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VYorwort.

Unser Vorwort soll den Titel dieser Schrift erliutern und so den Leser niher
dariiber unterrichten, was er in ihr zu erwarten hat.

Jedermann weil}, daf} es einen gesunden Zustand des Menschen gibt, der in
den kranken iibergehen kann, sei es voriibergehend, sei es auf die Dauer des
Lebens. Als der erwiinschte, wohltuende Zustand mufBl der gesunde erhalten,
der kranke beseitigt werden; dieser Aufgabe dienen seit undenklichen Zeiten
Hygiene und Medizin als praktische Wissenschaften. Da es sich herausgestellt
hat, daB} zur Erhaltung der Gesundheit und Heilung der Krankheiten um-
fassende Kenntnisse gehoren, haben sich den genannten praktischen Wissen-
schaften zwei theoretische an die Seite gestellt, die Physiologie und Pathologie
genannt werden; ihre enge Verkniipfung mit der Hygiene und Medizin und ihre
Unterordnung unter diese spricht sich darin aus, daB diejenige Fakultéat der
Universitas litterarum, die Physiologie und Pathologie, Hygiene und Medizin
lehrt, noch heute die medizinische Fakultit heiBt.

Es kann die Frage aufgeworfen werden, ob diese Unterordnung, wie sie das
gebieterische Verlangen der Menschen, gesund zu bleiben und geheilt zu werden,
hervorgebracht hat, ausreicht, der Physiologie und Pathologie Ziel und Methode
anzuweisen. Ob also Physiologie und Pathologie nur dazu da sind, der Hygiene
und der Medizin die notwendige theoretische Grundlage zu geben.

Die Physiologie der Gegenwart mul} auf diese Frage mit Nein antworten;
sie untersucht die menschlichen physischen Vorgéinge ohne Riicksicht auf die
praktischen Wissenschaften.

Die Pathologie hat die Trennung von der Medizin bisher nicht vollzogen;
sie betont vielmehr mit Nachdruck, daB sie im Dienste der Medizin steht.

Wir vertreten den Standpunkt, daB auch die Pathologie die Selbstandigkeit
gewinnen muB, die die Physiologie besitzt.

Was bedeutet die bestehende Trennung der Physiologie von der Hygiene und
die geforderte Trennung der Pathologie von der Medizin ?

Nicht mehr und nicht weniger, als daB beide theoretische Wissenschaften
damit den Charakter als Naturwissenschaften erhalten. Die Physiologie erforscht
dann den hiufigeren, normal genannten Ablauf der physischen Korpervorginge,
die Pathologie den selteneren, abnorm genannten. Es liegt auf der Hand, daB
damit die Schranken zwischen Physiologie und Pathologie verschwinden, daB
Physiologie und Pathologie eins werden. Indessen, zur Zeit ist die Pathologie
nicht in der Physiologie aufgegangen, wir miissen also fortfahren, von Pathologie
zu sprechen.

Als Naturwissenschaft untersuchen Physiologie und Pathologie den gesunden
und kranken physischen Menschen ohne Riicksicht auf die angewandten Wissen-
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schaften Hygiene und Medizin, unbekiimmert darum, ob die Ergebnisse ihrer
Forschung dem Menschen niitzlich werden, mit dem einzigen Ziele der Erkenntnis
des Ablaufes der Vorgéinge und der kausalen Beziehungen, in die sie sich bringen
lassen.

Wir fragen, ist dies berechtigt und vorteilhaft.

Die Berechtigung kann nicht bestritten werden ; gesunde und kranke Menschen
sind Naturbestandteile wie alle anderen; es ist kein. Grund vorhanden, sie anders
zu nehmen, wie den normalen Lauf der Himmelskorper und die Stérungen
desselben.

Ist auch ein Vorteil mit der Trennung von Medizin und Pathologie verbunden ?

Wir glauben an einen solchen Vorteil und halten ihn fiir betrichtlich. Eine
Pathologie, die sich lediglich oder vorwiegend als Dienerin der Medizin fiihlt,
gebraucht mit Vorliebe die ihr besonders naheliegende Kategorie des Niitzlichen,
Heilsamen. zu der ihr obliegenden Erklirung der pathischen Vorgiinge ; sie erklirt
also praktisch-teleologisch : was an pathischen Prozessen geschieht, gilt als erklart,
wenn es als niitzlich hingestellt werden kann. Um einige Beispiele zu nennen,
die im folgenden zu behandeln sein werden: eine in diesem Sinne teleologisch
gerichtete Pathologie gibt sich damit zufrieden, das Wachstum der Niere nach
Verlust des Schwesterorganes darauf zuriickzufiihren, da sie mehr sezerniert
oder sezernieren muf}, um dadurch Stérungen der Ausscheidung zu verhiiten;
das des Herzmuskels darauf, dafl er den Widerstand einer verengten Klappe
iiberwindet, iiberwinden mufB}, um so die Zirkulation im Gange zu halten; die
entziindlich genannten Vorginge gelten als erklirt, wenn sie als erfolgreiche
VerteidigungsmaBnahmen des Korpers vorgefiihrt werden, der nur einem iiber-
miéchtigen Gegner erst nach hartem Kampfe unterliegt, und das Verstiandnis
des Krebsstromas scheint erschlossen, wenn es als Abwehrmittel gegen die bos-
artige Krebszelle dargestellt wird.

Demgegeniiber fragt die Pathologie als reine und freie Naturwissenschaft
allein nach den kausalen Relationen der pathischen Vorginge; sie will von jeder
verstarkten Arbeit, jedem Wachstum wissen, aus welcher Quelle sie stammen
und was sie in Gang bringt und erhilt, und von den zahlreichen entziindlich
genannten und allen anderen Vorgingen lediglich ermitteln, was sie hervorruft
und in welcher Reihenfolge und Verkettung die Teilvorginge vom Anfang bis
zum Ende sich abspielen. Sind diese Fragen, sei es auch nur in erster Annéherung
an ein fernes Ziel, zu beantworten, so ist jener primitiven und der alsbald zu
beriihrenden hoher entwickelten und daher von uns ausfiihrlicher zu behandelnden
Teleologie in der Physiopathologie das Heimatrecht genommen, das sie zur Zeit
noch besitzt.

Indem die Pathologie die Vorginge, denen sie sich widmet, beschreibt,
analysiert und in kausale Zusammenhinge bringt, erfiillt sie ihre unmittelbare
Aufgabe, das theoretische Erkennen ; am besten wird sie so aber auch der anderen
Aufgabe gerecht, breite und feste Grundlage der Medizin, der angewandten
Wissenschaft zu sein, der sie die Arbeit zuweist, wissenschaftlich zu priifen, was
sie von den Ergebnissen der Pathologie zum Nutzen der kranken Menschen ver-
wenden kann.

Erst seit wenigen Dezennien zur Lebensarbeit von Forschern geworden, wird
die Pathologie in der Gegenwart von diesen, den Berufspathologen, und im Neben-
berufe von Arzten betrieben, die damit fortsetzen, woran seit den altesten Zeiten
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Arzte gearbeitet haben, und die zur Mitarbeit schon deswegen unentbehrlich
sind, weil sie sich mit dem kranken Menschen, den der Berufspathologe kaum zu
Gesicht bekommt, unmittelbar beschiftigen konnen. Unsere Forderung, die
Pathologie als Naturwissenschaft zu betreiben, richtet sich an beide Klassen
von Pathologen, die Berufspathologen und die als Pathologen titigen Arzte;
wihrend der Ausbau der speziellen Pathologie die Aufgabe beider ist, sind es
jene, denen die weitere Pflicht zufillt, die allgemeine Pathologie zu fordern.

Unsere bisherigen Ausfithrungen erkliren, warum wir unsere Schrift Patho-
logie als Naturwissenschaft nennen, warum wir sie Pathologen und Physiologen
widmen, deren Arbeit einem und demselben Gegenstande gilt; warum wir sie
an die Mediziner richten, die Lehrer der Heilkunde und ihre Schiiler einerseits,
die Arzte andererseits. Noch zu erliutern ist, weshalb wir sie auch von Natur-
philosophen, die wir Biologen nennen, gelesen wiinschen und, wie aus dem
Titel der Schrift deutlich hervorgeht, Pathologie als Naturwissenschaft, reine
Naturwissenschaft von Naturphilosophie, Biologie, trennen.

Haben wir oben gesehen, daB die Pathologie dasjenige teleologische Denken,
das sie von der Medizin iibernommen hat, aufgeben mufB, um ihre Aufgabe als
Naturwissenschaft erfiillen zu konnen, so ist es nicht minder notwendig, daB
sie und die Physiologie sich von der in ihnen herrschenden naturphilosophischen
Betrachtungs- und Erklarungsweise, die eine theoretisch-teleologische ist, frei-
machen. Der von Natur zweckmiBig reagierende Organismus, der als solcher
sich mit Hilfe von mancherlei zweckdienlichen Fahigkeiten zu erhalten und
damit seinen Naturzweck zu erfiillen strebt, ist uns nicht ein Vorgefundenes, wie
es Gegenstand der Physiologie als Naturwissenschaft sein muB}, sondern das
Ergebnis einer vom philosophischen, naturphilosophisch-euteleologischen Stand-
punkte vorgenommenen Wertung und Deutung, die nichts mit Naturwissenschaft
zu tun hat und in der Physiologie und Pathologie angewandt zur Losung ihrer
Aufgabe, die kausalen Beziehungen der Kérpervorginge zu erforschen, nicht
nur nichts beitrigt, sondern Scheinerklarungen liefert, die dem Fortschritte der
Forschung schidlich sind. Wie die Pathologie und Medizin, so miissen also auch
Physio-Pathologie und Naturphilosophie (Biologie) aufs strengste auseinander-
gehalten werden, gemédf der Verschiedenheit der Aufgaben und Methoden der
Naturwissenschaft und der Naturphilosophie. Wir selbst werden zur Natur-
philosophie nicht das Geringste beitragen und uns auch nicht kritisch mit ihr
beschiftigen; vielmehr uns darauf beschrinken, in der Physio-Pathologie
herrschenden naturphilosophischen Begriffen entgegenzutreten und auch auf
diesem Wege die Pathologie als reine Naturwissenschaft herauszuarbeiten. Da
aber, wer ein Naturgebiet metaphysisch betrachten will, iiber das Physische in
groBen Ziigen unterrichtet sein muf und seine Aufgabe erleichtert finden wird,
wenn ihm eine rein naturwissenschaftliche Darstellung zur Verfiigung steht,
richten wir sie auch an die Biologen.

Man hat noch jiingst die Méglichkeit einer naturwissenschaftlichen Pathologie
bestritten, und es liegt in der Tat auch keine solche in irgend einer Sprache vor.
Wir werden zeigen, daB Pathologie als Naturwissenschaft moglich ist; gelingt
dies, so ist das letzte Naturgebiet, das bisher der rein naturwissenschaftlichen
Bearbeitung entzogen war, ihr zugefiihrt. ,

Spiat hat dann die Pathologie den Schritt getan, den die Astrologie zur
Astronomie, die Chemie iiber Alchemie und Jatrochemie, die Pflanzenkunde
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iiber das Suchen nach Zauber- und Heilkrdutern hinaus lingst hinter sich hat;
spat hat dann die Physio-Pathologie, als letztes Kind der Mutter aller Wissen-
schaften, der Philosophie, sich véllig selbstédndig gemacht mit der Annahme des
logischen Verfabrens der Naturwissenschaft, zu der sie gehort. Nicht der Mensch,
der geheilt werden muf} und mit dem sich die nach diesem Zwecke therapeutische
MaBnahmen vorschreibende und erklirende Medizin beschiftigt, nicht der
physisch-psychische Mensch, der, dessen Verhalten die Philosophie aus seinen
Zweckgedanken erklirt, ist der Gegenstand der Physio-Pathologie, sondern der
physische Mensch als Bestandteil der physischen Natur, der nicht mit teieologischen
Scheinerklirungen des einen oder des anderen Ursprungs, sondern nur mit
Erkenntnis naturwissenschaftlich-kausaler Relationen beizukommen ist; solcher
besitzt die Pathologie einen Betrag, mag er groll oder klein erscheinen, mag die
Zukunft in ihn noch so stark wegnehmend und abéndernd eingreifen, der langsam
wichst und an den alle weitere Forschung eine Grundlage, die einzige Grundlage,
besitzt.

Wir haben unsere naturwissenschaftliche Pathologie Relations-Pathologie
genannt, weil sie in den Relationen, Beziehungen der pathischen Korpervorginge
zueinander und zur AuBenwelt den Gegenstand der Pathologie als Naturwissen-
schaft erblickt. Sie ist also relativistisch und erkennt nichts Absolutes an, im
besonderen nicht die Zelle, die aus eigener Kraft sich ernéhrt, funktioniert und
vermehrt. Wir haben ihr auch deswegen einen Namen gegeben, weil wir dem
entgegenwirken wollten, was wir voraussahen, dafl man sie als Neuropathologie
bezeichnet, d. h. als einer Richtung angehérig, die man durch VircrOW als fiir
alle Zeiten abgetan ansieht. Wir lehnen die Bezeichnung als Neuropathologie ab,
weil uns die Vorgéinge im Nervensystem nicht das erste im Sinne eines Ranges,
sondern in der Reihenfolge der Vorginge sind, die in den zu erforschenden
Relationen stehen; alle Vorgange sind Glieder einer Kette, Glieder, die nicht
vertauscht werden kénnen, sondern in einer bestimmten Folge der Beobachtung
und Untersuchung vorliegen; das erste Glied, das Nervensystem, ist nicht wich-
tiger als jedes folgende. Die Gegensitze zwischen Neuro-, Solidar- und Humoral-
pathologie verschwinden in unserer relativistischen, alle Bestandteile des Korpers
gleichmaBig beriicksichtigenden Auffassung.

Wir werden in einem kurzen ,,physiologischen Teil”“ zeigen, daB diese
Reihenfolge, mit dem vom Reize getroffenen Nervensysteme als erstem Gliede,
fir die Vorginge, die die Physiologie behandelt, zutrifft; werden im zweiten
,,pathologischen Teil”, da uns Physiologic und Pathologie eins sind, hiervon
ausgehen und dartun, dal es moéglich und geboten ist, auch die pathischen Vor-
ginge mit Reizung des Nervensystems beginnen zu lassen; wir werden dann in
einem allgemein-logischen Teile die Notwendigkeit unserer Betrachtungs- und
Erklarungsweise rechtfertigen, um mit einem sich darauf aufbauenden begriffs-
kritischen Teil zu enden.

Unsere Schrift kann als neue Auflage und Vereinigung zweier fritherer be-
zeichnet werden, von denen die erste, auf Wunsch meiner damaligen Hérer nieder-
geschrieben, zur Erginzung meiner Vorlesungen dienen sollte (der ,,Entwurf
einer Relationspathologie®, Jena 1903), wihrend die zweite die logische Be-
griindung des eingenommenen Standpunktes enthélt (Grundlinien einer Logik
der Physiologie als reiner Naturwissenschaft, Stuttgart 1912). Jene Schrift ist
durch die Ergebnisse der spateren vorwiegend experimentellen Arbeiten iiber-
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holt, diese kann auch jetzt noch dazu beitragen, die Grundlagen der Relations-
pathologie zu festigen. Nachdem diese bis zum Jahre 1921 von den Vertretern
der allgemeinen Pathologie und der pathologischen Anatomie geflissentlich
ignoriert worden war, nachdem dann ein Teil der Relationspathologie, nimlich
ihre Stellung zur Entziindungslehre — durch FELix MARCHAND — Beachtung
und Ablehnung erfahren hat, worin ihm andere gefolgt sind, hoffe ich von der
neuen Darstellung, daf3 sie frither oder spiter die Diskussion auf die einzig
brauchbare Grundlage stellen wird, nimlich die bisher unterbliebene Nach-
priifung der vorwiegend auf experimentellem Wege gewonnenen Beobachtungen
und die Kritik des angewandten logischen Verfahrens.

Unterdessen soll es nicht an Bemiihungen fehlen, das Begonnene fortzusetzen,
soweit es die auf meiner Arbeitsstitte schwer lastende Not der Zeit gestattet.

Magdeburg, den 1. Marz 1923.
GUSTAV RICKER.
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L. Physiologischer Teil.

Nachdem die Physiologie ermittelt hat, daf die Vorginge, die sie unter-
scheidet und zur Einteilung ihres Stoffes benutzt, zusammengesetzter Natur
sind, aus Teilvorgingen bestehen, ist es ihre Aufgabe, die Reihenfolge dieser
Teilvorginge und auf der so gewonnenen Grundlage die kausalen Beziehungen
derselben festzustellen. Indem sich der physiologische Teil unserer Schrift
hiermit beschiftigt, geht er von den Vorgingen in denjenigen Organen aus,
deren iiberwiegender und fiir sie besonders charakteristischer Teil, ihr Paren-
chym, in direkter Beziehung zum Nervensystem, durch eferente Fasern des-
selben steht; nach Beriicksichtigung derjenigen Organe und Kérperbestand-
teile, fiir die eine solche direkte Beziehung zum Nervensystem nicht besteht,
werden allgemeine Schliisse auf die kausalen Relationen der Korpervorginge
gezogen werden.

A. Die Reizung des Nervensystems als erster Vorgang
in den Organen mit Parenchymnerven. Der Ablauf der
Vorgiinge in den Organen mit Parenchymnerven.

