen sich kleine Blutungen im Myokard fest-
stellen; Nekrosen als Folge der Mikrothrombose waren nicht nachweisbar.

Eine zusammenfassende Ubersicht iiber die Lokalisationen der Mikrothromben
in den untersuchten Organen gibt Tabelle 4.

4. Beziehung zwischen Qrundleiden und Mikrothrombose

Mikrothrombosen lieflen sich bei verschiedenen Grundkrankheiten in einem
oder in mehreren Organen nachweisen. In der Tabelle 5 sind die einzelnen Grund-
krankbeiten und die Héufigkeit der dabei beobachteten DIC zusammengefal3t.

Am hiufigsten fand sich die DIC bei der Peritonitis (8 von 18 Féllen) sowie
bei schweren Allgemeininfektionen und septischen Krankheitsbildern (28 von
75 Fallen). Etwas weniger héufig war die DIC bei postoperativen Zustdnden
(7 von 20 Fallen) und bei der Lungenarterienembolie zu beobachten.

Bei Erkrankungen des Zentralnervensystems stellten wir in 13 von 43 Fillen
eine DIC fest. Die Hiufigkeit der DIC entsprach hierbei etwa der Durchschnitts-
haufigkeit des gesamten Untersuchungsgutes von 29,5%.

Weniger hiufig ermittelten wir die DIC mit jeweils 23 % positiver Fille bei
Coronarsklerose mit und ohne Herzinfarkt (16 von 70 Féllen) sowie bei den
neoplastischen Hauptleiden (38 von 165 Féllen).

Mehrere Gruppen anderer Hauptleiden mufBiten wegen der kleinen Zahl der
untersuchten Félle zu einer gréBeren Sammelgruppe ,,diverse Krankheiten‘
zusammengefal3t werden. Hierbei lag die Héaufigkeit der DIC geringgradig iiber
dem Durchschnittswert des gesamten Untersuchungsgutes.

Priiften wir allerdings mit der y2-Methode, ob die DIC bei bestimmten Grund-
krankheiten gegeniiber dem Gesamtkollektiv hiufiger oder vermindert hiufig
auftrat, so lieB sich kein statistisch signifikanter Unterschied einzelner Unter-
suchungsgruppen gegeniiber dem Gesamtkollektiv errechnen. In keiner Unter-
suchungsgruppe wurde bei einem Freiheitsgrad die Schranke von « 0,05 = 3,84
erreicht bzw. tiberschritten.

Von 32 Patienten aus der 1. Medizinischen Universitdtsklinik Kiel (wir danken Herrn
Prof. Dr. BrrNsMEIER, Direktor der 1. Medizinischen Universititsklinik Kiel, far die

freundliche Uberlassung der Krankenblitter), die an den Folgen einer Coronarsklerose bzw.
eines Herzinfarktes starben, wurden 9 mit Anticoagulantien (Marcumar® bzw. Liquemin®)
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behandelt; bei keinem dieser Patienten konnten Mikrothromben festgestellt werden. Von
den tibrigen 23 Patienten ohne Anticoagulantientherapie wiesen dagegen 9 Patienten Mikro-
thromben in mindestens einem der untersuchten Organe auf. Priift man x? mit der von
voN ScHILLING angegebenen TestgroBe, so wird y? groBer als 3,84, was durch Uberschreiten
der 5%-Schranke die Feststellung eines signifikanten Unterschiedes zwischen den Stich-
proben bedeuten wiirde. Prift man allerdings nach »? mit der Yatesschen Korrektur, die
im Hinblick auf die ungleiche Verteilung der Haufigkeiten in den beiden Stichproben und
auf den verhiltnisméBig geringen Versuchsumfang angezeigt ist, so bleibt x2 mit 3,16 unter
der 5% -Schranke 3,84.

Bei malignen Tumoren lieB die DIC keine sichere Abhéngigkeit von Art und
Lokalisation des Tumors erkennen. Die beiden hdufigsten Tumoren des Unter-
suchungsgutes, Bronchialcarcinom und Carcinom des weiblichen Genitaltraktes,
wiesen eine Mikrothrombose in 9 von 38 bzw. 9 von 36 Fillen auf. Insbesondere
trat die DIC beim Prostata- und Pankreascarcinom, allerdings bei kleiner Fall-
zahl, nicht tberdurchschnittlich héufig auf.

5. Bezichungen zwischen Schock und Mikrothrombose

Im vorliegenden Untersuchungsgut lieBen sich in 153 von 519 Féllen (29,56%)
Mikrothromben beobachten. Von diesen 519 Féllen boten nach klinischen
Angaben 102 eine Schocksymptomatik.

