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Abbau 51iger Substanzen in der Kaninchenlunge 
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(Direktor: Prof. Dr. V. Becker) 

Eingegangen am 18. November 1975 

Reduct ion  of Oily Substances in  R a b b i t  Lungs 

Summary. Artificial fat embolism in rabbits was caused by injection of olive oil and 
Lipiodol Ultrafluid | into the ear vein. Electron-microscopic and histoehemieal observations 
of the lung were made. The content of nonspecific esterase was evaluated. 

Serious defects of blood vessels and pneumocytes as well as an increase in alveolar macro- 
phages and capillary thrombosis were noted. The endothelial cells became considerably 
larger and necrosis of endothelial cells and capillary destruction even occurred. Fat appeared 
interstitially and in the alveolus. 

Tissue reaction is much greater in olive oil than in contrast medium. This is due to their 
different chemical composition. The strong tissue reaction in olive oil is caused by glycerol 
and unsaturated fatty acids occurring in hydrolysis. 

Fat emboli are primarily eliminated by enzymatic splitting. Normally alveolar macro- 
phages and endothelial cells contain little nonspecific esterase. After application of fatty 
fluids they react with an increase in the content of esterase. Alveolar epithelium seems to 
participate in enzymatic fat splitting. 

Key words: Fat embolism - -  Reduction - -  Lung. 

Zusammen[assung. Naeh artifizicller Fettembolic mit Oliven61 odor mit dem jodhaltigen 
R6ntgenkontrastmittel Lipiodol Ultrafluid | tretcn an Kaninchenlungen ausgeprggte Seh~den 
an Blutgcf~l]endothelien und an Pneumoeyten auf. Die Zahl der Makrophagen steigt stark 
an; es treten Thromben auf. Die Endothelsehgden bestehen aus: Zellverbreiterungen, Schlin- 
genbildung, ZellzerstSrung und Capillarrupturen. Dureh diese gclangt embolisehes Fett in 
die Alveole oder in das zum Tail 5demat6s vcrquollene Interstitium. 

Die gewebssch~idigcnde Wirkung yon Oliven61 ist wesentlieh ausgepr~gter als die des 
Kontrastmittels. Dies ist dutch die unterschicd!iehe ehemisehe Zusammensetzung der beiden 
Substanzeu zu erkl~ren. Bei der Hydrolyse yon Oliven61 treten als stark cndothelseh~digende 
Agentien Glycerin und freie Fetts~uren auf. 

Die Eliminierung des embolisehen Fettes aus der Lunge erfolgt haupts~chlieh dutch 
enzymatisehe Spaltung. Makrophagen und Endothelzellen bilden die zum Fettabbau not- 
wendige unspezifische Esterase. Die ~itbeteiligung yon Alveolardeckzellen an der enzymati. 
schen Fettspaltung ist wahrscheinlich. 

Atiologie, Pathogenese und  Epidemiologie der Fet tembol ie  sind seit langem 
Gegenstand eingehender Unte r suehungen  1. I n  einer umfangreiehen Studie ha t  sieh 
Beneke 1897 der Frage der Eliminierung embolisehen Fet tes  aus der Lunge ge- 
widmet.  Er  vermutete ,  dab ,,Zellen imstande  sind, die (embolisehen) Fet tk6rper ,  
denen sic sieh anlagern,  un te r  versehiedenen ehemisehen U m w a n d l u n g e n  (etwa 
mit  Htilfe eines Fe rmen tes . . . )  zu 16sen u n d  in  dieser Form zu resorbieren". 

1 2r zur Fettembolie: Collard, 1973; Sevitt, 1962; Szabo, 1971; Wehner, 1968. 
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Sieber f i ihr te  1908 methodische  Unte r suehungen  zur  F e t t s p a l t u n g  in der  
Lunge  aus. I n  Homogen i sa t en  aus Lungengewebe,  die in  einer s ter i len ws 
L6sung mi t  F e t t e n  verse tz t  waren,  l a n d  er nach  raehrs t i indiger  I n k u b a t i o n  einen 
Anst ieg des Si~uregehaltes und  f i ihr te  diesen auf eine f e rmen ta t ive  Fre ise tzung 
yon  Fe t t s~uren  zuriiek. Neuere  Unte r suchungen  zum Lipasegehal t  des Lungen-  
gewebes naeh  Fe t t embo] ie  erfolgten mi t  biocheraischen Methoden  (Armstrong et al., 
1967). 