Atmung. Die Beschaffenheit des Blutes, und zwar ein bestimmter Gehalt
an Sauerstoff und Kohlensiure, ist der vermittelst der Gewebsfliissigkeit stetig
wirkende Reiz, der die auf ihn eingestellten bilateral symmetrisch gelegenen
beiden Atmungszentren des verlingerten Markes in einer trotz der Kontinuitit
des Reizes rhythmischen Tatigkeit erhalt, die auf dem Nervenwege die Atmungs-
muskeln der beiden Rumpfhélften zu ihren koordinierten, rhythmischen Kon-
traktionen veranlaBt. Durch geniigend starke Schwankungen des O- und CO,-
Gehaltes des das Kopfmark durchflieBenden Blutes wird das Atmungszentrum
direkt in stirkere oder schwichere Titigkeit versetzt; ferner indirekt, reflek-
torisch von zentripetalen Nerven des iibrigen Kérpers, insbesondere der Atmungs-
organe aus, schlieBlich von den Sinnesorganen und dem Gehirn aus, auch in
Zusammenhang mit psychischen Akten, die an physiologische Hirnvorginge
gekniipft sind. .

Das erste Glied der rhythmisch erfolgenden Atmung ist somit die Reizung
eines bestimmten Teiles des Gehirnes, als welcher nicht eine Gruppe von Ganglien-
zellen, ein Kern, sondern die faserige Substantia reticularis auf Grund von
Experimenten angenommen wird.

Magen- und Darmbewegung. Wenn man die Tétigkeit eines Zentrums
wie die des Atmungszentrums mit der Physiologie ,,automatisch® nengt in dem
Sinne, daB es nicht auf reflektorische Reizung angewiesen ist, so sind die

Ricker, Pathologie. 1
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Zentren der Bewegung des Magens und Darmes ebenfalls automatisch tatig.
Wihrend die Automatie der Atmung im Zentralnervensystem zustandekommt
und in den Atmungsmuskeln Nervenzellen fehlen, so daf8 die aus dem Riicken-
marke austretenden Nerven (intercostale und phrenische) direkt zu den Muskel-
fasern verlaufen, um an ihnen zu endigen, beherbergen Magen und Darm
ein besonderes, endoorganisches Nervensystem, den Plexus myentericus, der
Darm dazu den Plexus submucosus. Die rhythmischen Bewegungen des Magens
und des Darmes sind im Plexus myentericus begriindet, so daB sie auch in den
aus dem Korper herausgenommenen Organen ablaufen. In die Tatigkeit dieses
automatisch titigen endoorganischen Nervensystems greifen Vagus und Sym-
pathicus (postganglionire Fasern des Ganglion coeliacum) ein, jener im all-
gemeinen bewegungsfordernd, dieser im allgemeinen bewegungshemmend;
beide sind reflektorischer Beeinflussung von den verschiedensten Korperstellen
her ausgesetzt. Als Beispiel kann das vagoreflektorische- Brechen des Magen-
inhaltes dienen; es ist zugleich geeignet, die Beziehung zu psychischen Vorgéngen
zu illustrieren, die vermittelst der ihnen zugeordneten Nervenvorginge auf die
Bewegungen des Magens und Darmes einwirken kénnen.

Die Natur des Reizes, der, am Nervensystem angreifend, die Bewegungen
des Magens und Darmes hervorruft, ist unbekannt ; der wichtigste hinzukommende
und zwar bewegungsfordernde Reiz ist der Inhalt des Magens und des Darms,
der von der Driisenhaut her wirksam wird und den Plexus myentericus reflek-
torisch erregt.

Herztitigkeit. Wie Magen und Darm, besitzt auch das Herz ein eigenes
umfangreiches endoorganisches Nervensystem, bestehend aus undeutlich
begrenzten subepikardialen Ganglienzellgruppen, die besonders ausgepragt,
als Ganglien, nur im Vorhofsteil vorhanden sind und die das Spitzendrittel
des Herzens freilassen; und aus einem mit den Ganglienzellen zusammenhéngen-
den subepikardialen Nervennetz unter dem Epikard, das zwischen den samtlichen
Muskelfasern weiter verlauft und an ihnen endigt.

Den Ganglien des Herzens, dessen Zellen groB und den motorischen des
Riickenmarks dhnlich sind, kommt eine enge Beziehung zu dem an Nerven-
fasern reichen ,,Reizungsleitsystem®?!) zu, das auller aus seinem nervalen
Bestandteil aus eigenartigen (kontraktilen?) Muskelfasern besteht, die in zwei
geflochtenen Knoten: Sinusknoten, Atrioventrikularknoten, mit seinem Vor-
hofs- und Kammerteil, und in Ziigen angeordnet sind, die vom Atrioventrikular-
knoten zunichst geschlossen, dann ausstrahlend unter dem Endokard verlaufen
und schlieBlich mit den Muskelfasern des Herzens in Verbindung treten. Die
Muskelfasern des neuromuskuldren Reizungsleitsystems stellen die einzige mus-
kuliare Verbindung zwischen der Muskulatur der Vorhofe und der der Kammern
dar; hierauf und auf die Ergebnisse von Experimenten, nach denen der An-
fangsteil des Systems fiir die Reizentstehung von besonderer Bedeutung ist,
ist seine Auffassung als Reizungsleitsystem gegriindet. Im einzelnen steht der
Sinusknoten in der erwidhnten engen Beziehung zum benachbarten REMAK schen
Ganglion in der Furche zwischen Cava superior und Vorhof; der als Vorhofs-
knoten zu bezeichnende Teil des Atrioventrikularknotens zu dem Lubwicschen
Ganglion in der hinteren Wand des rechten Vorhofes und der Vorhofsscheide-

1) Wir gebrauchen diese Bezeichnung statt der iiblichen (Reizleitungssystem), da nicht
der Reiz, sondern die Reizung geleitet wird.
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wand, der Kammerteil des Atrioventrikularknotens zu dem nach BIDDER be-
nannten Ganglion in der Atrioventrikularfurche an der Abgangsstelle der Aorta.

Mit diesem intrakardialen Nervensystem steht das extrakardiale in Ver-
bindung, das dem Vagus und dem aus dem Ganglion stellatum stammenden
Teil des Sympathicus, postganglioniren Fasern, in die keine Ganglienzellen
eingeschaltet sind, angehort; sie bilden den Plexus cardiacus, von dem aus
Nervenfasergeflechte zu dem Herzen gelangen und, subepikardial gelegen,
sich hier mit dem intrakardialen Nervensystem verbinden; die Vagusfasern
zu einem grofen Teil mit den soeben erwahnten drei Ganglien des Sinus- und
Vorhofsgebietes, die Sympathicusfasern, indem sie dem subepikardialen Ge-
flecht beitreten, das sich, wie erwahnt, in das intrakardiale an den Muskel-
fasern endigende Geflecht fortsetzt.

Vermoge des Vaguszentrums, das unter Schwankungen in dauernder Er-
regung ist, und des Sympathicuszentrums steht das Herznervensystem in Ver-
bindung mit dem gesamten iibrigen Nervensystem des Korpers, auch demjenigen,
dem psychische Vorginge zugeordnet sind; es ist daher von iiberall her reflek-
torischer Beeinflussung zugingig.

Wie Magen und Darm auBerhalb des Korpers die ihnen zukommenden Be-
wegungen auszufithren vermdégen, so schligt das Herz (unter geeigneten Be-
dingungen) nach Unterbrechung aller seiner nervalen Verbindungen mit der
Umgebung, wie sie am sichersten die Herausnahme aus dem Korper herbei-
filhrt. Wenn vor dem Bekanntwerden des neuvromuskuliren Reizungsleit-
systems der Sitz dieser automatischen Tatigkeit in den Herzmuskelfasern
gesucht worden ist, so wird diese Theorie heute kaum mehr vertreten. Aber auch
ihre Wiederbelebung in der Form, dafl die Automatie der Herztdtigkeit als im
muskuldren Teil des Reizungsleitsystems begriindet angesehen wird, wahrend
seinem nervalen Teil — wie dem iibrigen Herznervensystem — lediglich die
Vermittlung der die Herztédtigkeit alterierenden Beeinflussung seitens des Vago-
sympathicus zufallen soll, miilte sich auf stirkere Griinde, als sie angefiihrt
werden, berufen koénnen, um den sonst allgemein giiltigen Grundsatz der Physio-
logie, daBl wo Ganglien, von ihnen ausgehende Nerven und von diesen inner-
vierte Muskulatur zusammen vorkommen, vermittelst des Angreifens der Reize
am Nervensystem die Vorginge in den Muskelfasern ablaufen, als fiir das Herz
ungiiltig darzutun!). In diesem Zusammenhange ist die Tatsache wichtig, daB
im Experiment durch Unterbrechung der Hirntatigkeit (mittelst Ausschaltung
der Zirkulation) Stillstand der Herztitigkeit, durch Wiederherstellung der
Hirndurchstromung Wiederaufnahme der rhythmischen Herztatigkeit erzielt
werden konnte [v. Cyoxn?)]; das automatische Schlagen ist also unzweifelhaft
vom Nervensystem aus zu erwecken — wihrend das vom Muskelsystem nicht
sicher erwiesen ist?).

Wie von den automatischen Bewegungen des Magens und Darmes, so gilt
es auch von der Herztatigkeit, daB8 Vagus und Sympathicus sie antagonistisch

1} Wir verweisen auf die Einwinde CH. THORELS in seinen vortrefflichen Referaten
in den LuBarscH- OSTERTAGschen Ergebnissen gegen die myogene Automatie. Dem,
der an ihr festhilt, bemerken wir, daB die unbestrittene chrono-, ino-, bathmo-, dromo-
und tonotrope Nervenwirkung auf das Herz und die Beziehung seiner Blutstrombahn zum
Nervensystem hinreichen, seine Tétigkeit in den hier zu spannenden Rahmen einzufiigen.

%) Die Nerven des Herzens. Ihre Anatomie und Physiologie. Berlin 1907.
3) Hierzu: SchlvBanmerkung 1, S, 372.

1*
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beeinflussen. Sinken der Sympathicus- und Verstirkung der Vagusreizung
verlangsamen die Herztitigkeit, verstirkte Sympathicusreizung und Abnahme
der Vagusreizung beschleunigen sie; desgleichen wird von beiden Nerven aus
antagonistisch die Arbeitsleistung des Herzmuskels, die Erregungsleitung in
ihm und die Erregbarkeit gegeniiber an das Herz herantretenden Reizen be-
stimmt; im Sinne der Herabsetzung durch Reizung des Vagus, im Sinne der
Verstirkung durch Reizung des Sympathicus.

Vorwiegend im Vagus verlaufen auch die zentripetalen Nerven aus dem
Herzen, vermoge deren z. B. sein Fillungsdruck mit Hilfe von zahlreichen
Endorganen der (ganglienzellfreien) Endokard-Fasergeflechte die Tatigkeit des
Herzens reflektorisch beeinfluBt. Wie das Endokard, so besitzt auch das Epi-
kard ein reiches, ganglienzellfreies Geflecht zentripetaler Nerven mit Endorganen.
Beide stehen in Verbindung untereinander und mit dem iibrigen Nervenystem
des Herzens; das endokardiale Netz setzt sich in die Herzklappen fortl).

Die Reize, die die automatische Téatigkeit des Herzens unterhalten, sind
unbekannt.

Verengerung und Erweiterung der Blutgefife. Die Blutgefife des
Korpers besitzen fiir ihre constrictorischen Nervenfasern Zentren, von denen
aus durch nervale Beeinflussung der glatten Ringmuskulatur eine groflere
oder geringere Enge herbeigefiilhrt und unterhalten wird. Nicht nachweislich
automatischen Charakters, ununterbrochener reflektorischer Erregung ausgesetzt,
sind solche Vasoconstrictorenzentren, in Verbindung mit Zentren im Zwischen-
hirn, im Kopf- und Riickenmark bekannt.

Die auf Reizung constrictorisch wirkenden sympathischen Nervenfasern
treten aus dem Brust- und oberen Teil des Lendenmarks in die vorderen (mo-
torischen) Wurzeln ein und gelangen zu Ganglienzellen des Grenzstranges
oder vertebraler Hals- oder paravertebraler Bauchganglien, worauf die post-
ganglioniren Fasern zur GefaBimuskulatur verlaufen.

Die zweite Art von Gefifnerven, die dilatatorischen, gehéren nach den
neueren Untersuchungen nicht dem sympathischen System, sondern dem para-
sympathischen, in einen kranialen und einen sakralen Teil zerfallenden an; ihre
Reizung erweitert die Gefifie, und zwar bei starker Reizung stirker als es die
Ausschaltung der Constrictoren vermag. Die parasympathischen Dilatatoren
verlassen das Zentralnervensystem, in dem Zentren bisher fiir sie nicht sicher
nachgewiesen, aber bestimmt — im Zwischenhirn — angenommen werden,
mit cerebralen und spinalen (sakralen) Nerven; sie treten in Beziehung zu
Ganglienzellen von Kopf- oder Hals- oder endoorganischen Ganglien, die des
Sakralmarks zu Ganglienzellen des paravertebralen Ganglion pelvicum; von
da ab nehmen die postganglionsiren Fasern ihren Weg zu den Gefiflen, meist
zusammen mit den constrictorischen Fasern.

Den Vasodilatatoren der Muskulatur des Rumpfes und der Extremititen
kommt eine Sonderstellung zu: sie verlaufen peripheriewérts leitend aus dem
Riickenmark in den hinteren Wurzeln zu den Spinalganglien und weiter zur
Peripherie; anscheinend in denselben Fasern verliuft die von den Endorganen
der zentripetalen Nerven der Gefifle ausgehende Erregung zentralwirts.

Wenn somit die von den Vasoconstrictoren unter Schwankungen aufrecht-
erhaltene Enge und die von den Dilatatoren — in nicht nither bekannter Weise —

1) MicmatLow, S.: Zeitschr. f. wiss. Zool. Bd. 99. 1912.
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ebenfalls unter Schwankungen herbeigefiihrte Weite der GefiBe im Zentral-
nervensystem begriindet ist, so sind daneben im peripherischen GeféBnerven-
system bedingte Schwankungen des Lichtungsdurchmessers, ebenfalls von den
Constrictoren und Dilatatoren abhingig, zu unterscheiden, wie die sog. spon-
tanen Tonusschwankungen vieler Gefifle dartun, und daraus hervorgeht, daB
vom Zentralnervensystem vollig getrennte und dadurch erweiterte Arterien
ibre Erweiterung verlieren, und dafl an ihnen, wie auch an aus dem Korper
herausgenommenen Arterienstrecken, durch nervale Reizung Verengerung und
Erweiterung herbeigefithrt werden kann. Zum Unterschied vom Herzen (und
Magen und Darm) sind an oder in der Wand vieler Gefia3e (so nicht in den Ex-
tremitaten) Ganglienzellen nicht bekannt; man mufl daher annehmen, daB es
die Endorgane der GefiBinerven sind, die wieder erregbar werden und vermittelst
der von ihnen ausgehenden ,ultraterminalen Nervenfasern jene Vorginge
ermoglichen.

AuBler den bisher beriicksichtigten zu den Schwankungen der Weite in
Beziehung stehenden Nerven besitzen die Arterien (anscheinend nicht oder
minder wirksam die Venen) in geringerer Zahl auch zentripetale Fasern in dem
adventitiellen und circumadventitiellen Nervenfasergeflecht, in dem auch
und zwar fiir das ganze Arteriensystem Endorgane zentripetaler Fasern, z. B:
Pacinische Korperchen, nachgewiesen sind (THOMA u. a.); als der grofBite der-
artige Nerv ist seit langem der N. depressor des aufsteigenden und Bogenteiles
der Aorta bekannt. Vermittelst der zentrifugalen Nerven der Arterien ent-
stehen bei schwicherer Reizung derselben auf reflektorischem Wege lokale oder
allgemeine Anderungen der Weite, z. B. ausgedehnte Verengerung mit allge-
meiner Blutdrucksteigerung als Folge; bei stirkerer Reizung wird dazu an der
gereizten Stelle Schmerz erzeugt.

Uber die verschiedene Erregbarkeit der Constrictoren und Dilatatoren und
iiber die Capillarnerven soll an spaterer Stelle gesprochen werden (im patho-
logischen Teil).

Aus den Angaben ist verstdndlich, da das doppelte Nervensystem der
Gefafle direkt an jeder Stelle des Korpers reizbar ist und der reflektorischen
Beeinflussung, und zwar lokalisierter und ausgedehnter, den allgemeinen Blut-
druck des Korpers beeinflussender, zugéngig ist; die reflektorische Beeinflussung
kann von jeder Stelle des Kérpers ausgehen. SchlieSlich ist das Gefalnerven-
system auch durch nervale Vorgénge des GroBhirns erregbar, denen psychische
zugeordnet sind.

Der Reiz, der unter physiologischen Umstéinden am GefiBinervensystem
angreift und den allgemeinen und ortlichen Schwankungen unterworfenen
Tonus des GefiaBsystems unterhélt, ist unbekannt; fiir die einzelnen Provinzen
des Systemes sind Reize bekannt, die lokale Wirkung auf das GefaBnerven-
system ausiiben, so physikalische fiir das der Haut und mancher Schleimhaute,
chemische fiir das der Niere.

Titigkeit der Skeletmuskulatur. Die quergestreifte Muskulatur des
Korpers, insbesondere des Skelets hat getrennte Zentren fiir ihre einzelnen
Gruppen in der daher so genannten motorischen Zone in der Mitte der GroB-
hirnoberflache, dem Gyrus praecentralis; diese Zentren sind der Reizung unter-
worfen, die in afferenten Fasern zu der GroBhirnrinde verliuft, und zwar zum
Gyrus postcentralis, in dem sich von der Haut, den Muskeln, Sehnen und
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Gelenken her zentripetale Nerven an Ganglienzellen sammeln. In dieses Ge-
schehen greifen psychische Prozesse (Willensakte) vermittelst ihnen zugeordneter
Hirnprozesse ein.