In dieser Schockgruppe konnte bei ca. 46% der ¥ille eine periphere Mikro-
thrombose festgestellt werden. Demgegeniiber trat die DIC bei den iibrigen
417 Patienten ohne klinisch beobachtete bzw. angegebene Schocksymptomatik

Tabelle 5. Tabellarische Zusammenstellung der Grundkrankheiten wnd der Hdaufigheit der disse-
minierten intravasculiren Coagulation (DIC) in einem unausgewdhlten Sektionsgut unter besonde-
rer Beriicksichiigung klinischer Angaben iiber einen Schock

Grundleiden Mit und ohne Ohne klini- Mit klini-
klinischen Schock schen Schock schem Schock
Ge- davon Ge- davon Ge- davon
samt- DIC samt- DIC samt- DIC
zahl zahl zahl
1. Maligne Neoplasien 165 38 150 33 15 5
2. Coronarsklerose und 70 16 46 10 24
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 Zusténde 20 7 16 3 4 4
(einschl. Operation wegen
Hirntumor)
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 Fille auf (vgl. Tabelle 5). Hiervon ausgehend, lie sich
mit der y2-Methode statistisch sichern, dall die Mikrothrombose bei Patienten
mit Schock hochsignifikant héufiger vorkam als bei Patienten ohne Angaben
iiber Schock (42« 0,001 > 10,8).

Die DIC trat insbesondere bei Kombination von Schock und schweren
Allgemeininfektionen bzw. septischen Krankheitsbildern, ferner bei Kombina-
tionen von Schock und Lungenarterienembolie sowie bei postoperativem Schock
signifikant haufiger auf als in Kontrollgruppen ohne Schock (Tabelle 5).

Diskussion

Wichtigstes Ergebnis der vorliegenden Untersuchung ist die iiberraschend
grofle allgemeine Hdufigkeit der peripheren Mikrothrombose — unabhingig von
Alter und QGeschlecht — bereits in einem unausgewdhlten Sektiomsgqut. Dieser
Befund gewinnt weiterhin dadurch an Aussagekraft, dafi Mikrothromben bei
plotzlich verstorbenen Menschen aus dem gerichtsmedizinischen Obduktionsgut
praktisch niemals zu beobachten waren (REMMELE u. Harums, 1968).

Die systematische Suche nach Mikrothromben wurde zweifellos durch die
Firbetechnik begiinstigt, da es mit der (technisch einfachen) Ladewig-Farbung
verhdltnismaBig leicht gelingt, Mikrothromben festzustellen; ein besonderer
Vorteil der Ladewig-Farbung ist darin zu sehen, daf Fibrin und Erythrocyten
sich verschieden anfidrben und somit Erythrocytenansammlungen nicht mit
Fibringerinnseln verwechselt werden kénnen.

Wir halten die Anwendung konventioneller Fibrinfarbungen trotz fehlender
Spezifitit (BenrkE, 1964) fir gerechtfertigt, da in den sog. hyalinen Thromben
tatsdchlich durch elektronenmikroskopische Untersuchungen (BoHLE, SITTE u.
MiLLER, 1957) sowie durch immunohistochemische Methoden (McKavy, Grrriw
u. Craic, 1959; VazqQurz u. Drxon, 1958) Fibrin nachgewiesen werden konnte.

Aus praktischen Griinden beschrinkten wir unsere Untersuchungen auf die
»Standardorgane’ der histologischen Sektionsdiagnostik Niere, Leber, Lunge
und Herz. Am héufigsten waren Mikrothromben in den Lungen nachzuweisen
(92mal), etwas weniger haufig in Niere und Leber, aber nur 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 stirkere Mikrothrombose liel} sich dennoch in knapp 25% der
positiven bzw. in 7,3% aller Falle in mindestens einem der untersuchten Organe
feststellen. Sie wurde in Lunge, Leber und Niere etwa gleich hdufig beobachtet.

3 Nieren wiesen miBig viele, weitere 3 Nieren zahlreiche Fibrinthromben in
den Glomerulumschlingen auf und boten somit ein Bild, wie es fur das generali-
sierte Sanarelli-Shwartzman-Phénomen [,,it is renal glomerular capillary throm-
bosis leading to renal cortical necrosis™ (McKay, 1965)] typisch ist. Bilaterale
Nierenrindennekrosen waren nicht zu beobachten; offenbar war die Uberlebens-
zeit der Patienten zu kurz, als daB sich eine Nierenrindennekrose hitte mani-
festieren konnen (THomas u. Goop, 1952; Bowuie u. Krrors, 1959).

Nach McKay und MARGARETTEN (McKaY u. MARGARETTEN, 1967; MarcA-
RETTEN, 1967) und anderen Autoren gehért die Leber zu den hiufigsten bei der
disseminierten Mikrothrombose betroffenen Organen. Diese Beobachtung wurde

5 Virchows Arch. Abt. A Path, Anat., Bd. 347
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auch durch unsere Befunde bestétigt. Auch wir konnten bei intrahepatischer
DIC iiberdurchschnittlich haufig Leberepithelnekrosen nachweisen. Die Mikro-
thromben waren, entsprechend der Regel [Ausnahme: Eklampsie und andere
obstetrische Erkrankungen (McKay, 1965)!], tiberwiegend in den lippchen-
zentralen Sinusoiden lokalisiert.