Wi r  un te r sueh ten  Kaninchen]ungen  nach  in t ravenSser  Gabe  61iger Subs tanzen  
zur Kls  der  Frage ,  welehe Zellen erabolisches F e t t  el i rainieren und  welche 
u l t r a s t ruk tu re l l en  Ver/~nderungen e rkennba r  sind. 

Material und Methode 
Verwendet wurden 9 m~nn]iche Albinokaninchen mit einem durchschnitt]ichen K6rpcr- 

gewicht yon 1,8 kg. Davon blieb 1 Kontrolltier unbeh~ndelt, die anderen wurden in 2 Ver- 
suchsgruppen zu je 4 Tieren unterteilt. Die eine Gruppe erhielt OlivenS1 ~, die andere das 
jodhMtige 61ige R5ntgenkontrastmittel Lipiodol Ultrafiuid | ~ in die Oh~vene appliziert. Die 
Dosierung sehwankte zwischen 0,3 und 0,5 ml/kg K6rpergewicht. Die Tiere mit liingerer 
l~berlebenszeit erhielten die geringere Dosis. 

10 min, 1 Std, 4 und 11 Tags n~ch der 01gabe erfolgte die T6tung eincs Tieres aus jeder 
Untersuchungsgruppe durch Genickschlag. Nach Ausbluten Entnahme und Fixation yon 
Material aus Lunge, Leber, lterz und Niere. Zur lichtoptischen Untersuchung Fixation in 
Formalin (10%ig), Paraffineinbettung, H~mMaun-Eosin-Fiirbung. 

Zur eZektronenoptisehen Untersuchung 1--2 Std Fixation yon Lungengewebe (Bl6cke yon 
1 mm a Gr6ge) in 1%igem Osmiumtetroxid gelSst in Millonigpuffer. AnschlieBend Spiilung in 
Pufferl6sung, EntwS~sserung fiber die aufsteigende Acetonreihe und Einbettung in Durcupan 
A5IC. F fir orientierende Untcrsuchungen Anfertigung yon 0,5 ~ dicksn Semidfinnschnitten, 
nachfolgend Toluidinblau-Fiirbung. Die Kontr~stierung der Ultradfinnschnitte erfolgte rnit 
Uranyl~cetat und Bleicitrat. 

Ffir die histochemischen Untersuchungen wurde Material aus Lungs, Leber und Niere in 
flfissigem Stickstoff tiefgekiihlt, davon Kryostatschnitte angefertigt und diese Iiir 2 Std nach 
der yon I-Iolt und Hicks (1966) angegebenen Methode zur Oarstellung unspezifischer Esterase 
inkubiert. Die GegenfS~rbung erfolgte mit tlSomalaun (2 rain) und Sudanrot (6 min). Zur 
Kontrolle wurde eine Enzymhemmung mit E 600 in einer Konzentration yon 10 -5 tool/1 
vorgenommen. 

Ffir die ultrahistochemischen Untersuchungen verwendeten wir gleichfalls die Methode 
nach Holt und Hicks (1966). Lungen-, Leber- und Nierengewsbe wurden 4 Std bei 4 ~ C in 
GlutarMdehydcaeodylatpuffer bei pH 7,3 fixiert, davon 80 ~ dicke Gefrierschnitte angefertigt, 
diese in Sucrose-Pufferl6sung gespfilt und dann bei 0 ~ C 2 Std inkubiert. Nach nochmMigem 
Spfilen 1 Std Nachfixation in 1%igem Osmiumtetroxyd, dann EntwS~sserung und Ein- 
bettung in Durcupan AMC. 