Die physiologische Aktion der Muskulatur vollzieht sich nicht in einzelnen
(kurzen) Kontraktionen, es handelt sich vielmehr um einen in der angegebenen
Weise reflektorisch unterhaltenen Erregungszustand, ,,Tonus®, der verstirkt
und gehemmt wird; ob daneben das vegetative Nervensystem (sympathisches,
parasympathisches) einen EinfluB auf den Tonus der Muskulatur ausiibt, ist
noch nicht sicher entschieden, aber duBerst wahrscheinlich. Bei dieser reflek-
torisch zustandekommenden Aktion der Muskulatur sind im einzelnen Sum-
mation der Reizungen (wie bei der von einer bestimmten Form der Reizung
abhéngigen tetanischen Dauerverkiirzung), Reflexférderung (durch eine voraus-
gegangene Reizung) und Reflexhemmung, z. B. durch eine sensible Reizung,
von Bedeutung; insbesondere ermoglicht die ,,antagonistische Hemmung®,
vermoge deren sich z. B. mit der Tonussteigerung eines Beugemuskels Tonus-
herabsetzung des zugehorigen Streckmuskels verbindet, die Koordination der
Bewegungen. :

Driisensekretion. Gehen wir zur Physiologie der Driisen iiber, so sind
sekretorische, am sezernierenden Epithel endigende Nerven fiir die Speichel-
driisen nachgewiesen und in ihrem physiologischen Verhalten am besten bekannt.
Man kennt ebenfalls sekretorische Nerven, teils durch histiologische Unter-
suchungen, teils durch Experimente, von den Pepsindriisen des Magens, des-
gleichen von der Bauchspeicheldriise, der Schilddriise, schliefilich von den
Schweilidriisen. In allen diesen Driisen werden die sekretorischen Nerven,
Driisenparenchymnerven reflektorisch oder im Zusammenhang mit psychischen
Prozessen vom Zentralnervensystem aus in Reizung versetzt.

Yerlaufsweise der Vorgiinge in den Organen mit Parenchymnerven. Nachdem
wir im vorhergehenden diejenigen Teile des Korpers, weitaus die umfangreichsten,
angefiihrt haben, in denen eine direkte Einwirkung des Nervensystems auf
die spezifischen Organbestandteile, die Parenchyme, stattfindet, geben wir
im folgenden in allgemeiner Form an, wie sich in ihnen die auf Reizung des
Nervensystems einstellenden physiologischen Prozesse vollziehen.

Die physiologischen Vorginge in den bisher herangezogenen Organen, deren
Parenchym mit einem besonderen Nervensystem versehen ist und die an der
mit einem ebenfalls besonderen Nervensystem versehenen Blutstrombahn
teilhaben, laufen ab in einer gesetzmaBigen, von der aus dem Blute austretenden
und das Gewebe durchstrémenden Gewebsflissigkeit vermittelten Beziehung
zwischen dem Blut und dem Gewebe, und zwar so, dal wihrend der Reizung
der Parenchymnerven und der dadurch bewirkten funktionellen Anderung
des Parenchyms die Organe in erweiterter Strombahn verstirkt, insbesondere
beschleunigt durchstromt werden, wéihrend sich im entgegengesetzten, dem
Ruhezustande, die Durchstromung in enger Strombahn langsamer vollzieht;
in jenem Zustande ist der Aus- und Durchtritt der Gewebsflissigkeit stark,
in diesem gering. Wahrend des Erregungszustandes der Parenchymnerven
sind somit die dilatatorischen Nerven erregt, wihrend des nicht erregten Zu-
standes der Parenchymnerven die Constrictoren. Es hat indessen die Be-
obachtung (am Muskel, an der Speicheldriise) gelehrt, dafl die Dilatatoren-
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reizung die Periode der Titigkeit ein wenig tiberdauert; hierbei diirfte es sich
um eine besondere Reaktionsform der dilatatorischen Nerven handeln, doch
wird auch damit gerechnet, wofiir Anhaltspunkte vorliegen, dafl bei der Tétig-
keit der Organe chemische Stoffe entstehen, die an Ort und Stelle als Dila-
tatorenreize wirken und so die Strombahnerweiterung iiber die Zeit der
Tatigkeit hinaus fortbestehen lassen.

Im einzelnen ist die verstdrkte Beziehung zwischen dem Blut und dem
Gewebe, die ,funktionelle Hyperdmie* der angegebenen Art nachgewiesen
durch die makro- und mikroskopische Beobachtung, durch Plethysmographie
dazu geeigneter Organe, durch die hellrote Farbe des Venenblutes, sein Pul-
sieren und seinen erhohten Druck, durch Bestimmung der erhéhten Menge des
austretenden Venenblutes. In diesem Zusammenhange sind auch die Beobach-
tungen anzufilhren, aus denen hervorgeht, dafi in tatigen Organen die Menge
der abflieBenden Lymphe vermehrt ist.

Wir wollen an einem Beispiel, dem mikroskopisch beobachtbaren Pankreas
des Kaninchens, nach W. KUENEs und eigenen zahlreichen Beobachtungen,
zeigen, wie sich das Organ, dessen GefaB3- und sekretorische Innervation nach-
gewiesen ist, in dieser Beziehung verhélt bei gréBter Schonung des Objektes,
insbesondere Vermeidung aller kiinstlichen Reizel).

Das Pankreas als Beispiel. Es ist zu unterscheiden ein blasser Zustand des
Pankreas und ein roter; in jenem ist die Strombahn durch Erregung der Con-
strictoren eng, die Stromung infolgedessen in den Capillaren und Venen langsam ;
es besteht mikroskopisch im durchfallenden Lichte ein starker Farbenunter-
schied zwischen dem Arterienblut (gelb) und dem Venenblut (rotbraun); im
roten Zustand ist die Strombahn, durch Erregung der Dilatatoren, weit, die
Stromung schnell, so dal jener Farbunterschied nahezu aufgehoben ist. Die
Untersuchung lehrt, daBl in den Driisenlippchen neben- oder durcheinander
der blasse und der rote Zustand bestehen kénnen und héufig bestehen, was
nur durch lokal bedingte Erregungsschwankungen der Strombahnnerven
beiderlei Art des Organs, in dem auch Ganglienzellgruppen vorkommen,
erklarbar ist.

Mit dem blassen und mit dem roten Zustande ist je ein besonderer Zustand
des Epithels der Driisenschliuche gesetzmiflig verbunden. In jenem sind die
Epithelzellen kubisch, nicht oder nicht deutlich voneinander getrernt; die
Zahl der als Vorstufe (bestimmter Bestandteile) des fliissigen Sekretes anzu-
sehenden Granula im Epithel ist groB ; im roten Zustande sind die Zellen kugelig ?),
durch feine Zwischenrdume, die sich in das Gangsystem fortsetzen, voneinander
getrennt; die Zahl der Sekretgranula ist gering. Der blasse Zustand mit der
zugehérigen Epithelbeschaffenheit entspricht der Sekretionsruhe, der rote mit
dem ihm zugehorigen Verhalten des Epithels der Sekretion der Driisenlippchen,
withrend deren sich die Sekretgranula verfliissigen und als Fermente dem tibrigen
Sekret (einer Salzlosung) beimengen. Die Entwicklung der beiden Zustéinde
und der Ubergang des einen in den anderen vollziehen sich langsam.

1) Vgl. KtuNE und Lea: Untersuchungen aus dem Physiol. Institut d. Univ. Heidel-
berg. Bd. 2. 1882.

%) Wir sprechen von einem ,,Morula‘“‘stadium wegen des buckligen Konturs der Driisen-
schlauche, den sie durch die Kugelgestalt der Zellen enthalten, im Gegensatz zum ,,glatten®
Zustande der Schliuche, der dem Ruhestadium zukommt.



8 Physiologischer Teil.

Hieraus geht hervor, dafi die durch Erregung der Constrictoren herbei-
gefiihrte Blisse mit Anlagerung von Stoffen verbunden ist, die in der darauf-
folgenden Phase, der beschleunigten Strémung in erweiterter Strombahn durch
Erregung der Dilatatoren, in Sekretbestandteile umgewandelt und ausgefiihrt
werden. Wie die sekretorischen Nerven in den Proze8 eingreifen, ist ebensowenig
bekannt wie die Art und Weise des Eingreifens anderer, motorischer Parenchym-
nerven.

Kausaler Zusammenhang zwischen Durchstromung und Parenchymvor-
gingen. Der soeben geschilderte gesetzmiBige Zusammenhang zwischen Blut-
menge und Durchstromungsgeschwindigkeit, herbeigefiihrt durch die Nerven
in ihrem Einfluf auf die Strombahn einerseits, den Titigkeitszustand des Organs
mit seinen beiden Phasen, herbeigefiibrt durch die Parenchymnerven (der
Muskeln und der Driisen, soweit sie sekretorische Nerven besitzen) andererseits,
ist zwar an anderen Organen nicht oder unvollkommener mit dem Mikroskop
zu verfolgen, muBl aber in Anbetracht der mitgeteilten Kenntnisse iiber die
funktionelle Hyperdmie ebenso vorgestellt werden. Da das Blut diejenigen
Stoffe enthilt, die das Gewebe in komplizierterer Form zusammensetzen, da
es als Trager des Sauerstoffes die Zersetzungsvorginge im Gewebe bewirkt,
konnen die beiden Reihen von Vorgingen, an der Strombahn und ihrem Inhalt
sowie der Gewebsfliissigkeit einerseits, im Gewebe andererseits, nicht als be-
ziehungslos nebeneinander herlaufend aufgefalit werden; sie stehen vielmehr
in kausaler Relation, und zwar so, daB die funktionelle Hyperimie und die
mit ihr verbundene Vermehrung der das Gewebe durchstrémenden Gewebs-
flissigkeit die Umsetzungen dessen herbeifiihren, was der entgegengesetzte
Zustand aus dem Blute zur Anlagerung bringt. Hierauf werden wir naher im
weiteren Verlaufe unserer Darstellung eingehen.

B. Die Reizung des Nervensystems als erster Vorgang
in den Teilen ohne Parenchymmnerven. Der Ablauf der
Vorgiinge in den Teilen ohne Parenchymnerven.

Wir haben im bisherigen eine Reihe von Organen betrachtet, deren spezi-
fischer Bestandteil, ihr Parenchym, in direkter Verbindung mit dem Nerven-
system steht, in engerer mit bestimmten Teilen, Zentren, desselben, in weiterer
mit dem gesamten Nervensystem. Es gibt nun eine Reihe von Organen und
Geweben, fir die die direkte Beziehung des Parenchyms zum Nervensystem
bisher nur mehr oder minder wahrscheinlich gemacht ist; so fiir die Epidermis,
das Epithel der meisten Schleimhéute, der Niere, des Hodens, des Eierstocksl);
fir wieder andere Organe und Gewebe fehlt jeder Anhaltspunkt dafiir, dag ihr
Parenchym oder ihr zelliger Bestandteil in direkter Beziehung zum eferenten
Nervensystem steht: Lunge, Leber, Talgdrisen, das faserige Bindegewebe, das
Knorpel- und Knochengewebe.

1) Zur Zeit der Niederschrift war die Abhandlung von Axkacr ,,iiber die Nerven, insbe-
sondere deren Endigungen im menschlichen Eierstock® noch nicht erschienen (Frankfurt.
Zeitschr. f. Pathol. Bd. 26, 1922). Wenn sich die Angaben des Verfassers bestitigen, wird
das Epithel des Ovars innerviert und sind mit neuer Methode die Ergebnisse dlterer Forscher
bestatigt (vgl. namentlich Riese, H.: Anat. Anz. Bd. 6. 1891).
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Es fragt sich somit, ob die soeben fiir die Organe mit innerviertem Parenchym
gewonnene Vorstellung, gemif deren die Vorgéinge auf Reizung des Nerven-
systems eintreten und in den zwei unterschiedenen Phasen zwischen Blut und
Gewebe ablaufen, fiir die Organe und Gewebe, deren parenchymatischer oder
zelliger Teil als nicht innerviert zu betrachten ist, verlassen werden muB} oder in
welcher Form sie aufrecht erhalten werden kann.

Alle diese Organe nehmen an der Beziehung zum Strombahnnervensystem
des Korpers teil, das, wie wir gesehen haben, dem Nervensystem als dem Angriffs-
ort der Reize unterstellt ist; alle diese Organe und Gewebe besitzen oder grenzen
an an zentripetale Nerven, durch die eine reflektorische Beeinflussung der Blut-
strombahn moéglich ist und in wechselnder Form und Haufigkeit stattfindet.
Durch alle diese Organe und Gewebe bewegt sich eine von der Weite der Strom-
bahn und der Geschwindigkeit der Blutstromung bestimmte und mit ihr wech-
selnde Menge von Fliissigkeit; es mufl angenommen werden, da8 dies im Pginzip
dieselbe Bedeutung fiir die Vorgéinge des Gewebes hat, wie an den Orten, wo
eferente, an Zellen ansetzende Nerven in diese Beziehung zwischen der Gewebs-
flissigkeit und dem Gewebe eingreifen.

Durchstromung der Leber, der Magen- und Darmschleimhaut in ihrer Be-
ziehung zur Funktion. Im einzelnen ist es fiir die der sekretorischen Nerven
entbehrende Leber und Darmschleimhaut, fiir den in seinem Epithel nicht
innervierten Teil der Magenschleimhaut unzweifelhaft, daB nicht nur die
unterschiedenen beiden Phasen der Durchstrémung und des Verhaltens des
Parenchyms, sondern auch die Beziehung zwischen jener und diesem besteht,
die wir oben fiir die Speicheldriisen, den Muskel und andere Kérperbestandteile
abgeleitet haben ; chemische Umsetzungen in der Leber, Sekretion und Resorption
im Magen und Darm kénnen somit nur so erforscht werden, dafi die Relation
zwischen den Vorgingen an der innervierten, von Reizung ihres Nervensystemes
getroffenen Strombahn einerseits und dem Gewebe andererseits zugrunde
gelegt wird. Es kann auch nicht zweifelhaft sein, daB die fiir die genannten
Organe in ihrem Charakter ndher zu untersuchenden Prozesse an der Strombahn
Vorbedingung der iibrigen sind; denn die eingefithrte Nahrung erregt als Reiz
erst die Hyperdmie, worauf sich die Sekretion einstellt, an die sich die Resorption
anschlieBt; und erst wenn die Leber das vermehrte Blut aus dem erweiterten
Waurzelgebiet ihrer Strombahn erhilt und sich dabei durch einen nervalen Vor-
gang ihre Strombahn erweitert, stellen sich die Umsetzungs- und Sekretions-
vorgénge ein, die spiter, wie auch im Magen und Darm, von der Phase der Ruhe
abgelost werden, wenn sich die Reizung erschopft und auf nervalem Wege die
Enge der Strombahn wieder herstellt.

Durchstromung der Niere in ihrer Beziehung zur Exkretion. Von der
Niere (56)1) haben wir durch mikroskopische Beobachtung am lebenden Kanin-
chen festgestellt, da in ihrer Oberfliche eine Einteilung nach vasculiren Lapp-
chen besteht, von denen die einen blutreich und schnell, die anderen gleichzeitig
blaB und langsamer durchstromt sind; solche Léppchen, von denen jedes ein
sog. interlobulires GefaBpaar zur Achse hat, wechseln regelmifig miteinander
ab. Zweifelsohne geht auch hier der blasse Zustand in den roten, dieser in den
blassen Zustand iiber, und ist Sekretionsruhe oder -schwiche mit diesem, das

1) Die in Klammern gesetzten Nummern sind die des Literaturverzeichnisses
am Schlusse des Buches.
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umgekehrte Verhalten mit jenem verbundeu. Es ist also anzunehmen, daf3
sich auf Grund des angegebenen Wechsels des Verhaltens der Strombahn der
vascularen Lappchen, wie ihn. das Strombahnnervensystem unterhalt, die
sekretorischen Vorginge vollziehen; somit in einer indirekten Beziehung des
Epithels zum Nervensystem.

Durchstromung der Lunge in ihrer Beziehung zum Gaswechsel. Tn
bezug auf die Lungen mit ihrem nicht innervierten Alveolarepithel, durch
das der Gaswechsel stattfindet, scheint die physikalische Deutung dieses
als sines Diffusionsprozesses der Lehre von der ,,Gassekretion* Platz machen
zu miissen, die dem Alveolarepithel eine Mitwirkung zuschreibt, die ebenso.
wenig physikalisch verstandlich ist, wie die Sekretion der Driisen im engeren
Sinne; sie vermag die Sauerstoffspannung des Blutes iiber die der Alveolarluf
zu steigern und wird von manchen Autoren im einzelnen so bedeutend ein-
geschiitzt, daB sie eine direkte Beeinflussung des Alveolarepithels durch das
Nervensystem annehmen. Da sich hat nachweisen lassen (Maar), daB eine
primire Zunahme der Durchstromung der Lunge die Sauerstoffaufnahme in
das Blut durch das Epithel steigert (und umgekehrt), haben wir es auch in der
Lunge mit einer Beziehung zwischen der als innerviert nachzuweisenden, durch
Reizung des Nervensystems in ihrer Weite schwankenden Strombahnl), der in
Abhingigkeit hiervon austretenden Fliissigkeit und dem von ihr und etwa
zugleich vom Nervensystem bzeinfluBten Alveolarepithel zu tun.

Die gleiche Beziehung zwischen den Vorgingen an der innervierten Strom-
bahn und dem im iibrigen, insbesondere in seinem epithelialen Teil nicht inner-
vierten Gewebe 148t sich an der Hand der Darstellung von RICKER und DaHL-
MANN (33) von der Uterusschleimhaut zeigen.