Die Lunge war das am hédufigsten an der Mikrothrombose beteiligte Organ.
Die Mikrothromben — etwa gleich héufig in Capillaren und kleineren Lungen-
gefaflen festgestellt — hatten keine stirkeren Gewebsalterationen zur Folge.
Fokale, oft nur diskrete Erythrocytenaustritte, Hyperdmie und Odem waren
gewohnlich zu sehen. SANDRITTER (1967) hat kiirzlich auf die hdmodynamischen
Folgen einer pulmonalen Mikrothrombose hingewiesen (Belastung der rechten
Herzkammer sowie Hypotonie der Lungenvenen). Dementsprechend trat bei
unseren Fillen der Tod durch Rechtsherzversagen bei stirkerer pulmonaler
Mikrothrombose haufiger (wenn auch nicht statistisch sicherbar) auf als bei nur
geringgradiger Mikrothrombose.

Wie nach den grundlegenden morphologischen Untersuchungen von McKay
(1965) zu erwarten war, konnten wir die DIC bei zahlreichen, oft wesens-
verschiedenen Krankheiten beobachten. Ordneten wir das Untersuchungsgut
— der Vergleichbarkeit halber — nach mdglichst einheitlichen Krankheitsgruppen,
fanden wir die DIC iiberdurchschnittlich héiufig vor allem bei der Peritonitis
sowie bei schweren Allgemeininfektionen und septischen Krankheitsbildern,
dagegen relativ selten bei Tumorleiden und Coronarsklerose. Da sich diese
Hiufigkeitsunterschiede nicht statistisch sichern lieBen, miissen neben den
Hauptleiden zusitzlich Faktoren bzw. Mechanismen, insbesondere akute Sté-
rungen der Kreislauffunktion, fir die Pathogenese der DIC diskutiert werden;
denn es ist nach zahlreichen, mit unterschiedlicher Methodik gewonnenen
Befunden gesichert, dall zwischen Schockzusténden und disseminierter Mikro-
thrombose ein kausaler Zusammenhang besteht (Crowrrn u. REap, 1955;
BouaLE u. KrECKE, 1959; HARDAWAY, 1962, 1966b und ¢, 1967; LascH, 1967a
und b; Lasca, MEcHELKE, NUSSER u. SESSNER, 1963; Lascr, ROxA u. HEENE,
1966; RemMMELE u. Harus, 1968; TURPINI u. STEFANINT, 1959; u.a.).

Die wechselseitigen Beziehungen zwischen Schock und Mikrocoagulation
lassen sich nach McKay (1965) — vereinfacht — durch folgende Gleichung
veranschaulichen :

Schock == DIC.

Schockzustinde konnen iiber eine Hypercoagulabilitdt eine disseminierte Mikro-
thrombose induzieren; die hierdurch bedingte Verlegung peripherer Gefil3-
lichtungen fiihrt einen verminderten ventsen Riickflull zum Herzen und somit
eine Hypovolimie herbei, wodurch der Schock unterhalten und schlieBlich
irreversibel wird.

Im vorliegenden Untersuchungsgut konnten wir die DIC bei klinisch gesi-
chertem Schock bzw. auf den Sterbescheinen ausdriicklich erwihnter Schock-
symptomatik hochsignifikant hiufiger als bei den tibrigen Patienten feststellen.
Waren im einzelnen schwere Allgemeininfektionen sowie septische Krankheiten,
Lungenarterienembolie und postoperative Krankheitsverldufe klinisch mit einem
Schock verbunden, trat die DIC signifikant hiufiger als bei fehlenden Angaben
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iber einen Schock auf. Der kausale Zusammenhang zwischen Schock und DIC
wird somit auch durch diese Untersuchungen bestéatigt.

Bemerkenswert niedrig und unabhéngig von zusitzlicher Schocksymptomatik war die
Hiuligkeit der DIC bei der Coronarsklerose (mit und ohne Herzinfarkt). Dieser Befund ist
wahrscheinlich als Folge einer priventiven Anticoagulantientherapie zu interpretieren,
miiBte aber noch an einem gréBeren Untersuchungsgut tiberpriift werden.

Resiimieren wir unsere Beobachtungen iiber das Auftreten der peripheren
Mikrothrombose in einem unausgewéhlten Sektionsgut, so ist festzustellen, daB3
Mikrothromben bei verschiedenen Grundkrankheiten auftreten kénnen, dafl aber
zusitzlicher Schock, der wie die DIC selbst als ein intermedidrer Krankheits-
mechanismus aufzufassen ist, die Héufigkeit der DIC steigert.

Herrn Priv.-Dozent Dr. med. V. Sacrs, Leiter der Blutspendezentrale des Hygiene-
Institutes der Universitdt Kiel, danken wir fiir seine groBe Hilfe bei den statistischen
Berechnungen.

Unser besonderer Dank gilt den med.-techn. Assistentinnen Frau CHRISTINE WESSEL
und Frau CerisTa Hawsen fir fleilige und sorgféltige technische Mitarbeit.
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