Ergebnisse 
Makroskopisch f~nd sich bei  den behande l t en  Tieren regelm&13ig eine Di la ta-  

t ion  des rech ten  I ie rzvcnt r ike l s .  I n  den Lungen  spezie]l sub- a n d  in t rap leura l ,  
teilweise auch irn Pa renchym,  fl~ichige oder pe techia le  B iu tungen  und  herd- 
f6rmige Ate lek tasen .  

His tologisch lassen sieh 10 min naeh  der 01injekt ion ausgedehnte  fe t tembo-  
lisehe Verlegungen der  Capi l la r lumina  der  L u n g e n s t r o m b a h n  und  fe t t re iehe Mikro- 
t h romben  beobaehten .  Zu diesem Ze i tpunk t  s ind naeh  der  01iven61gabe berei ts  

2 Bestandteile: OlivenSl: (Fieser et al., 1968). Glycerinester: 6,0% P~lmitinsre C16 ges; 4,0% 
StearinsreC18ges; 83% 01sreC18 lfach unges; 7,0% Linolsre C18 2fach unges. Lipiodol 
Ultra]luid| (Fischer, 1969). J~thylester: 88% mono und dijodierte Octadecansre C18 ges. 
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Abb. 1. Capillarruptur in der Lunge mit AusstrSmen yon Fett in die Alveole. Semidiinnsehnitt, 
Toluidinblaufgrbung, 01immersion 

ausgedehnte 6demat6se Verquellungen der Pulmonalarterienmedia erkennbar, 
naeh 4 Tagen aueh Odeme in der Alveole, die bis zum 11. Tag persistieren. Bei 
dem mit  Lipiodol Ultrafluid | behandelten Tier haben wir derartige Ver/~nderun- 
gen nur in geringem AusmMt gesehen. 

1 Std post injeetionem linden sieh in der Umgebung embolisehen Oliven61s 
vor allem neutrophile Granuloeyten, an embolisehem Kontrastmit tel  Makro- 
phagen. 

4 Tage naeh Versuehsbeginn ist die entztindliehe Reaktion am st~trksten aus- 
gepr~gt und n immt bis zum 11. Tag wieder ab. Die Makrophagen k6nnen granu- 
lomartige Formationen bilden. Rupturierte Capillaren, aus denen Fet t  in die 
Alveole austritt ,  sind unabhgngig yon der Verweildauer embolisehen Fettes zu 
finden (Abb. 1). Fettembolisehe Versehliisse in den Blutgefgl3en der Nieren als 
Ausdruek einer systemischen Fettembolie waren bei den Tieren 4 und 11 Tage 
nach der Injektion nachweisbar, nieht aber bei den Tieren mit  10 rain und 1 Std 
[lberlebenszeit. 

Histoehemisehe Untersuchungen zum Naehweis unspezifiseher Esterase er- 
folgten an der Lunge. Leber und Niere wurden als enzymreiehe Organe zur Kon- 
trolle mitinkubiert.  In  der Lunge des Kontrolltieres finder sieh eine geringe 
Esteraseaktivitg, t in den Zylinderepithelien der Bronehialsehleimhaut und in ein- 
zelnen im Parenehym verstreuten Makrophagen. Zahl und Enzymaktivitg~t der 
esterasepositiven Zellen gndern sieh gegeniiber dem Kontrolltier 10 rain und 1 Std 
naeh der Olinjektion nieht. 

4 Tage naeh der Fettapplikat ion ist die Esteraseaktivitg~t in der Bronchial- 
sehleimhaut eindrueksmgBig gleieh stark. I m  Lungenparenehym steigt jedoeh die 

6 u Arch. A t)ath. Anat. and ttistol. 
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Abb. 2. Fettembolus mit anliegendem ester~sepositivem Gef~endothel (-->), 4 Tage nach 
Versuchsbeginn. Kryost~tschnitt, Ester~sed~rstellung n~ch Holt und Hicks, Gegenf~rbung 

mit Sudanrot und H~malaun, Olimmersion 

Zahl enzymatiseh aktiver Makrophagen deutlieh an; sie enthalten zum Teil auch 
sndanophile Partikel. Aueh Alveolardeekzellen sowie Endothelzellen (Abb. 2), die 
unmittelbar an embolisehes Fet t  grenzen, zeigen jetzt eine deutliehe Esterase- 
aktivit~t. 