Durchstromung der Geschlechtsorgane in ihrer Beziehung zu den Organ-
vorgingen. In der Uterusschleimhaut verlauft zwischen Pubertdt und Klimak-
terium, vom Nervensystem bestimmt, ein gesetzméaBiger Wechsel zwischen
Enge der Strombahn (in der postmenstruellen Zeit}, Erweiterung derselben
mit schlieflicher Diapedesisblutung und Stase in der préamenstruellen und
Menstruationszeit. Diesem Wechsel entsprechen gesetzm&fBig bestimmte wech-
selnde Zustéinde des Schleimhautgewebes: Enge und gestreckter Zustand der
Driisen in der postmentruellen Zeit, in deren zweitem Teil sich die Sekretvor-
stufen bilden, Weite der Driisen und Sekretion in der prémenstruellen Zeit;
Vorginge, die wir in ihren Beziehungen zum Blute so auffassen diirfen wie in
den direkt innervierten Driisen. Wir werden im folgenden auch fiir die bisher
noch nicht in Betracht gezogenen iibrigen Vorginge, das Wachstum der Driisen
im zweiten Abschnitt der priamenstruellen Zeit und die Nekrose des Gewebes
bei der Menstruation, im einzelnen begriinden, daf es sich auch hier nicht um
einen Parallelismus zwischen den vom Nervensystem abhingigen Vorgingen
an der Strombahn und den Vorgéngen im Gewebe handelt, sondern dal3 die
Gewebsvorgiinge Folge der vom Nervensystem bestimmten Vorginge an der
Strombahn sind.

1) Uber die Nerven des kleinen Kreislaufes vgl. Ricker und Hesse (39). Uber die
Gassekretion der Lunge vgl. die sehr ausfiihrliche und klare Darstellung von CHRISTIAN
Boxr im 1. Band des Handbuches der Physiologie, herausgeg. v. W. NaceL. — Die Histio-
logie ist in der Frage unseres Erachtens nicht zustdndig, wie wir entgegen Praur (Arch.
f. klin. Med. Bd. 140. 1922) bemerken.
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Die gleiche Art der Beziehungen gilt von der Follikelreife und Follikel-
berstung und den sich anschliefenden Vorgingen im Ovarium; wenn auch
weniger genau bekannt, stimmen diese Vorginge in den Grundziigen mit dem
iiberein, was sich in der Uterusschleimhaut abspielt [ RIcKER und DAHLMANN (33)].

Auch fiir den Hoden kann auf Grund der Erfahrungen, wie sie die Pathologie
aufweist, der allgemeine Satz aufgestellt werden, daf3 Blutfiille des Hodens und
lebhafte Spermatozoenbildung, Blutarmut und schwache oder ruhende Sper-
matogenese aneinandergebunden sind. Auch fiir dieses Organ ist die Annahme
berechtigt, dafl der Grad der vom Nervensystem herbeigefiihrten Durchstromung
mit Blut die Vorginge im Gewebe in der gleichen Weise bestimmt, wie in den
zuvor herangezogenen Organen, insbesondere Driisen.

Durchstromung des Bindegewebes und der Haut in Beziehung zu den Vor-
gingen im Gewebe. Das faserige Bindegewebe, dessen Zellen und Fasern nicht
innerviert, dessen mechanische Funktionen gut und dessen chemische Funktionen
nur zum kleinsten Teil bekannt sind, steht in einem groBen Teil des Korpers in
besonders enger lokaler Beziehung zu der Strombahn, die ja in ihm eingebettet
ist; vermoge der von der Gewebsfliissigkeit vermittelten Beziehung zu dem
Blute, wie sie sich je nach dem Reizungszustande des Strombahnnervensystems
der Organe herstellt und an der das Bindegewebe teilnimmt, vollziehen sich die
Vorgéinge in ihm?!). Dies gilt auch von demjenigen Bindegewebe (der Hornhaut,
Herzklappen), das, wie das auch beim Knorpel der Fall ist, keine Blutstrombahn
enthalt; dort ist ein Randschlingennetz vorhanden, beim Knorpel eine besondere
gefa - und capillarreiche bindegewebige Haut, von denen aus die Durchstrémung
mit Fliissigkeit stattfindet, die aus der dem Nervensystem unterstellten Blut-
strombahn stammt. Ahnlich verhilt sich auch der Knochen; in ihm finden,
wie aus den histiologischen Préparaten zu erschlieen ist, dauernd An- und
Abbauprozesse statt; was den Kalkschwund angeht, so ist er aus dem vermehrten
CO,-Gehalt der Gewebsflissigkeit verstindlich [F. HoFMEISTER?)], wie er
eine Verlangsamung des Blutstromes voraussetzt. Wir diirfen also auch fiir
das Knochengewebe einen Wechsel zwischen starker und schwacher Durch-
stromung annehmen, der vom Strombahnnervensystem und seiner Reizung
abhéngt und geeignet ist, die Anbildung und den Abbau wie des Kalkes so auch
der Grundsubstanz zu erkliren.

Es ist nun noch der Haut und ihrer Talgdriisen zu gedenken, deren
Epithel nicht mit zentrifugalen Nerven in Verbindung steht; da die wechselnde
Reizung, die die Temperatur der Luft, die Intensitdt der Belichtung, die mecha-
nische Beeinflussung ausiiben, am Nervensystem der Strombahn angreift (was wir
spater begriinden werden), und da diese Reizung unzweideutig das Priméare
ist, stellen wir uns vor, daf} die auf diese Weise entstehenden Schwankungen
in der Intensitiat der Durchstrémung mit Blut und Gewebsfliissigkeit das erste
Glied in der Reihe von Vorgangen ist, die sich als Schwankungen des Glykogen-
und Horngehaltes der Epidermis, der Talgsekretion bemerkbar machen. Hier
und an anderen im vorhergehenden erwihnten Orten spielen Vermehrungs-
vorgénge der Zellen eine Rolle im physiologischen Geschehen ; wie auch Wachstum
als Mehranlagerung von Substanz in Beziehung zu Mehrzufuhr aus dem Blute

1) Wir verweisen auf die ausfiihrliche Begriindung fiir das Fettgewebe im pathologischen

Teil.
%) Ergebn. d. Physiol. Bd. 10. 1910.



12 Physiologischer Teil.

gesetzt und in erster Annéherung verstanden werden kann, werden wir in dem
der Pathologie gewidmeten Hauptteil dieser Schrift darlegen.

Durchstromung des Zentralnervensystems in Beziehung zu den nervalen
Vorgiingen. SchlieBlich ist noch darauf aufmerksam zu machen, dafl die Blut-
bahn des zentralen und peripherischen Nervensystems, wie das Experiment
nachgewiesen hat, in derselben Weise und mit derselben Wirkung dem Strom-
bahnnervensystem untersteht, wie es in den anderen Teilen des Korpers der
Fall ist1). In den Grundziigen ist auch fir das Hirn der Nachweis der funktio-
nellen Hyperimie erbracht, auch fiir diejenigen Vorginge desselben, denen
psychische zugeordnet sind; so teilt Hrinrice Bickern?) als regelmifliges Er-
gebnis seiner Versuche mit, daB, zugleich mit allgemeiner Blutdrucksteigerung,
die HirngefiBe sich erweitern beim Ubergang von einem BewuBtseinsvorgang
in einen lebhafteren, und daB im umgekehrten Falle neben Blutdrucksenkung
Verengerung der Hirngefifle auftritt. Zwischen Blutbahn und Nervensystem
ist hier die Glia geschaltet, die sich an der Vermittelung der Beziehungen des
Blutes zum Nervengewebe zweifellos beteiligt, so wie das vom Bindegewebe
in den Muskeln und Driisen angenommen werden muf.

Die Fliissigkeiten des Korpers. Es sind nun noch die Fliissigkeiten des
Korpers zu beriicksichtigen, zunichst die zellhaltigen, ndmlich das Blut, Sperma,
und die wenn auch minimale Menge von Fliissigkeit, in der sich die Eizelle
befindet. In der imi vorherigen festgehaltenen und spiter weiter zu stiitzenden
Betrachtungsweise entstehen die in Fliissigkeiten des Korpers befindlichen
Zellen und die Fliissigkeiten in bestimmten Organen auf Grund der Beziehung
zwischen dem Blute, wie sie vom Nervensystem der Strombahn hergestellt
wird, und dem Gewebe; aber auch auBlerhalb ihrer Geburtsstiatte sind die Zellen
von einer Flissigkeit umgeben, die auf gleiche Weise entsteht und denjenigen
Charakter erhalt, ohne den sich die gesamten Vorginge in den Zellen nicht voll-
ziehen konnen; es ist bekannt, wie geringe Verinderungen der umgebenden
Flissigkeit im Experiment die Bewegung der Spermatozoen und Leukocyten
beeinflussen. Somit diirfen wir auch Hir die Betrachtung der in Fliissigkeiten
befindlichen, dem direkten Einflul des Nervensystems vollig entzogenen Zellen
unseren Standpunkt festhalten, dafl die Vorginge in ihnen in der Beziehung
zu einer Fliissigkeit ablaufen, deren Zusammensetzung und Erneuerung in Be-
ziehung zum Blute und damit zum Nervensystem der Strombahn, in dem es
sich bewegt, bestimmt wird. Es kommt hinzu, daf} die zellhaltigen Fliissigkeiten
und nicht minder die zellfreien, z. B. die Driisensekrete, in einer zweiten indirekten
Beziehung zum Nervensystem stehen, namlich vermittelst seines Einflusses
auf die Tatigkeit der glatten Muskulatur (der Gefalle, der Samenwege, der Tube,
der Driisenausfithrungsginge). Auf die Geschlechtszellen des Menschen wirkt
auBerdem das bei ihm nicht als innerviert nachgewiesene Flimmerepithel ein,
das, mag es auch noch so lange aufierhalb des Korpers tatig sein konnen, in diesem
ohne Zweifel in der wechselnden Beziehung zum Blute funktioniert, die, wie wir

1y Uber die HirngefiBnerven vgl. Hauvptmann: Neue dtsch. Chirurg. (Stuttgart:
F. Enke): Allg. Chirurg. d. Gehirnkrankh., 1. Teil, 3. Abschn.: Der Hirndruck; HoFrmMany,
Ruporr: Zeitschr. f. Laryngol. Bd. 9 u. 10; OpErmarr, W.: BRrRUNS’ Beitr. z. klin.
Chirurg. Bd. 127. 1922.

2) BiokEL, HernrIcH: Die wechselseitigen Beziehungen zwischen psychischem Geschehen
und Blutkreislauf. Leipzig 1916.
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gesechen haben, dem Nervensystem unterstellt und dadurch gesetzmiBigen
Schwankungen unterworfen ist.

Das Ergebnis unserer Bemerkungen iiber die Vorginge in den Organen und
Geweben, deren Zellen nicht von eferenten Nervenfasern versorgt werden,
lautet somit, dal diese Vorginge in einer indirekten Beziehung zum Nerven-
system verlaufen, ndmlich in der, die durch das wechselnder Reizung ausgesetzte
Nervensystem der Blutstrombahn hergestellt wird.

Der Ablauf der physiologischen Vorginge. Zusammenfassend diirfen wir also
aussagen, daBl die Vorginge des physiologischen Lebens durch — meist unbe-
kannte — Reize eintreten, die am Nervensystem angreifen; wo ein zweifaches
Nervensystem vorhanden ist, am Nervensystem des spezifischen Organplasmas
und an dem der Blutbahn; wo ein zweifaches Nervensystem fehlt, am Nerven-
system der Blutbahn allein; vermittelst der aus der Blutbahn austretenden
und das Gewebe durchstromenden Fliissigkeit laufen die Beziehungen zwischen
dem Blute und dem Gewebe ab. Das erste Glied in der Kette der physiologischen
Vorgénge ist somit das vom Reiz in Erregung versetzte Nervensystem.

C. Weitere allgemeine Bemerkungen iiber die physio-
logischen Vorgiinge, insbesondere iiber ihre Spezifitiit.
Die Funktion und der Stoffwechsel.

Die im vorhergehenden aufgestellten Beziehungen zwischen dem Nerven-
system, dem Blute und dem Gewebe, soweit sie bekannt sind, einziger Inhalt
der Physiologie, wie wir sie auffassen, soweit unbekannt, einziger Gegenstand
der physiologischen Forschung. sind teils allgemeiner, teils spezieller Art; wir
wollen das an zwei Beispielen zeigen.

Innere Atmung als Beispiel allgemeiner Rzlationen. Als einer allgemein
giiltigen Beziehung ist der ,inneren Atmung” der Gewebe zu gedenken,
bei der ihnen aus dem Blute Sauerstoff zu Oxydationsvorgingen zugefiihrt
und aus ihnen Kohlenséure als Endergebnis organischer Oxydation abgefiihrt
wird; dieser Austausch vollzieht sich vermittelst der Beziehung zwischen dem
Blutplasma und der Gewebsfliissigkeit; im Ruhezustande schwach und wéhrend
der Titigkeit um so lebhafter, je stirker die Durchstromung mit Blut und die
Umsetzungen im Gewebe sind, die sich zwischen diesem und dem Blute abspielen
und die Quelle von Energie sind.

Muskeltiitigkeit als Beispiel spezieller Relationen. Um auch ein spezielles
Beispiel anzufithren, so nimmt bei der Muskeltatigkeit mit dem, wie wir
gesehen haben, mit ihr gesetzmiBig verbundenen lebhaften Blutwechsel auf
Grund dieser erhohten Beziehung zwischen dem Blute und der contractilen
Substanz das Glykogen des Muskels ab und liefert durch seine unter Wirme-
entwicklung vor sich gehende Zersetzung mechanische Energie; hierbei ent-
steht — iiber eine Vorstufe, Laktacidogen — Milchsdure, die, wahrend der die
Arbeitsleistung iiberdauernden Hyperimie und Sauerstoffaufnahme teils unter
Wirmebildung oxydiert, teils in dem weiteren Verlauf des Ruhezustandes
wieder zur Glykogensynthese (unter Warmebindung) verwandt wird, die sich
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im tibrigen aus dem Zucker des Blutes, wie er der Nahrung entstammt, voll-
zieht.

In dhnlicher Weise spielen sich in den iibrigen Organen wihrend der und
durch die auf Nervenreizung beruhende funktionelle Hyperamie die lebhaften
Beziehungen physikalischer und chemischer Natur ab, aus denen die Arbeits-
leistung der Organe resultiert, und werden im Ruhezustande, bei der ebenfalls
auf Nervenreizung hin eintretenden und bestehenbleibenden Ischimie die ver-
brauchten Stoffe wiederersetzt; wir erinnern hierzu an unsere Ausfiithrungen
iiber das Pankreas bei der mikroskopischen Untersuchung im Ruhe- und Titig-
keitszustande und verweisen auf spatere physiologische Angaben, die wir im
pathologischen Teil eingeflochten haben. —

Es ist hier nicht unsere Aufgabe, uns mit den physiologischen Vorgingen
im einzelnen zu beschéftigen; wir fahren daher in unserer allgemeinen Betrach-
tung fort.

Im Anschlufl an die eben erwahnte Tatsache, dal es neben allgemeinen Be-
ziehungen zwischen dem Nervensystem, dem Blute und dem Gewebe solche
spezieller Natur gibt, stellt sich die Frage ein, inwieweit die Vorginge in den
genannten drei Gliedern und ihre Beziehungen zueinander von Ort zu Ort ver-
schiedenen, spezifischen Charakters sind.

Spezifitit der Gewebsvorginge. Mit kurzen Worten kann die Frage fiir das
Gewebe beantwortet werden ; niemand bestreitet, da3, entsprechend den groen
Verschiedenheiten ihres Baues, die Vorgédnge in den einzelnen Geweben und
Organen spezifischer Natur sind, daf also z. B. die Rolle des Parenchyms in-
folge der besonderen Beschaffenheit desselben in der Niere anders ist als in der
Leber, die Vorginge in Leukocyten anders als in Lymphocyten usw.

Spezifitiit der Beziechung des Gewebes zum Blute. Unsere Frage fiir die Be-
ziehung des Blutes zu den Organen, wie sie sich durch die Capillarwand voll-
zieht, zu beantworten, bedarf einer langeren Ausfithrung.

Die Anatomie und Histiologie lehren, daB jedem Organ eine besondere Archi-
tektur des Gefafisystems und des Capillarnetzes zukommt; ihr mufl jedesmal
eine besondere Art der Durchstromung entsprechen. Auch die Innigkeit der
ortlichen Beziehung zwischen dem Capillarnetz und damit seinem Inhalte einer-
seits, dem Organparenchym andererseits ist an den verschiedenen Korperstellen
groBen Schwankungen unterworfen: beweist dies schon die verschiedene Menge
des Bindegewebes in einer groBen Reihe von Organen, so gibt es auch solche,
wo es ganz fehlt (Zentralnervensystem), andere, wo nur feinste Fasern ange-
troffen werden (die Gitterfasern der Leberlippchen) und Bindegewebszellen,
von denen ebenfalls eine Rolle im Verkehr zwischen Blut und Parenchym an-
zunehmen ist, nicht vorhanden sind. In den Leberlippchen sind die Leber-
zellreihen von Capillaren umflochten; in der Niere und vielen anderen Driisen
ist nur der basale Teil der Zellen den Capillaren benachbart, wahrend die Gegen-
seite das Lumen des Kanalchens begrenzt; die Beziehung des Blutes zu dem
Gewebe muf3 dadurch dort wesentlich anders sein als hier. Weiter ist darauf
aufmerksam zu machen, dafl die Capillaren der Leberlappchen und des Nieren-
glomerulus keine Zwischensubstanz zwischen den Capillarzellen besitzen, im
Gegensatz zu der in den anderen Organen durch Silberlésung nachweisbaren;
dieser Umstand und der andere, daBl die Capillarzellen im Leberlappchen durch
die KuprvERschen Sternzellen unterbrochen sind, oder vielmehr sich in solche
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umwandeln kénnen, mufl ebenfalls von Bedeutung fiir den Ablauf der Bezie-
hungen zwischen dem Blute und dem Gewebe sein. Dasselbe gilt zweifellos
von den Differenzen in der durchschnittlichen Geschwindigkeit der Durch-
strémung der einzelnen Organe; hierfiir sind wisder Leber und Niere die auf-
falligsten Beispiele eines betrachtlichen Unterschiedes, und die Niere ein lehr-
reicher Beweis, daf auch in den einzelnen Teilen eines Organs die Geschwindig-
keit verschieden sein kann, in den beiden hinterecinander geschalteten Capillar-
systemen der Rinde sowobl wie in den von den Vasa recta und spuria versorgten
Teilen des Markes.

Schlieflich ist auch die chemische Beschaffenheit des Blutes nicht tberall
dieselbe; so hat das Blut, das in die Niere eintritt, einen wesentlich anderen
chemischen Charakter als das in die Leber eintretende. Das Blut, das in den
Glomerulis der Niere flie3t, hat eine andere Zusammensetzung als das in den
die Kanilchen des Organs umspinnenden Capillaren stromende.

Unsere Bemerkungen, die sich leicht erweitern lieBen, geniigen festzustellen,
dafl kein Recht besteht, in die Betrachtung der physiologischen Vorgiange das
Blut in seiner Beziehung zum Gewebe als Konstante einzusetzen, der als die
Variable die verschiedene Beschaffenheit der Gewebe, insbesondere der Organ-
parenchyme gegeniiberstehen wiirde. Mogen auch die variablen Faktoren dieser
zahlreicher sein, an der Vielseitigkeit und spezifischen Bedeutung desjenigen
Teiles der physiologischen Vorgange, der sich zwischen dem Blute und der Ge-
websfliissigkeit bis zu ihrem Eintritt in die Organparenchyme abspielt, darf
nach dem Gesagten nicht gezweifelt werden. Ebenso zahlreiche und grofie
Unterschiede walten hinter dem Organparenchym, in der Beziehung desselben
zur jeweils verschieden beschaffenen Gewebsflissigkeit und dieser zu der unter
demselben EinfluB des Nervensystems wie das Blut stromenden Lymphe ob;
auch diese Vorgéinge in ihrem wechselvollen Verlauf sind fiir die Vorgénge in
den einzelnen Organen spezifisch.

Spezifitit der nervalen Vorginge. Fiir die Nervenvorginge, zunichst
die zentralen, sind bei dem heutigen Stand der Kenntnisse nur wenige Anhalts-
punkte vorhanden, die aber immerhin geniigen eine Spezifitit fiir wahrschein-
licher zu halten als die Auffassung, daf3 es sich iiberall um dieselben Vorginge
im Zentralnervensystem handelt, denen die verschiedenartigen Vorginge der
direkt innervierten Parenchyme zugeordnet sind. So wissen wir von mikro-
skopisch nachweisbaren Struktureigentiimlichkeiten der einzelnen Zentren
und ihrer Ganglienzellen, die uns zu der Annahme berechtigen, daf sich in ihnen
verschiedene physiologische Vorginge abspielen; miissen uns weiter vorstellen,
daB in bezug auf diese ein tiefgreifender Unterschied zwischen automatisch
und nicht automatisch, rhythmisch und arhythmisch funktionierenden Zentren
besteht und solchen, die in anderer Weise tétig sind ; diirfen auch die aus physio-
logischen und pathologischen Erfahrungen- gewonnene Tatsache, dal die ver-
schiedenen Zentren eine verschiedene Erregbarkeit besitzen, im gleichen Sinne
verwerten. Aus diesen, wie wir zugeben, zur Zeit noch wenig zahlreichen Griinden
nehmen wir an, dafl die Vorginge in den zu den direkt innervierten Organen
gehorigen Zentren jeweils verschieden sind und daB sich diese Verschiedenheit
in den peripherischen Nerven bis zum Organ zur Geltung bringt, wo die End-
organe der Nerven, die sich im Experiment auf Reizungen verschieden verhalten,
zweifellos viel dazu beitragen, die Reizungsfolgen spezifisch zu gestalten.
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Unter diesen Umstinden geht es nicht an, das physiologische Geschehen,
wie es sich in den einzelnen Organen abspielt, als vorwiegend oder wesentlich
in den Parenchymen begriindet zu betrachten; es verliuft vielmehr zwischen
dem sich nicht immer gleich verhaltenden Blute und dem Gewebe in seiner
organ-spezifischen Beschaffenheit mittelst der jeweils verschieden sich ver-
haltenden und beschaffenen Gewebsfliissigkeit, und steht unter dem Einflusse des
Nervensystems, das, indem es entweder nur die Blut- und Lymphbahn oder dazu
das Organparenchym — jedesmal in besonderer Weise und mit besonderer
Wirkung — innerviert, nicht nur den Ansto8 zum Ablaufe der Vorginge gibt,
sondern diesen dauernd in jeweils spezifischer Weise mitbestimmt.

Kausaler Begrift der Funktion. Auf diesem Standpunkt angelangt, sind wir
in der Lage, nachtriglich zu erkliren, was wir unter der (speziellen, spezifischen)
Funktion eines Organes verstehen: wir meinen mit diesem im vorhergehenden
gebrauchten Ausdruck diejenige Phase des Gesamtgeschehens des Organes,
wihrend deren und durch die sein spezifischer Charakter — beim Muskel durch
die Kontraktion, bei der Driise durch die Sekretion — begonders auffallig,
mehr als im Ruhezustande, zur Geltung kommt; in welchen Relationen haben
wir oben gesehen und die Nervenreizung als das erste erkannt.

In dieser rein kausalen Fassung des Begriffes der Funktion ist, wie wir
noch einmal hervorheben, zunichst enthalten, dafl sie nicht, wie das in ver-
schiedenen Formen ausgesprochen worden ist und wird, Sache nur der Zellen
des Gewebes oder des spezifischen Organplasmas des Parenchyms ist; dies
wiirde eine Vernachlissigung der Beziehung zum Blute und zum Nervensystem
bedeuten, die, wie wir gesehen haben, nicht zulissig ist. Es ist zum zweiten
in unserem Funktionsbegriff eingeschlossen, daB die funktionellen Vorginge
nicht fiir sich ablaufen, sondern in engster, untrennbarer Verbindung mit anderen
vorhergehenden, gleichzeitigen und nachfolgenden Vorgéngen, die nicht als
funktionelle bezeichnet werden; demgemifl kommt der Zelle oder Muskelfaser
nicht etwa eine Existenz zu, die darauf beruht und darin besteht, daf sie sich,
auf , nutritive Reizung, erndhrt und dadurch erhilt, um dann und wann von
einem anderen ,funktionellen Reize getroffen zu sezernieren oder sich zu
kontrahieren — sondern das was man Zellen und Fasern des Korpers nennt
besteht, mag es auch unter dem verfiihrerischen Einflusse von Sinneseindriicken
leicht als etwas in der ihm eigenen Form dinghaft Beharrendes vorgestellt werden,
»an‘’ dem sich-die Funktion-abspielt, in langsamer und rascher in den angegebenen
Beziehungen zum Blute und Nervensystem verlaufenden Vorgingen ohne ruben-
des Substrat, Vorgéingen, deren Trennung nach bestimmten Gesichtspunkten,
insbesondere nach dem der Funktion und Ruhe, lediglich einen begrifflichen
Wert hat und nur in diesem Sinne berechtigt ist.

Begriff des Stoffwechsels. Fiir alle Vorginge in den Organen in ihrer Be-
ziehung zum Blute und Nervensystem, mogen sie funktionelle im obigen Sinne
sein oder nicht, werden wir den Ausdruck Stoffwechselvorginge anwenden,
worunter selbstversténdlich auch der Energiewechsel zu verstehen ist; Stoff
und Energie gelten uns ebenso selbstverstdandlich nur als begrifflich existierend,
physisch-reale Existenz haben nur die Vorginge.

Die Beobachtung lehrt, dafl im ausgewachsenen Koérper der Stoffwechsel,
auf eine langere Zeit betrachtet, nicht gleichm&@ig, sondern zu verschiedener
Zeit auf verschiedener Stufe, also unter Schwankungen verliuft.
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So wird erfahrungsgemifl die Skeletmuskulatur schwerer oder leichter,
je nachdem in ihr auf Grund der Zahl und Stirke der am Nervensystem an-
greifenden physiologischen Reize die durchschnittliche Beziehung zwischen
dem Blute und dem Gewebe auf geniigend lange Dauer stirker oder schwicher
wird, als zuvor; das gleiche gilt in bezug auf die Intensitét dieser Beziehung
des Herzmuskels, wie sie z. B. der der Skeletmuskulatur ungefihr entspricht,
so daB diese und jene ir einem annéhernd konstanten Massenverhiltnis stehen;
gilt ferner von der Reizung, die die feste Nahrung auf das Nervensystem der
Muskulatur des Magens und Darmes?), die fliissige auf die der Nieren ausiibt.
Hierher gehort auch, dafl der Uterus und die Milchdriisen in der Graviditit
wachsen, um nach der Graviditdt wieder abzunehmen, Vorginge, die sich unter
Vermehrung und Verminderung der Durchstrémung mit Blut, wie sie das Nerven-
system der Strombahn herbeifithrt, vollziehen; fiir das Wachstum dieser Organe
ist im Gegensatz zu denen, die wir zuerst angefiihrt haben, hervorzuheben,
daBl wihrend des Wachstums die Parenchymnerven des Uterus nur zeitweilig
und schwach — wihrend der Schwangerschaftswehen —-, die der Milchdriisen
nur dullerst schwach erregt sind, da sie wihrend der Graviditit nur in ganz
geringer Weise sezernieren.

Nervensystem und Stoffwechsel. Nachdem wir erkannt haben, daB das
Gesamtgeschehen der Organe in der Beziehung zwischen dem Blute und dem
Gewebe besteht, miissen wir uns vorstellen, daf} iiber die Schwankungen dieses
Gesamtgeschehens, ihre sich in Stoffwechselvorgingen vollziehende Zunahme
und Abnahme die vom Nervensystem bestimmte Intensitit der Beziehung
zwischen dem Blute und dem Gewebe, insbesondere dem Parenchym, ent-
scheidet, und zwar so, dal der durchschnittlich vermehrte oder verminderte
Grad der Reizung des Nervensystems der Strombahn vermittelst der
groBeren oder kleineren durchschnittlichen Durchstrémung mit Blut und Ge-
websfliissigkeit die Bedingungen einer groferen oder kleineren Anlagerung
von Substanz im Gewebe mit sich bringt, in der Wachstum und Abnahme
bestehen. In dem auf diese Weise zu- oder abnehmenden Substrat vollzichen
sich die funktionellen Vorginge auf Erregung der Parenchymnerven hin, und
zwar in der Regel so, dafl erhohte oder herabgesetzte Reizung der Strombahn-
und der Parenchymnerven — durch Koordination im Zentralnervensystem —
Hand in Hand gehen, oder seltener so, daB es sich um Reizung des Strombahn-
nervensystems handelt, neben der die Reizung der Parenchymnerven eine sehr
geringe Rolle spielt; in diesem zweiten Falle fallt der Verbrauch von Substanz
bei der Funktion nahezu fort, und es erklart sich so das rasche und starke Wachs-
tum des Uterus und der Mammae in der Graviditat.

Nachdem wir gesehen haben, dalB sich die Vorgénge in den parenchymlosen
Korperteilen im Prinzip ebenso auffassen lassen wie in den parenchymhaltigen,
diirfen wir dieses Ergebnis unserer Betrachtung auf jene iibertragen.

Relative Selbstidndigkeit des Stoffwechsels der Organe. Es besteht somit
eine gewisse Selbstandigkeit des Stoffwechsels der einzelnen Organe; ermdog-
licht durch die relative Selbstéindigkeit ihrer nervalen Vorginge, stoért sie das
physiologische Verhalten des Gesamtstoffwechsels nicht, da der Zunahme der
Nervenvorgiange und der durchschnittlichen Blutdurchstromung und der anderen

1) Nach den sicheren Erfahrungen bei den Sektionen der Leichen von russischen im
Vergleich mit denen der mittel- und westeuropiischen Krieger.

Ricker, Pathologie. 2
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in Betracht kommenden Vorgéinge auf der einen Stelle eine Abnahme an anderer
Stelle entspricht, die ebenfalls auf nervalem Wege zustande kommt, und um-
gekehrt.

Stoffbestand, Wachstum, Abnahme. Das sichtbare und im Gewicht sich aus-
sprechende Ergebnis der Schwankungen der Stoffwechselintensitidt der Organe
ist der Stoffbestand auf einer hoheren oder tieferen Stufe; der Fortschritt
zu einer hoheren Stufe ist das Wachstum, Hyperplasie, dem die Abnahme,
die Hypoplasie, gegeniibersteht. Wahrend des Wachstums werden also aus
dem Blute mehr Stoffe angelagert, als abgegeben werden, Assimilation iiber-
trifft die Dissimilation; das Umgekehrte ist beim Abnehmen der Fall; in dem
schlieflichen Dauerzustand auf der hoheren oder tieferen Stufe herrscht wieder
Gleichgewicht zwischen Assimilation und Dissimilation.

Dieselbe Auffassung, die wir soeben von den physiologischen Wachstums-
und Abnahmevorgingen der Teile beim Erwachsenen entwickelt haben, wenden
wir auch auf das Wachstum des Gesamtkorpers von der Geburt bis zum er-
wachsenen Zustande an; die am Nervensystem in dieser Periode des mensch-
lichen Lebens, dem Heranwachsen zum ausgewachsenen Zustand angreifenden
Reize, die dem Stoffwechsel seine allgemeine Richtung verleihen, sind unbekannt.
Auch dieses physiologische Heranwachsen vollzieht sich nicht iiberall gleich-
maflig im Korper, sondern so, dal} sich fiir einige Organe eine Selbstindigkeit
im obigen Sinne feststellen 1laB3t. Ein Beispiel hierfiir ist das Verhalten des
Thymus, der in der Pubertatszeit seine héchste Entwicklungsstufe erreicht,
um dann seine Riickbildung zu beginnen, noch ehe der Stillstand des Karper-
wachstums eintritt, iiber den hinaus sie sich fortsetzt. Noch auffallender ist
das Verhalten der Zahne; hier sind vor der Pubertit zwei Dentitionen verwirk-
licht, zwei Perioden des Wachstumsvorganges der Zahnanlagen, von denen die
zweite zur Elimination des Wachstumsproduktes der ersten fithrt und dazu
mehr Zihne liefert, als durch die erste entstehen. Am stirksten macht sich die
Selbstandigkeit des Wachstums einzelner Organe an den ménnlichen und weib-
lichen Geschlechtsorganen in der Pubertdt und an den weiblichen in der Gravi-
ditdt bemerkbar; mit ihm gehen die bekannten Wachstumsvorginge an anderen
Korperstellen einher.

Wenn also diese und andere Organe eigenen Gesetzen der Entwicklung in
der einen oder anderen Richtung folgen und sich somit dem allgemeinen Ver-
halten des Wachstums und Bestandes des Korpers, wie es sich in Gewicht und
MaBen ausspricht, nicht fiigen, so miissen die Ursachen dafiir in ihnen selbst,
d. h. in ihrem Stoffwechsel enthalten sein; die anzunehmenden Reize greifen
gemill der oben dargelegten Auffassung vom Stoffwechsel und Stoffbestand
am Nervensystem jener Organe an, sei es in ihnen, sei es so, daf} den Organen
von den ihnen zugeordneten Teilen des Zentralnervensystems die Bedingungen
des Zu- oder Abnehmens wihrend des Heranwachsens des Korpers angewiesen
werden.

Stoffbestand, Blut und Nervensystem. Es hat sich somit ergeben, daf3 der
Stoffbestand der Teile im heranwachsenden und im ausgewachsenen Korper
nach der Seite der Erhaltung, der Vermehrung und Verminderung hin Ausdruck
des lokalen Stoffwechsels ist, als dessen erstes Glied wir das Nervensystem in
Bezichung zu den Reizen, als dessen zweites Glied wir die Beziehung des Blutes
zum Gewebe erkannt haben.
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D. Die direkte — metaphysiologische — Reizbarkeit.

Aus unserer kurzen Darstellung der Korpervorginge hat sich ergeben,
daB sie so ablaufen, daB zuerst ein Reiz das Nervensystem trifft, woran sich dann
die anderen Vorginge in gesetzmiBiger Folge anschliefen. Im physiologischen
Leben sind also die Organbestandteile nicht direkt den Reizen ausgesetzt,
fiir die Beziehung zu diesen ist ein besonderes Organ vorhanden, das Nerven-
system ; es ist nicht nachgewiesen, daf im normalen Ablauf der Kérpervorginge
die Reize an dem spezifischen Organplasma, wie an Muskelfasern, Driisen-
zellen und an Bindegewebszellen usw. angreifen.

Diesem Satze, in dem wir den Fundamentalsatz der Physiologie des Menschen
und der ihm vergleichbaren, d. h. mit einem Nervensystem versehenen Tiere
erblicken, scheinen die Erfahrungen der experimentellen Physiologie entgegen-
zustehen, aus denen eine direkte Reizbarkeit der Zellen und Muskelfasern er-
schlossen wird, die man auf das physiologische Leben iibertrigt. Wir wollen
an einer Anzah] von Beispielen untersuchen, ob das berechtigt ist.