Die Gesamtzahl esterasepositiver Zellen und deren Enzymgehalt  steigt konti- 
nuierlieh bis zum 11. Tag naeh Versuehsbeginn. Enzymreiehe Makrophagen sam- 
meln sieh an fettemboliseh verschlossenen BlutgefgBen; die zuvor glatt  kontu- 
rierten Fettemboli erseheinen zunehmend aufgesplittert. 

Ultrahistoehemiseh ist die Esterase in allen untersuehten Zellen (Makrophagen, 
Endothelze]len, Alveolardeckzellen) im endoplasmatischen Retieulum (ER), den 
Cytosomen und an einigen Stellen auch angrenzend an Fetteinsehliisse in der Zelle 
zu erkennen. Die Bronehialsehleimhaut wurde ultrahistoehemiseh nieht unter- 
sueht. 

Elektronenoptiseh finden sieh naeh 10 min sowohl bei mit  OlivenS1 als auch 
bei mit  Lipiodol Ultrafluid | behandelten Versuchstieren im Bereich embolischen 
Fettes fiach ausgewalzte Endothelzellen, deren lumenseitige Zellmembranen bei 
dem mit  OlivenS1 behandelten Tier hi~ufig zerstSrt sind. In  den nicht fettembolisch 
verschlossenen Gefs ist das Endothel dutch die Zunahme des ER 
und der Cytosomen verbreitert. Die Zellkerne sind vergrSl~ert. !Nach der OlivenS1- 
gabe treten zus~tzlieh grSl~ere Endothelvacuolen und -schlingen auf. Diese Gefi~l~- 
wandseh~den bilden bevorzugte Anlagerungsstellen fiir Thromben heterogenen 
Aufbans, bestebend aus embolisehem Fett,  Fibrin, Thrombocyten,  Erythrocyten 
und Granulocy~en (Abb. 3). Davon unabhs liegen intravasal viele Makro- 
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phagen, die bei diesen beiden Tieren eine grofte Zahl vacuolendurchsetzter, kreis- 
runder und ovaler Einsehlugk6rper mit  der elektronenoptisehen Diehte yon Lipiden 
aufweisen. Gleiehartige Zellen sind jetzt aueh in geringerer Anzahl intraalveolgr 
an Fet t t ropfen naehweisbar. In  den Pneumoeyten 1. Ordnung kommt  es zu einer 
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Abb. 4. Marginaler Fettfilm am Endothel (->) 1 Std nach Lipiodol-Injektion, Endvergr. 16000 

Proliferation des ER. I m  Vergleich zum Kontrolltier treten nach 10 min in den 
Pneumoeyten 2. Ordnung vermehrt  EinsehluBkSrper mit  osmiophilem Rand- 
s a n m  anf .  

Nach einer Stunde haben sieh bei dem mit Lipiodol Ultrafluid | behandelten 
Tier keine wesentliehen Ver~inderungen ergeben. Neben Fettemboli  fallen jetzt 
sehmale an das Endothel grenzende Fettsi~ume auf (Abb. 4). Die Endothelzell- 
membranen sind in diesen Bereiehen intakt  und zeigen neben zahlreichen Pino- 
eytosebli~sehen tier in die Zelle hineinreiehende sehlauehf6rmige Invaginationen. 
Der Endothelzellverband ist erhMten, das Interst i t inm unauffgllig. 