Beginnen wir mit den Leukocyten des Blutes, so vermégen die poly-
morph- und mehrkernigen aullerhalb des Kérpers unter geeigneten Bedingungen
die bekannten sog. amoéboiden Bewegungen auszufiihren, vermége deren sie
Gestalt- und Ortsinderungen erfahren, bei denen kleine Fremdkérper, losliche
und unlésliche, in ihr Inneres aufgenommen werden kénnen; wir haben es hier
mit einer direkten Reizung des Zellplasmas zu tun, wie sie die Versuchsbedin-
gungen mit sich bringen. Fragen wir uns, ob diese direkte Reizbarkeit im
physiologischen Leben eine Rolle spielt, so kann die Antwort nur verneinend
ausfallen; die Leukocyten werden als kugelige Zellen im Blutplasma bewegt,
ihre physiologische Funktion besteht in ihm nicht in Phagocytose auf direkte
Reizung, sie ist vielmehr vollig unbekannt. Auch wo in nicht als pathologisch
verindert anzusehenden Organen Leukocyten und verwandte Zellen vereinzelt
auBlerhalb der Blutbahn vorkommen, wandern sie nicht auf chemische Reize
hin fressend im Gewebe umher, sondern werden zweifellos von der Gewebs-
flizssigkeit bewegt!); in Beziehung zu dieser vollziehen sich die — im einzelnen
unbekannten — Vorginge, die vom Plasma auch der Leukocyten angenommen
werden miissen und unter anderem in Formverinderung bestehen ; eine Beziehung,
die, wie wir an friilherer Stelle gesehen haben, dem Nervensystem mit seinem
EinfluB auf Meuge und Bewegung jener Fliissigkeit indirekt unterstellt ist,
das auch, wie wir spiter ausfithrlich zeigen werden, dem Austritt von Leuko-
cyten aus der Blutbahn vorgeordnet ist.

Wir diirfen also sagen, da eine direkte sich auf sie beschrinkende Erregung
der weiflen Blutzellen im physiologischen Leben keine Rolle spielt, und
daBl die Annahme einer solchen durch dieselbe Beriicksichtigung ihrer Be-
ziehungen zur Umgebung zu ersetzen ist, die wir oben als fiir die nicht in
unmnittelbarer Beziehung zum Nervensystem stehenden Gewebe giiltig hin-
gestellt haben.

Gehen wir zu der Muskulatur iiber, und zwar zuerst zur glatten Mus-
kulatur, so gibt es kein chemisches Mittel, das Nervensystem (etwa mit Atropin,

1) Vgl. hierzu die Angaben im pathologischen Teil dieser Schrift, bei der Erérterung
der Chemotaxis.

2%
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Nicotin) mit Sicherheit vollig auszuschalten und dann Reaktionen festzustellen,
die unzweifelhaft allein der Muskelsubstanz zukommen. Wenn auch die Be-
obachtungen iiber die Reaktionen z. B. atropinisierter glatter Muskulatur
einerseits, und mit ihrem normal erregbaren Nervensystem versehener glatter
Muskulatur andererseits, bis zu einem gewissen Grade dafiir sprechen, dafl
die glatte Muskulatur an-sich direkt erregbar ist, so darf nicht vergessen

werden, daf die Form der Reizungswirkung anders ist als im physiologischen
Leben.

Auch die Degenerationsmethode fithrt nicht einwandfrei zu dem Ziele,
die Erregbarkeit der vollig entnervten glatten Muskulatur nachzuweisen. Es
hat sich z. B. [EverniNg )] ergeben, daB nach der Durchschneidung der Gefi3-
nerven die adventitiellen Geflechte ihre Farbbarkeit mit Methylenblau ver-
lieren, daB aber kurze Nervenstrecken besonders im Anschlufl an die Kerne des
Nervengeflechtes erhalten bleiben konnen; damit geht zwar einher das Ver-
schwinden der Moglichkeit, durch lokale Reizung eine Kontraktion der Arterie
auf groBere Strecken hin hervorzurufen; dagegen ist der lokale Tonus nach
anfanglicher Verminderung in solchen Gefaflen ungestort, desgleichen die Reak-
tion auf Amylnitrit und Suprarenin, Reize, die nach den iibereinstimmenden
neueren Untersuchungen nicht an der Muskulatur, sondern am Nervensystem
angreifen. Dieses Verhalten kann auf verschiedene Weise erklirt werden,
worauf wir bald zu sprechen kommen; es berechtigt zu der Annahme, da8 das
Nervensystem des Muskels oder Teile desselben nach der Durchschneidung seine
Erregbarkeit in mehr oder minder modifizierter Form behalt. Wir haben auch
sichere Anhaltspunkte dafiir gefunden, dafl der Verlust der Farbbarkeit den
Schwund der Nervenfasern nicht beweist [NaTtus (23), S. 457—460]; es
koénnen die Nervenfasern alteriert, aber noch bis zu einem gewissen Grade
leitend sein, wenn sie die Methylenblaumethode nicht mehr nachzuweisen
vermag?), und Nerven, die ihre Farbbarkeit verloren hatten, konnen sie in
kiirzester Frist wieder erhalten.

Die Versuchsergebnisse, die am ,,entnervten‘ glatten Muskel gewonnen sind,
sind somit zum mindesten nicht ganz einwandfreie Beweismittel seiner direkten
Erregbarkeit und lehren andere Reizwirkungen, als sie dem natiirlichen Ablaufe
seiner Tatigkeit eigen sind.

Dafl im physiologischen Leben mit seinen koordinierten Bewegungen der
glatten Muskulatur die direkte Erregung der glatten Muskelfasern eine Rolle
spielt, ist nicht nachgewiesen; die hier vorkommenden Reize sind bekannte
und unbekannte Nervenreize, wihrend Reizungen von der Stirke und Art,
wie sie im Experiment an mit mehr oder minder groBer Wahrscheinlichkeit
der Erregbarkeit vom Nerven aus beraubten oder bei dieser Erregung sie ver-
lierenden Muskeln vorgenommen werden, nicht vorkommen. Wenn also auch
die direkte Erregbarkeit der glatten Muskulatur nicht bestritten werden soll,
so ist mit ihr doch erst nach Ausschaltung der Nerven zu rechnen; deshalb
sowie wegen der abnormen Art der Reizungswirkung ist sie fir das physio-
logische Leben nicht in Betracht zu ziehen.

1) Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 121. 1908.

2) Frither hat FiscHEL gefunden, dall die Farbbarkeit von Nerven geschwunden sein
kann, ohne daB die Funktion aufgehoben ist (Zentralbl. f. Physiol. Bd. 22).
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Fiir die quergestreifte Muskulatur, von der wir gesehen haben, daB ihr
im physiologischen Leben die Reize indirekt, ndmlich auf dem Nervenwege
zuflieBen, ist eine direkte Erregbarkeit zwar viel behauptet worden, aber bis
zum heutigen Tage nicht vollig sichergestellt. Indem wir von der Kritik der
alteren Beweisgriinde fiir die direkte. Erregbarkeit absehen, die offenkundigen
und iiberzeugenden Einwinden ausgesetzt sind, weisen wir auf die Ergebnisse
neuerer Untersuchungen hin, aus denen mit Sicherheit hervorgeht, daB die
Curarewirkung auf den Muskel!), wihrend deren die meisten Beobachtungen
an dem durch sie angeblich entnervten Muskel angestellt worden sind, nicht
mehr als in Ausschaltung der (hypolemmalen) Nervenendorgane, markloser
Geflechte der markhaltigen cerebrospinalen motorischen Nervenfasern, be-
stehende vollstindige Entnervung des Muskels angesehen werden kann. Nach-
dem schon W. K¢HNE auf Grund von Versuchen Einwinde dagegen erhoben
hatte, daB das Curare den Einflul des Nervensystems vollig ausschaltet und sich
dahin ausgesprochen hatte, dafl das Gift die Verkniipfungsstellen der Nerven
mit den Muskelfibrillen verschone, haben neuere Versuche ergeben, daB auf
eine intravenose Eseringabe von geeigneter Stirke bis zur vollstindigen Liah-
mung curarisierte Tiere wieder zu atmen beginnen und sich sonst bewegen,
auch normale indirekte elektrische Erregbarkeit wieder erhalten. Es hat sich
weiter ergeben, dal} die faszikuliren Muskelzuckungen, die das Eserin bewirkt,
durch Curare nicht aufgehoben werden.

Ein &hnlicher — ebenfalls wechsslseitiger — Antagonismus wie zwischen
Eserin und Curare besteht zwischen Nicotin und Curare; bei Einhaltung be-
stimmter Dosen wird die Wirkung des einen Korpers durch die des anderen
aufgehoben. Eserin und Nicotin greifen nach den sonstigen Erfahrungen an
Nervensubstanz an; es scheint uns aus den bald anzugebenden Griinden nicht
als notwendig dargetan zu sein, hiervon abzugehen.

Die Versuche haben weiter gelehrt, daBl der curarisierte, vom Nerven aus
‘nicht mehr erregbare Muskel, direkt zu faszikuldren Zuckungen faradisch gereizt,
in seiner Erregbarkeit durch den Anelektrotonus herabgesetzt, durch den
Katelektrotonus erhoht wird, mithin sich hierin verhilt wie der normale Muskel
(A. HERZEN); ferner, dab er auf den induzierten Strom mit der gleichen Zuckung
wie der normale Muskel reagiert (J. JOTEYKO) und nicht wie der auf verschiedene
Weise, z. B. Nervendegeneration mehr oder minder vollkommen entnervte
Muskel, der vom induzierten Strom nicht erregt wird; schlieBlich, daB bei der
direkten Reizung des normalen und des curarisierten Muskels die Aktions-
stromkurven im wesentlichen iibereinstimmen, deren Verlauf vom Nerven-
system mitbestimmt wird (S. GARTEN, BORUTTAU).

Unter diesen Umstinden kann nicht bestritten werden, daB das Curare
und dhnlich wirkende Gifte in der Tat den Muskel nicht auBler Beziehung zum
Nervensystem setzen. Man muf} annehmen, daf} gewisse Gifte eine Abschwichung
der nervalen Erregbarkeit hervorrufen, die von die Erregbarkeit steigernden
und erregenden Mitteln, wie dem Eserin, paralysiert wird, sowie dal} distal
von der hypolemmalen Endplatte, mithin im Innern der Muskelfasern, weitere

1) Die Literatur bei R. BéaM im 2. Band (1. Halfte) des Handbuches der experimentellen
Pharmakologie, Berlin 1920, bei MEYER, H.: Ergebn, d. Physiol., 1. Jg., 1902, sowie
bei MEYER, H. und R. GorTLIEB: Experimentelle Pharmakologie, Berlin u. Wien 1922,
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Endorgane vorhanden sind, die von den einen Giften mitgelihmt werden, vonden
anderen unberiihrt bleiben. In Gestalt der sog. ultraterminalen Fasern oder des
periterminalen Netzwerkes (BoEKE) sind solche endosarkoplasmatische Nerven
wenigstens in gewissen Grenzen nachgewiesen. LANGLEY hat — wie in bezug
auf die glatte Muskulatur — von einem Receptor zwischen Nerv und contractiler
Substanz gesprochen, von einem (von ihm nicht histiologisch aufgefaBten)
myoneuralen Bindeglied, das z. B. nach Nervendurchschneidung nicht degene-
riere und sich verschiedenartigen Reizen gegeniiber verschieden verhalte; daB
diese ,,receptive substance*, die ASHER als neuroplasmatische Zwischensubstanz
bezeichnet, von jenem endosarkoplasmatischen Netzwerk der Nervenfasern
dargestellt wird, nimmt J. BogkE!) auf der Grundlage histiologischer Forschungen
mit guten Griinden an.

BoEkE hat auch nachgewiesen, dafl nach Durchschneidung des motorischen
Nerven und Zerfall seiner Fasern und Endorgane im zentripetalen Nerven
verlaufende sympathische Fasern mit Endorganen an den Muskelfasern bestehen
und erregbar bleiben: Lingualisreizung bringt dann die ,,pseudomotorische
Reaktion® der &dlteren Autoren in Gestalt einer langen tonischen Contractur
der durch Hypoglossusdurchschneidung gelihmten Zungenhilfte hervor; ihrer-
seits durchschnitten, zerfallen diese sympathische Fasern und ihre Endorgane
spiter als die markhaltigen Fasern und ihre Endapparate. Die Beziehung
des sympathischen Nervensystems zum muskuliren Tonus und seinen Ande-
rungen ist zur Zeit Gegenstand der Forschung, desgleichen die Frage, ob para-
sympathische, in den hinteren Wurzeln verlaufende Fasern mit antidromer Er-
regung mit dem Muskeltonus in Beziehung stehen. Die Frage nach der direkten
Erregbarkeit der Muskelfasern hat somit sehr an Schwierigkeit gewonnen;
wenn mit unter Kontraktion einhergehenden Verinderungen der contractilen
Substanz durch chemische Stoffe gerechnet werden muB, so sprechen die bis-
herigen Beobachtungen dafiir, daB sie srst nach von diesen Stoffen bewirkter
nervaler Reizung auftreten.

Wenn somit die Ergebnisse der an curarisierten Muskeln vorgenommenen
Versuche, Ergebnisse, die die wichtigste Stiitze der Lehre von der direkten
Muskelerregung sind, nicht als diese beweisend angesehen werden kénnen, und
wenn auch in anderen Versuchen -— mit starkem Anelektrotonus, nach Degene-
ration der Nerven von sehr langer Dauer, am vollig ermiideten Muskel — der
bindende Nachweis der volligen Ausschaltung des Nervensystems nicht erbracht
ist, so diirfen wir auch fiir den quergestreiften Muskel daran festhalten, daB die
Erregbarkeit der contractilen Substanz erst nach absoluter Ausschaltung des
Nervensystems, somit nicht fiir das physiologische Leben, in Betracht kommt,
und daf3 ihre Erregung besondere, koordinierten nicht vergleichbare Reizungs-
folgen hat, als welche z. B. die idiomuskulire Zuckung gilt.

Indem wir nun zu den Driisen iibergehen, ist fiir die Niere, den Prototyp der
exkretorischen Driisen, daran zu erinnern, dafl ihre Tatigkeit sich aus Sekretion
und Resorption zusammensetzt. Da beide physiologische Vorginge, wie iiberall,
wo sie stattfinden, in untrennbarer Beziehung zum Blute ablaufen, dessen
fiir das Organ charakteristischer Stromungscharakter aus der Histiologie zu
erschliefflen ist und vom Nervensystem beherrscht wird, besteht die Aufgabe

1) Ergebn. d. Physiol. Bd. 19. 1921.
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der Forschung darin, die Kenntnisse iiber die Beziehungen zwischen der spe-
zifischen nerval bedingten Durchstromungsart des Organs und dem spezifischen
Epithel immer mehr zu erweitern und zu vertiefen. Auf diesem Wege sind bisher
Reize, die sicher am Epithel allein angreifen, nicht gefunden worden; kénnte
doch von solchen Reizen nur gesprochen werden, wenn fiir sie der Nachweis
ausdriicklich erbracht wire, daB sie nicht am Nervensystem, dem ekto- und
endoorganischen, angreifen, ein Nachweis, der uns nicht geliefert erscheint
und der bei der ungemein hohen, im folgenden oft zu bestétigenden Empfind-
lichkeit des Nervensystems der Strombahn nicht zu beschaffen sein diirfte.
Die gleiche grundsétzliche Auffassung ist den anderen Driisen, in denen Sekretion,
wieder verstanden als besondere Leistung spezifischer Zellen in ihrer spezifischen
Beziehung zum Blute und den Nerven der Blutbahn, zum Teil auch zu sekre-
torischen Nerven, stattfindet, entgegenzubringen.

Die direkte Reizbarkeit metaphysiologisch. Nachdem wir so erkannt haben,
daB die direkte Erregung des spezifischen Parenchyms der Organe teils nicht
sicher nachweisbar ist, teils nur nach Entnervung des Organs, soweit sie erreich-
bar ist, festgestellt, und daB sie somit bei der Betrachtung des physiologischen
Ablaufes der Korpervorginge nicht in Rechnung gestellt werden kann, diirfen
wir sie als metaphysiologisch bezeichnen und daran festhalten, daB die
Reize des physiologischen Lebens am Nervensystem angreifen, und da die mit
dieser Reizung beginnenden Vorginge, wir haben sie in allgemeiner Form als
Stoffwechselvorginge bezeichnet, in einer Beziehung zum Blute ablaufen, die
dem Nervensystem der Blutbahn untergeordnet ist.

Schluflbemerkungen zum physiologischen Teil. In den nun beendeten Be-
merkungen iiber die physiologischen Vorginge, die wir im pathologischen Teil
unserer Schrift vermehren werden, hat uns die Absicht geleitet, ausgehend von
einigen sicheren Tatsachen, zu denen wir vor allem das Angreifen der Reize
am Nervensystem der mit eferenten Nerven versehenen Organe und die funk-
tionelle Hyperamie auf Nervenreizung zéhlen, zu zeigen, dal3 sich der Inhalt
der Physiologie in groBen Ziigen so darstellen 1aft, dal die Reizung des Nerven-
systems das erste Glied der physiologischen Vorgénge ist. Den Vorteil dieser
Betrachtungsweise sehen wir darin, daB sie ermdglicht, die Physiologie rein
naturwissenschaftlich zu behandeln; die Auffassung der Physiologie als Natur-
wissenschaft und die logischen Forderungen, die demgemi3 von ihr erfiillt werden
miissen, werden in einem spéteren Teil dieser Schrift begriindet werden. Nur
mit der angegebenen Beschrinkung des Zieles ist die Kiirze unserer Ubersicht
iiber den Inhalt der Physiologie entschuldbar und verzeihlich, daf wir mit dem
Rechte, das die Theorie beanspruchen darf, in strittigen Fragen eine Wahl ge-
troffen haben, die sich nicht auf eigene Untersuchungen stiitzt und die Ent-
scheidung der kiinftigen Forschung anheimstellt.

Indem wir nun in unser eigenes Arbeitsgebiet, die Pathologie, eintreten,
schicken wir — unter Hinweis auf das Vorwort dieser Schrift und auf spitere
Begriindung — voraus, dafl uns Physiologie und Pathologie eins sind; ist jene
eine Naturwissenschaft, so mul auch die lediglich aus didaktischen Griinden
abgetrennte Pathologie als solche behandelt werden; das physiologische Experi-
ment ist denn auch in der Regel mit so starken Eingriffen in den natiirlichen
Ablauf der Korpervorgiinge verbunden, daf} sie dem Angreifen der pathischen
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Reize und den Folgen desselben nicht nachstehen. DemgemiB miissen wir
nicht nur die methodologische Forderung aufstellen, daB8 die Pathologie nach
denselben Gesichtspunkten zu behandeln ist, wie die Physiologie, sondern diirfen
auch alles, was die pathologische Forschung ergibt, auf die Physiologie an-
wenden ; nur weil diese Schrift sich auf pathologische Arbeit stiitzt, ist in ihrem
pathologischen Teil das Wesentliche dessen enthalten, was zur Begriindung
auch des physiologischen Teiles dient.

Wir halten also im folgenden an unserer Betrachtungs- und Erklirungsweise
fest und untersuchen, ob der Inhalt der Pathologie sich verstehen laBt auf der
Grundlage, daf} die Reize am Nervensystem angreifen und dafl auch die iibrigen
Vorginge in den Relationen ablaufen, wie sie in den Grundziigen von den physio-
logischen Vorgéngen angegeben worden sind.



I1. Pathologischer Teil.

A.Einleitung: Die typische Hyperplasie und die Hypoplasie
in ihren Beziehungen zum Nervensystem und Blute.

Indem wir nun dazu iibergehen, die mitgeteilten Anschauungen auf das
Gebiet dessen, was man der Pathologie zurechnet, anzuwenden, beginnen wir
mit der Erorterung des auf eine pathische Ursache zuriickgehenden typischen
Wachstumsprozesses von Organen, woran wir die Darstellung der sog.
einfachen oder reinen Atrophie solcher schlieBen werden.

Wir halten es fiir zweckmaBig, diese Prozesse, als den physiologischen niher
als andere stehend, vorweg in Form einer Einleitung zu behandeln, um unsere
Betrachtungsweise und unser Ziel an relativ einfachen Prozessen klarzustellen;
Liicken, die nicht zu vermeiden waren, werden im weiteren Verlaufe unserer
Darstellung ausgefiillt werden.

a) Die typische Hyperplasie.

YVorbemerkungen zur Lehre von der typischen Hyperplasie. Im physiologischen
Teil haben wir gesehen, daB sich die Funktion der Organe so vollzieht, daf} sie
von einem Reiz getroffen werden, der, an den Strombahnnerven angreifend,
erhdhte Durchstréomung in erweiterter Strombahn bewirkt und die Parenchym-
nerven erregt, wo solche vorhanden sind. Wir haben weiter darauf hingewiesen,
daf die Organe erfahrungsgemi unter Schwankungen der Intensitat auf diese
Weise arbeiten und fiigen in Riicksicht auf das nun zu Erérternde hinzu, daf3
die maximale Tatigkeit eines Muskels, einer Driise im physiologischen Leben
selten oder nie erreicht wird; zahlreiche Menschen erfahren an sich selbst nie,
wie hoch die Arbeitsleistung ihres Herzens, ihrer Skeletmuskulatur oder Nieren
bei plotzlich an diese Organe gestellter abnorm hoher Anforderung gesteigert
werden kann. Diese maximale oder die nahezu maximale Arbeitsleistung
beruht auf einer entsprechend verstirkten Reizung des Nervensystems, die
sofort eine entsprechend gesteigerte, in manchen Organen zugleich extensivere
Durchstrémung mit Blut herbeifiihrt; sie verlduft, sofern sie voriibergehend ist,
lediglich mit erhshtem Stoffwechsel zwischen Blut und Gewebe, aber ohne
nachweisbare Wachstumsvorgiinge. Ein solches voriibergehend vermehrt
arbeitendes Organ ist somit hyperimisch in dem Sinne, dal eine abnorm grofie
durchschnittliche Menge Blut in Beziehung zum nicht vermehrten Gewebe steht.

Im folgenden behandeln wir die nicht voriibergehend, sondern lange Zeit
gesteigerte Tatigkeit eines Organs; sie beginnt mit der eben besprochenen, auf
verstirkte Nervenreizung eintretenden Hyperamie und Superfunktion und es
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schlieft sich ein langsames Wachstum des Organs an, das aus dem vermehrten
Blute die erhéhte Téatigkeit seiner Bestandteile und ihre Vermehrung bestreitet;
die Hyperamie ist nicht mehr vorhanden, die Titigkeit nicht mehr absolut
erh6ht, nachdem das Organ ausgewachsen und damit ein neues Gleichgewicht
zwischen Nervenreizung, Blutgehalt und der nun erhshten Organmasse her-
gestellt ist. Die Qualitit der Funktion und der Struktur dndern sich hierbei
nicht.

Typische Hyperplasie der Niere. Wenn eine Niere (durch ein pathisches
Ereignis) aus dem Korper verschwindet, ist. im einzelnen der Hergang fol-
gender.

Nachdem eine Niere verloren gegangen ist, verdoppelt sich, da die in den
Nieren auszuscheidenden Stoffe nicht in ihr gebildet werden, sondern im Blute
als Produkte des Korperstoffwechsels dauernd vorhanden sind, die Menge der
s,>sharnfahigen Stoffe” im Blute; hierdurch wird das sekretorische und das Strom-
bahnnervensystem in der iibrig gebliebenen Niere in entsprechend verstérktem
MaBe derart gereizt, dal sowohl in der Phase der Enge als in der der Weite
der Strombahn mehr Blut das Organ durchflieBt!). Es steht somit aufs doppelte
gesteigerte, ihren normalen Charakter bewahrende Durchstrémung in Beziehung
zum Parenchym; sein von der Intensitit dieser Beziehung abhangiger Stoff-
wechsel riickt auf eine hohere Stufe, womit sich die Sekretion derart verstirkt,
daf im Korper weder Wasser noch die iibrigen Harnbestandteile zuriickbehalten
werden und sich ebenfalls als Folge der dauernd erhéhten Zufuhr zum gesamten
Gewebe — auch dem der Strombahn — langsames Wachstum, erhShter Stoff-
bestand desselben einstellt. Der Grad der Hyperimie und Supersekretion in
seinem Verhdltnis zur Masse des Organs nimmt gleichméafig mit dem Fort-
schritte des Wachstums ab; der AbschluB desselben tritt dann ein, wenn die
nervale Reizung, die Durchstrémung mit Blut und die gewachsene Nierensubstanz
einander proportional geworden. Auf der dann erreichten hoheren Stufe des
Stoffbestandes besteht in der Niere weder eine erhShte Reizung ihres als mit-
gewachsen anzunehmenden Nervensystems, noch Hyperdmie, noch Super-
sekretion.

Typische Hyperplasie der Leber. Wenn ein groBler Teil der Leber irgendwie
weggefallen ist, tritt in den Rest des Organs das aus den zugehorigen sich er-
weiternden Leberarterien- und Pfortaderésten zustromende Blut in verstarkter
Menge ein, indem sich seine Strombahn reflektorisch, durch die vom vermehrten
Inhalt bewirkte mechanische und wohl auch chemische Reizung ihrer zentri-
petalen Nerven, erweitert. Die Folge der vermehrten, im iibrigen normalen,
insbesondere — auf héherer Stufe — ihre physiologischen Schwankungen wah-
renden Durchstrémung fiir die Lappchen ist die derartige Steigerung der nor-
malen Leberstoffwechselvorgiinge, daf3 infolge vermehrter Sekretion Gallen-
mangel ausbleibt, auch keine Stérungen im Gesamtstoffwechsel des Korpers,
soweit an ihm die Leber beteiligt ist, entstehen und die typische Hyperplasie
sich einstellt, in der gleichen Weise, wie es von der Niere ausfithrlicher angegeben
worden ist.

1) Wir haben uns von dem Bestehen der beiden Phasen mikroskopisch an der Rinden-
oberfléiiche der Kaninchenniere am 15. und 25. Tage nach der Exstirpation der anderen
Niere iiberzeugt. Die Anfangsstadien bediirfen der Untersuchung.
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Typische Hyperplasie der glatten Muskulatur. Bei der typischen Hyperplasie
der glatten Muskulatur spielen am héufigsten nachweisbare mechanische
Einfliisse die Rolle des Reizes auf das doppelte Nervensystem, das der glatten
Muskulatur selbst und das ihrer Strombahn, z. B. oberhalb einer Stenose des
Lumens von Hohlorganen. Der anatomische Befund liefert hier einen Beweis fiir
die sich in der physiologischen Funktion ausdriickende Segmentierung der Inner-
vation der glatten Muskulatur der Organe; so reicht bei Kardiastenose die Hyper-
plasie der Speisershrenmuskulatur bis zur Hohe der Bifurkation, bei Pylorus-
stenose die Hyperplasie der Magenmuskulatur bis zur Grenze des Canalis pylo-
ricus, oder sie ist in diesen Abschnitten stark, weiterhin schwach; ein ent-
sprechendes in der Funktion des Nervensystems, dagegen nicht in der Muskulatur
begriindetes Verhalten kann man oberhalb von Darmstenosen feststellen. In-
dem die verstirkten Reize eine erhohte Durchstromung herbeifiihren, werden
durch diese der glatten Muskulatur vermehrte Stoffe zugefiihrt, vermoge deren
die erhéhte Arbeit vor und erst recht wahrend des Wachstums und nach seiner
Beendigung geleistet und das Wachstum bis auf eine Héhe herbeigefithrt wird,
in der wieder eine Proportion zwischen Reizung, Durchstromung, Stoffwechsel
und Stoffbestand besteht.

Typische Hyperplasie des Herzmuskels. Auch der Herzmuskel wird sehr
haufig typisch hyperplastisch, und zwar handelt es sich hierbei ebenfalls um die
Wirkung mechanischer Reize, die zu den physiologischen Reizen hinzutreten.
Entwickelt sich z. B. allm#hlich eine Verengerung eines Ostiums, so bedeutet
das eine zunehmende Druckerh6hung im Herzhohleninhalt vor dem Hindernis;
hierdurch werden die zentripetalen Nerven des Endokards gereizt und es ent-
steht reflektorisch als gleichzeitige Wirkung verstirkte Muskeltitigkeit (als
Kontraktion und Dilatation) und verstirkte Durchstromung des zugehoérigen
Stromgebietes des Herzmuskels; allméhliche Einstellung auf eine hohere Stufe
des Stoffbestandes in der Weise, wie wir dies soeben genauer angegeben haben,
ist die Folge. — Die Ursache eines solchen Wachstumsvorganges kann auch
auflerhalb des Herzens liegen; so in mit Verkleinerung der Strombahn ver-
bundenen Vorgéngen in den Lungen und in auf Constrictorenerregung beruhender
Verengerung (,,Hypertonie*“) der kleinen Arterien des Korpers oder eines ge-
niigend groBen Teiles desselben; fiir diesen letztgenannten Fall ist zu beriick-
sichtigen, daB eine Sympathicusreizung, die an anderen Stellen, z. B. im Splanch-
nicusgebiet, die Arterien verengt, die Coronararterien erweitert, so dafl dem
Herzmuskel mehr Blut zugefiihrt wird, aus dem unter den angegebenen Be-
dingungen wie die erhohte Arbeitsleistung, so der Stoffansatz bestritten wird.

In allen diesen Beispielen ist die Ursache der Hyperplasie aulergew6hnlich,
pathologisch; der Wachstumsvorgang selbst unterscheidet sich nur durch seine
groBere Schnelligkeit vom oben erérterten physiologischen Wachstum. Die
Strombahn wichst mit, so daB z. B. die Wanddicke und Weite der Organ-
arterien im Verhiltnis zur OrgangréBe bleiben, was man besonders leicht an
den Herzkranzarterien Jugendlicher feststellen kann. Vom Nervensystem ist
ein Mitwachsen anzunehmen und mindestens an gewissen Orten des Korpers,
z. B. im Darm, aus den histiologischen Befunden zu erschlieBen.

Typische Hyperplasiec ohne Superfunktion. In den bisherigen Beispielen
haben wir Organe angefiihrt, in denen die Entwicklung der typischen Hyper-
plasie von einer verstirkten Funktion eingeleitet und begleitet ist; es ist
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nicht oder nicht sicher bekannt, dafl in den genannten Organen eine typische
Hyperplasie ohne vermehrte Funktion zustandekommt.

Dafl aber die Reizung der Blutbahnnerven und die der Nerven des spezi-
fischen Parenchyms nicht immer aneinander gebunden sind, lehrt auf patho-
logischem Gebiete die selten im Pubertitsalter des Weibes einsetzende typische
Hyperplasie der Milchdriise in monstréser Form; sie geht nicht mit Sekretion
einher. Die Milchdriise, die, auBler mit Strombahnnerven und mit Endkérperchen
besitzenden zentripetalen Nerven, mit sekretorischen, an dem Alveolarepithel
endigenden Nerven versehen ist, erhdlt in unserem Gedankengange bei dem ge-
nannten ProzeB (und dem gleichartigen, doch schwicheren des Mannes) Reize
— unbekannter Natur und Herkunft — zugefiihrt, die an den Strombahnnerven
angreifen, wihrend die sekretorischen Nerven unbeeinflullt bleiben, sofern
keine Graviditit eintritt. Wir haben somit einen im Prinzip iibereinstimmenden
Vorgang wie beim normalen Pubertitswachstum der Brustdriise des Weibes
vor uns, wihrend er mit dem Gravidititswachstum, das mit wenn auch sehr
geringer Sekretion einhergeht, nicht unmittelbar vergleichbar ist.

Ein iibereinstimmender Vorgang an der Uterusmuskukatur des erwachsenen
Weibes auBerhalb der Graviditdt: es kommen unter den wegen ,,chronischer
Metritis‘ exstirpierten Uteri nicht selten solche vor, deren Bau im Gegensatz
zu den iibrigen von dem normalen nicht oder kaum merklich abweicht, ins-
besondere was das Mengenverhéltnis zwischen Muskulatur und Bindegewebe
angeht. Solche gleichm#Big vergréBerte Uteri sind hier heranzuziehen als Bei-
spiele einer typischen oder annshernd typischen Hyperplasie, die, wie mir von
arztlicher Seite mitgeteilt worden ist, ohne Kontraktionen verlauft.

Als letztes Beispiel erwihnen wir das typische Wachstum eines Skelet-
teiles; in solchen Féllen hat in der Regel keine erhGhte Beanspruchung des
Gliedes durch Belastung oder Gebrauch bestanden. Dieses Beispiel hat vor
manchen anderen den Vorzug, dal in vielen Féllen die Ursache zu ermitteln
gewesen ist: in Gestalt eines pathischen Prozesses oder Befundes in der Nachbar-
schaft des Knochens, der auf den Epiphysenknorpel und die zu ihm gehérige
innervierte Strombahn in der angegebenen Weise einwirkt, z. B. ein Blut-
ergul} oder tuberkultser Prozefl nahe dem Knorpel, ein Corpus liberum im Gelenk;
solche Erfahrungen haben Experimente veranlaf3t, in denen bedeutendes Lingen-
wachstum durch dauerhafte mechanische Reizung in der Nahe des Epiphysen-
knorpels erzeugt wurde 1).

Ergebnis der Lehre von der typischen Hyperplasie. Die typische Hyperplasie
der Organe (im wachsenden oder im ausgewachsenen Zustande des Korpers ein-
setzend) kommt somit so zustande, dafl vermehrte Reize von einer Beschaffenheit,
die mit der der physiologischen Reize iibereinstimmt oder ihr sehr nahesteht,
oder fremdartige Reize das Strombahnnervensystem so treffen, daf eine ver-
mehrte, qualitativ ungednderte Durchstromung des Organes entsteht, das
vermittelst der dadurch verstirkten, von der Gewebsfliissigkeit hergestellten
Beziehung zum Blute, indem es bei verstarkter Erregung von Parenchymnerven
von vornherein mehr Arbeit leistet, allmahlich durch Mehranlagerung auf Grund
von Mehrzufuhr auf eine hohere Stufe seines Stoffbestandes gelangt, wobei die

Al) L:;E,iJ Uber die Beeinflussung des Langenwachstums durch Erkrankungen
der Knochen und Gelenke, sowie unter funktionellen Einwirkungen. Klin. Wochenschr.
1923. Nr. 6.
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durchschnittliche Hyperimie und die Superfunktion entsprechend dem Fort-
schritte des Wachstums abnehmen. Nachdem ein Gleichgewicht zwischen dem
Grade der Reizung und dem Wachstumsprodukte eingetreten, ist das Wachs-
tum beendet.

Kritik der abweichenden Ansichten von der typischen Hyperplasie. Wir gehen
nun dazu iiber, die Ansichten derjenigen Autoren, die wir heranzuziehen beab-
sichtigen, mit der eben dargelegten Auffassung zu vergleichen.