Weit ausgeprggtere Vergndernngen sind 1 Std naeh der Oliven61applikation 
vorhanden. In  einzelnen Endothelien linden sieh Fettpartikel,  die yon einer ein- 
faehen Membran umgeben sein kSnnen. Andere zeigen hochgradig 5demat6se Auf- 
loekerungen des Cytoplasma; diese fiihren bis zum Bild der optiseh leeren Zelle 
(Abb. 5). Teilweise sehwinden die langen, fl~ehen Ausl~ufer der Endothelien, die 
Zellen verlieren die I-Iaftung zur Naehbarzelle und runden sich ab (Abb. 6). Einige 
Endothelien sind zerst6rt; erkennbar sind nur noeh ges te  der Zellmembran und 
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Abb. 5. Endothelzell6dem (E) mit randst~ndig verdrgngten Zellorganellen (-~) 1 SM nach 
Oliven61gabe, Endvergr. 16000 

einzelne im Capillarlumen liegende Zellorganellen. Absehnittweise liegt die Basal- 
membran frei. In  diesen Bezirken grenzt das embolische Fet t  unmittelbar an die 
aufgelockerte Basalmembran und ist an einzelnen Stellen in das 5dematSs auf- 
gelockerte Inters~itium eingebroehen. 

4 Tage naeh Versuchsbeginn treten neben den sehon beschriebenen Vergnde- 
rungen bei beiden Tieren ausgepr/igte Alveolardeckzell6deme a.uf (Abb. 7), bei 
dem mit 0liven61 behandelten Tier aueh 0deme in der Alveole. Aueh naeh Kon- 
trastmittelgabe sind jetzt erhebliche Endothelschgden erkennbar. Das Capillar- 
lumen kann dutch ausgeprggte Endothelblasen- und -schlingenbildung mansehet- 
tenartig eingeengt sein. 

Bis zum 11. Versuchstag ergeben sich keine weiteren grundsgtzlichen Ver- 
gnderungen. Bei dem mit Lipiodol Ultrafluid | behandelten Tier haben sich die 
6demat6sen Verquellungen der Zellen etwas zurtiekgebildet, alle anderen Zell- 
sehgden sind in gleicher Intensi tgt  naehweisbar. 
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Abb. 6. Endothelzellabrundung mit breiter Intercellularspalte (-~) und freiliegender aufge- 
loekerter Basalmembran. Interstitielles 0dem ((5) und Fett (F) in einer Zelle des Interstitium, 

Endvergr. 16000 

Diskussion 

Die Eliminierung k6rpereigenen und k6rperfremden embolischen Fettes ~us 
der Lunge nimmt etwa 21 Tage in Ansprueh (Schubert, 1971). Threefoot (1968) 
land fiir radioaktiv markiertes embolisehes Triolein eine biologische I-Ialbwertszeit 
yon 2,2 Tagen. 

Als Meehanismus einer Eliminierung des Fettembolus aus der Lunge kommen 
der Austritt  fiber Capillarrupturen in die Alveole, die Aussehwemmnng in den 
grogen Kreislauf und der enzymatisehe Abbau des Fettes in Frage. 

i3ber die Capi l larrupturen gelangt das Fet t  in die Alveole und wird dort ent- 
weder yon Makrophagen aufgenommen oder expektoriert. Dieser Meehanismus 
kommt  nur ffir die Eliminierung eines kleinen Teiles der embolisehen Substanz 
in Frage. Preiss spritzte Kaninchen Silikon fiber die Ohrvene und fand IZupturen 
der Lungeneapillaren, dutch die Silikon in die Alveole austrat.  Trotzdem hat te  
noch 13 Monate naeh Versuehsbeginn die Silikonmenge eindrueksm~tgig nicht 
abgenommen. 
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Abb. 7. AlveolardeckzellSdem 11 Tage nach Oliven61gabe, Endvergr. 20000 

Nach ~rtifizieller Fettembolie sind der~rtige Capill~rrupturen mehrf~ch be- 
schrieben, wobei es gleichgtiltig scheint, ob arteigenes (David, 1967), ~rtfremdes 
Fet t  oder eine chemisch inerte Subst~nz injiziert werden. Offensichtlich sind 
diese Ca.pillarrupturen abh/~ngig yon der Viskosit/~t der applizierten Substanz und 
damit  mechanisehen Ursprungs. 

Ein ~nderer Teil des embolischen Fettes wird durch die vis a tergo gus der 
pulmon~len Strombahn in den groBen Kreisl~uf ausgesehwemmt und in geringer 
Menge tiber die Nieren ausgeschieden (Scuderi, 1941). Dieser Vorgang setzt aller- 
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dings nicht unmittelbar tin. Wir fanden fettembolische Verschltisse in den Nieren- 
blutgef/~l~en der untersuehten Tiere erst 4 und 11 Tage nach Versuehsbeginn. 

Die Hauptmenge des embolischen Fettes wird enzymatisch abgebaut. Die Be- 
deutung der Lunge als Stoffwechselorgan wurde friihzeitig erkannt (Ben@e, 1897; 
Sieber, 1908; Aschoff, 1926). In bioehemischen Untersuchungen an Homogeni- 
saten yon Rattenlungen ist mehrfach ein Anstieg des Lipasegehaltes im Lungen- 
gewebe nach artifizieller Fettembolie beobachtet worden (Hess, 1948; Armstrong 
et al., 1967). Unsere morphologisehen Untersuchungen zeigen, dal% der Esterase- 
gehalt der Lunge naeh artifizieller Fettembolie zeitabh/~ngig steigt. 

In der regelhaften Lunge des Menschen beschr/s sich die Esteraseaktivit~t 
auf wenige Alveolarmakrophagen und auf Zellen der Bronchialschleimhaut (Su- 
zuki, 1966). Das Kontrol]tier unserer Untersuehungsreihe zeigte einen gleichartigen 
Befund. Eine deutliehe Zunahme der Zahl enzymhaltiger Zellen ist erst 4 Tage 
naeh Versuehsbeginn zu beobachten; sie liegen vor allem in der unmittelbaren 
Umgebung embolischen Fettes. Die Esteraseaktivit/~t beschr/~nkt sich nieht mehr 
nur auf die Makrophagen, sondern ist aueh in einzelnen Blutgefs zu 
sehen. Die Mitbeteiligung yon Alveolardeekzellen an der Enzymproduktion ist 
wahrscheinlich, aber es gelang an den Kryostatschnitten keine exakte Abgrenzung 
gegeniiber Makrophagen. Verschiedene Autoren (Gomori, 1946; Pliess, 1959) 
haben jedoeh liehtoptisch lipasepositive Alveolarwandzellen gefunden. 

Der Anstieg der unspezifischen Esterase ist also abh/~ngig yon der Zeit und 
der Lokalisation der Zellen. Es liegen ihm verschiedene Mechanismen zugrunde. 
Zum einen steigt die Zahl der Makrophagen, die - -  auf dem Blutwege heran- 
transportiert - -  ,,einen wesentliehen Anteil an der Kapazit/~t des Reinigungs- 
mechanismus der Lunge darste]len" (Rasche et al., 1965) und auch im Normal- 
zustand Esterase enthalten. Zum anderen bilden nach einer Fettembolie auch 
die Gefgl]endothelien Esterase. Der Enzymgehalt dieser Zellen ist im Rege]fall nut  
gering und ,,unergiebig" (Doerr, 1970). Er  zeigt aber funktionsbedingte und orts- 
abh/s Unterschiede (Hort, 1958). Wir sahen esterasepositive Endothelzellen 
unmittelbar an embolischem Fett,  das die Enzymproduktion der Endothelze]le 
offenbar induziert. 

Elektronenoptiseh treten in Abh/~ngigkeit yon der applizierten Substanz 
Endothelsch/~den verschiedener Intensit/~tsgrade auf: es sind Zellverbreiterungen, 
Endothe]sch]ingenbildung, 0deme und - -  im Extremfall - -  tin vSlliger Zerfall 
der Endothelien zu erkennen. Zerfallende Zellen und Bezirke mit nackter Basal- 
membran sind ausschlielMich nach OlivenSlgabe zu beobachten. Diese extremen 
Sch/~,den treten bereits im Zeitraum zwischen 10 rain und 1 Std nach Versuchs- 
beginn auf. Naeh Kontrastmittelembolie waren sie nie zu sehen. In nicht emboli- 
sierten Capillarbezirken zeigen sich Gewebssch/~den erst sp/~ter. 0dematSse Ver- 
quellungen der Endothelien treten bei beiden Versuehsgruppen auf, entwickeln 
sich aber bei den mit Lipiodol Ultrafluid | behandelten Tieren verzSgert. Die 
sehwersten Endothelseh/iden der Kontrastmittelgruppe zeigen sieh erst naeh 
4 Tagen und bestehen in einer ausgepr/~gten Endothelschlingenbildung. 

Die unterschiedliche t{eaktion des Lungengewebes auf die beiden applizierten 
Snbstanzen ist durch ihre ehemische Zusammensetzung und damit durch die 
bei der enzymatischen ttydrolyse entstehenden Produkte zu erkl/~ren. Bei der 
t tydrolyse yon OlivenS] werden unges/~ttigte Fetts/~uren und Glycerin frei. Dieses 
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f i ihr t  nach  in t raven6ser  oder subcu tane r  Gabe  zu sehwerer  H/ imolyse  (Came- 
ron et al., 1956; 0 k e n  et al., 1966 zit.  in K a u f m a n n ,  1970). Eine  al lgemein mem- 
branseh/~digende W i r k u n g  dos Glycerin is t  n icht  auszusehlieBen und  k6nn te  don 
naeh  der Oliven61gabe beobaeh te ten  Zellzerfall  erklfiren. 

Pe l t ie r  (1956) h a t  in l i ch topt i schen  Unte r suehungen  die Toxizit/~t yon  Neut ra l -  
fe t ten  und  freien Fe t t s / iu ren  auf das  Lungengewebe b e s t i m m t  und  gefunden,  dal3 
die seh~digende W i r k u n g  freier  Fe t t s / iu ren  mi t  der  Zahl  der  Doppe lb indungen  
steigt .  13el der  H y d r o l y s e  yon  Lip iodol  Ul t ra f lu id  | en ts tehen  nu t  ges/~ttigte Fe t t -  
sfiuren; dieser U m s t a n d  k a n n  das  im Vergleieh zu Oliven61 gewebsfreundl iehe 
Verhal ten  erkl/~ren. 

Unte r suehungen  von Robe r t son  (1941) deuten  einen wei teren Seh/idigungs- 
meehanismus  dureh  freie Fetts/~uren an. Er  zeigte, dal3 die in tercel lulare  Koh/tsion 
vom Vorhandense in  freier Ca- Ionen  abhSmgig ist. Diese b i lden mi t  den bei der  
enzymat i sehen  I-Iydrolyse der appl iz ie r ten  01e en t s tehenden  langke t t igen  FeLt- 
s/iuren wasserunlSsliehe Salze. l Jber  einen lokalen Mangel  an Ca-Ionen (Peltier,  
1956) soll es zu e inem Aufbruch  der  in der  Regel  , ,kont inuier l ichen Capillar- 
ausk le idung"  (Ba rgmann  et al., 1956) kommen .  Dieser Meehanismus ist  e lektronen-  
opt isch belegbar ,  da  naeh  OlivenSlgabe brei te  Li ieken im Endo the l ze l lve rband  
e rkennbar  sind. An  diesen Stel len is t  die B a s a l m e m b r a n  u n m i t t e l b a r  den Sehad- 
stoffen ausgesetz t  und  racist  aufgelocker t  (Abb. 6). I m  Bereich dieser In te ree l lu la r -  
l i ieken gelangt  F e t t  bevorzugt  ins I n t e r s t i t i u m ;  aueh die beobaeh te ten  inter-  
s t i t iel len 0 d e m e  s ind so erkl/~rbar. 
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