Am nichsten steht dieser diejenige Comnuemis!), allerdings nur fir die
typische Hyperplasie funktionierender Organe. Er erkennt nicht nur an, daf
es ,keine Muskelzunahme ohne bestimmende Mitwirkung des Nervensystems*
der contractilen Substanz gebe und daB dasselbe fir die Zunahme der unter
Nerveneinflul stehenden Driisen gelte, sondern rechnet zum Nervensystem der
Organe auch das der Gefifie; er erblickt in der Steigerung der Blutzufubr,
wie sie das Nervensystem bewirke, die Ursache des verstirkten Wachstums.
Bis hierhin besteht also im Prinzipiellen Ubereinstimmung. CouxNHEIM stellt
aber neben die Steigerung der Innervation und Blutzufuhr, die uns als aus-
reichend gilt, einen dritten Faktor des Wachstums in Rechnung, nidmlich eine
Verminderung des Verbrauches im typisch hyperplastisch werdenden Organ: ,.es
liegt auf der Hand, dafl auch die stirkste und energischste Anbildung nicht
zur Vergroflerung eines Organes fiilhren kann, wenn die Steigerung des Ver-
brauchs damit gleichen Schritt halt.

Aus unseren Ausfiihrungen hat sich ergeben, daB, wenn man Ernst macht
mit der Beriicksichtigung der Hyperimie — auf deren Wirken im einzelnen
einzugehen CoENHEIM unterlassen hat —, diese Schwierigkeit wegfallt. Gewill
konnte ein Organ nicht wachsen, wenn dem Anbau in ihm ein Abbau gleichen
Grades entgegenwirken wiirde, aber ein solcher Abbau findet nicht statt und
es ist kein Einfluf zu nennen, dem ein solcher zugeschrieben werden konnte.
Wir wiederholen, da schon vor ihrem Wachstum die eine Niere vermoge der
sofort eintretenden verstirkten Beziehung zwischen dem Blute und ihrem Gewebe
die geniigende Menge Harn liefert; kommt nun infolge dieser von der erhéhten
Reizung in langer Dauer unterhaltenen vermehrten, in typischer Form sich voll-
ziehenden Durchstrémung das langsame Wachstum in Gang, so ist die ver-
starkte Sekretion — als Abhéingige einer zunehmenden Gewebsmenge in ihrer
Beziehung zum vermehrten Blute — erst recht verstindlich und nicht geeignet,
den zunehmenden Bestand des Organs zu beeintrichtigen; mit anderen Worten
ausgedriickt: in bezug auf die sekretorischen Teilvorginge im Gesamtgeschehen
herrscht von vornherein und dauernd Gleichgewicht zwischen Verbrauch und
Ersatz, in bezug auf die Anlagerung von Substanz, das Wachstum ist die Hyper-
dmie so lange die durch nichts in ihrer Ergiebigkeit beeintrichtigte Quelle, als
sie besteht. DemgemafB ist es nicht nétig, wie das die Konsequenz der Conn -
"EIMschen Vorstellung wére, als dritten Faktor einen besonderen Einflufl an-
zunehmen, der den Verbrauch von Substanz im wachsenden Organ herabsetzt;
es gelingt vielmehr bei sorgfiltiger Beachtung des qualitativen und zeitlichen
Verhaltens des Grades der Reizung des Nervensystems und der Beziehungen
zwischen dem Blute und dem Gewebe, bei Beriicksichtigung auch der Tatsache,
daB typsiches Wachstum nicht nur mit, sondern auch ohne Funktion, wie wir

1) Vorlesungen. Bd. 1. Berlin 1882.
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gesehen haben, vorkommt, auf dem Boden unserer Auffassung vom Stoffwechsel
und Stoffbestand ein befriedigendes Verstdndnis in rein kausaler Form zu
gewinnen und teleologische Gedankenginge, etwa in Gestalt eines regulierenden
Prinzips, zu vermeiden.

ConnuEmMs Anerkennung der fithrenden Rolle des Nervensystems, ins-
besondere desjenigen der Gefifle, bei der von ihm mit Unrecht allein beriick-
sichtigten mit gesteigerter Funktion einhergehenden typischen Hyperplasie
paBlt, wie sich aus dem Folgenden ergeben wird, in den Rahmen der sonstigen
allgemeinen Pathologie des Autors nicht im mindesten hinein und steht in ihrer
Zuriickfiihrung auf vom Nervensystem abhingige Hyperamie in schroffem
Widerspruche mit der VircHOWschen Cellularpathologie, nach der sich die vom
Reiz getroffene Zelle selbst ernihrt und aus eigener Kraft vermehrt, ohne daf3
dazu besondere Vorginge im Nervensystem und an der Blutbahn vonnéten
sind; dal} diese von CouNHEIM unter dem Zwange der Beobachtungen in ge-
bithrender Weise beriicksichtigt werden, ist uns daher wertvoll und verdiente
hervorgehoben zu werden.

Die spatere und heutige Pathologie hat sich diesen Teil der ConNnaEmM schen
Anschauung nicht zu eigen gemacht, wohl aber die unberechtigte Beschrinkung
auf die typische Hyperplasie der funktionierenden Organe und die Vernach-
lassigung der in nicht funktionierenden auftretenden ; sie erkliart jene teleologisch-
cellularpathologisch als Anpassungs- oder Kompensationsvorgang der Zellen;
in kaum noch zu iibertreffender Offenheit z. B. LuBarscH ), wenn er sagt,
daB die zu vermehrter Leistung ,gezwungene” Zelle ,,sozusagen von selbst
mehr leistungsfahige Substanz‘‘ ausbildet, ,,um den erhéhten Anspriichen gerecht
werden zu konnen®. Dieser Auffassung steht diejenige BorsTs 2) nahe, der das
Problem, das er ,eines der interessantesten und schwierigsten der Biologie
iiberhaupt‘‘ nennt, damit lésen will, daB er in der erhéhten Funktion die Ursache
fiir die erhohte nutritive und formative Leistung der Zelle sieht; BorsT geht
allerdings nicht soweit wie LuBarsch, der Substanz ,sozusagen von selbst®
entstehen 1a8t, sondern er erkennt an, dafl der verstarkte Anbau von Substanz
(Formation) eine Folge der erhéhten Nutrition ist; beides, Formation und Nutri-
tion, werden von ihm im Sinne Vmrcmows als Zelltiatigkeiten aufgefalit, die
sich auf die Zelle treffende funktionelle Reize hin einstellen.

In dieser Betrachtungsweise, die von der Funktion ausgeht, tritt diese los-
gelost von den Beziehungen zum Blute, zum Nervensystem auf, die wir als zu
ihrem Verstindnis unerld8lich in dem Sinne begriindet haben, dafl die Funktion
von ihnen abhingig ist. Indem die Borstsche Auffassung, die sich mit der
Lehre Rouxs von der ,funktionellen Anpassung‘ deckt, auf der Vorstellung
beruht, daf die Zelle aus eigener Kraft nicht nur den bei ihrer erh6hten Tatig-
keit vermehrten Verbrauch durch vermehrte Nahrungsaufnahme bestreitet,
sondern dazu ihm noch durch Wachstum gerecht wird, ist sie — bewul3t oder
unbewuft — teleologisch, eine Anwendung des PFLUGERschen sog. teleologisch-
mechanischen Kausalgesetzes: die Ursache jedes Bediirfnisses ist zugleich die
Ursache der Befriedigung des Bedirfnisses, womit nichts begriffen ist. Die
kausale Behandlung des Problems erkennt, wie wir gesehen haben, in der Be-
ziehung zum Blute die Quelle der Arbeitsleistung, des Bestandes und Wachsens

1y Allg. Pathol. Bd. 1, 1. Abt. Wiesbaden 1905 (S. 50).
%) Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. Bd. 63. 1917.
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des Gewebes; die Hyperamie und das ihr vorgeordnete Nervensystem werden
weder von LUuBARSCH noch von Borst bei der Erérterung der Funktion und des
Wachstums erwahnt, geschweige denn gebiihrend in Rechnung gestellt.

Gegen diese und die adhnlichen Anschauungen anderer Autoren ist somit
einzuwenden, dal} sie, indem sie eine teleologische Deutung darbieten, den Ein-
blick in die verwickelten kausalen Zusammenhiinge des typischen Wachstums-
prozesses verhindern; indem sie im Sinne der Cellularpathologie ,,die kardinalen
Bedingungen fiir jedes Wachstum in der Zelle“ finden (Borsrt), lassen sie den
Nachweis vermissen, da3 die Reize an den Organzellen angreifen und imstande
sind, sie zum Wachstum zu veranlassen und vernachlissigen die doch zu beob-
achtende, nur durch Nervenreizung erklirbare Hyperimie. Wird diese in den
kausalen Zusammenhang der Teilvorginge des typischen Wachstumsprozesses
eingereiht, so erscheint er nicht mehr als aktive nutritive und formative Zell-
leistung, sondern als auf den neuen kausalen Beziehungen zwischen dem Nerven-
system, dem Blute und dem Gewebe beruhend, deren abhingige der Gewebs-
bestand und die Funktion ist.

Demgemifl bewirkt nicht die vermehrte Funktion der Zellen deren Hyper-
plasie, sondern Hyperamie auf Nervenreizung verursacht die vermehrte Funk-
tion und die Hyperplasie. Der Herzmuskel z. B. arbeitet nicht mehr und wichst,
weil er ein Hindernis tiberwinden muB, sondern weil er — in der oben ange-
filhrten Weise — vom Nervensystem her verstirkt gereizt und durchstrémt
wird ; es ist nicht die vermehrte Arbeit das ,,einzige‘* Moment, das sein Wachstum
verursacht [CoHNHEIM!), im Widerspruch zu seinen oben herangezogenen
AuBerungen], sondern die vermehrte Arbeit ist das Ergebnis der durch Nerven-
einflufl herbeigefiihrten Beziehung zwischen dem vermehrten Blute und dem
verstirkt gereizten Parenchym, eine Beziehung, die bei langer Dauer als Mehr-
zufuhr und Mehranlagerung Wachstum bewirkt und die sich im anderen Organe
auch ohne erhdhte funktionelle Reizung und Funktion geltend macht.

Da es in letzter Linie teleologische Gedankenginge sind, die die Lehre von
der ,funktionellen oder kompensatorischen Hypertrophie”“ haben entstehen
lassen und da der Zusammenhang zwischen Wachstum und gesteigerter Funktion
nicht immer besteht, ist jener Begriff und Ausdruck — und verwandte — auf-
zugeben und von typischer Hyperplasie zu sprechen.

Wir entnebmen unseren Ausfithrungen den Satz, dal von der in typischer
Form erfolgenden verstarkten Reizung des Nervensystems abhiangige vermehrte,
in typischer Form erfolgende Durchstrémung eines Organs es in allen seinen
Bestandteilen typisch hyperplastisch werden laBt.

b) Die Hypoplasie.

Das Gegenstiick zur typischen Hyperplasie wire die typische Hypoplasie
von Organen, die Verkleinerung ohne Anderung der Struktur und der Art der
sich in ihnen abspielenden Vorgiinge. Diesem Begriff, dessen Berechtigung
wir im folgenden priifen wollen, entspricht der allgemein anerkannte der ein-
fachen oder reinen (lediglich quantitativen) Atrophie wie der slteren, so der
jetzigen Pathologie; wenn die Autoren verschiedener Meinung dariiber sind,
ob sich die Zahl der Zellen bei der einfachen Atrophie vermindert, so kénnen

1) Vorlesungen. Bd. 1, S. 53.
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wir das unerdrtert lassen, weil es nirgends sicher méglich ist, dariiber zu ent-
scheiden, und wenn die Frage, ob auch qualitative (sog. degenerative) Verinde-
rungen bei der einfachen Atrophie eine Rolle spielen, verschieden beantwortet
wird, so ist das hier ebenfalls von geringem Belang, weil auch solche Autoren,
die diese Frage bejahen, die qualitativen Veranderungen nur fiir gewisse Fille,
Bindeglieder zwischen Atrophie und Degeneration, als vorkommend anerkennen,
und zwar nicht allgemein, sondern 6rtlich beschrankt und hinter den rein atro-
phischen Vorgéngen zuriicktretend.

Unter typischer Hypoplasie (reiner oder einfacher Atrophie) wire also der
Vorgang zu verstehen, dafl sich ein Organ auf pathische Grade verkleinert
infolge von Verkleinerung seiner Elemente, die dabei lediglich quantitative
Verianderungen erfahren. Es fragt sich zunichst, ob ein solcher Vorgang exi-
stiert; wir werden dariiber am besten AufschluB3 erhalten, wenn wir die Bei-
spiele, die als reinste in allen Darstellungen an die Spitze gestellt werden, be-
trachten, die Atrophie im Greisenalter und bei der Inanition.

Hypoplasie im Greisenalter. Beriicksichtigen wir zuerst die Abnahme von
Organen im Greisenalter, und zwar der Kiirze halber nur die des Herzens,
der Leber, der Niere, des Gehirnes, so kommen nur die seltenen Falle in Betracht,
wo es sich um die gleichm&Big verkleinerten Organe im Greisenalter verstorbener
Personen gehandelt hat, die ausnahmsweise frei von Sklerose der Arteriolen der
genannten Organe und der Folgen der Sklerose fiir diese geblieben sind. Es
wird hierbei aufler Verkleinerung des Parenchyms Pigment in den Herzmuskel-
fasern und Leberzellen gefunden; ferner wird — unzweifelhaft absolute, nicht
relative — Kollagenfaservermehrung — in der Adventitia der Gefalle, in den
Membranae propriae der Driisen — angetroffen; schlieflich im Hirn Pigment-
vermehrung, Vermehrung der — als Plexussekret aufzufassenden — Ventrikel-
flissigkeit, Vermehrung der Gliafasern an bestimmten Stellen, Vermehrung
der Amyloidkérper u. a. m.

Demgemal3 haben auch andere Vorgéange in diesen Organen als solche der
reinen Hypoplasie stattgefunden ; dasselbe lieBe sich leicht fiir die iibrigen Organe
im Greisenalter zeigen. Als reine Hypoplasie kénnen somit die Altersvorgange
in den Organen nicht bezeichnet werden.

Hypoplasie im Inanitionszustande. An zweiter Stelle sind die Vorginge in
den Organen, wie sie durch die vollstindige oder unvollstindige Nahrungs-
entziehung entwickeln, zu besprechen. Wir wollen an dem hierbei besonders
betroffenen Fettgewebe zeigen, dafl die Vorginge in ihm anders aufzufassen
sind, denn als reine Abnahme.

Bei der mikroskopischen Untersuchung des mesenterialen Fettgewebes lebender Kanin-
chen nach mehrtigiger Nahrungsentziehung haben wir festgestellt, daB in ihm diejenige
Form der Hyperamie in im allgemeinen leichtem Grade besteht, die wir spater als perista-
tische kennen lernen und von einer bestimmten Reizungsform des Strombahnnerven-
systems ableiten werden; in spaten Stadien kommt demgemi denn auch Odem, ja Capillar-
stase allerdings geringsten Umfanges im Fettgewebe zustande. Hiermit gehen Formver-
anderungen der Zellen einher, wihrend ihr Fett schwindet; sie werden sternformig, dhnlich
Schleimzellen; wenn auch iiber die Gréfendnderung des Zelleibes durch Messung nichts
Bestimmtes ermittelt werden kann, da seine GréBe in der normalen Fettzelle mit ihrem
sie ausfiillenden Fetttropfen der genauen Beurteilung entzogen ist, so ist doch kaum zweifel-
haft, daf} eine VergroBerung, ein Wachstum eintritt. Bei laingerem Bestande von Nahrungs-
verminderung vermehren sich die Fasern im 6dematosen Bindegewebe, das aus dem Fett-
gewebe hervorgeht.
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Es liegt nach diesen Angaben auf der Hand, dal die Veranderungen im Fett-
gewebe bei der Inanition, die beim Menschen als ebenso verlaufend aus dem
Odem und aus den iibrigen mikroanatomischen Befunden zu.erschlieBen sind,
nicht unter den Begriff der Hypoplasie fallen, daB es sich vielmehr um einen
komplizierten Vorgang zwischen dem Blute — in bestimmter, von einer be-
stimmten Reizungsart des Nervensystems abhéngiger Stromungsart — und dem
Fettgewebe handelt, der uns spiter genauer beschiftigen soll.

Bei diesem Fettschwund im Fettgewebe (nicht Schwund des Fettgewebes)
im Inanitionszustande wird das Blut (voriibergehend) abnorm reich an aus
dem Fettgewebe stammenden Fettkomponenten, die den Leberzellen mit der
Gewebsfliissigkeit zugefiihrt in diesen — unter einem spéiter zu erdrternden
Verhalten der Zirkulation — durch Synthese zu Fett aufgebaut werden; es
findet also (voriibergehend) eine Vermehrung des Fettes in der Leber statt,
in der daneben andere unter unseren fingierten Begriff der reinen Hypoplasie
nicht fallende Veréanderungen des Plasmas der Leberzellen im Inanitionszustande
vorkommen, ebenso wie in der Niere.

Zahlreiche weitere Angaben in der reichen Literatur des Gegenstandes?)
beweisen, dal wenn auch die Abnahme im Vordergrund steht, die Vorgénge
bei der Inanition héchst kompliziert sind, mag das auch aus dem Stoffwechsel-
versuch, der uns nur ,,in groBen Ziigen iiber den Umsatz der einzelnen Stoffe
unterrichtet* 2), aber den Einzelvorgingen nicht gerecht wird, nicht hervor-
gehen.

Wir ergénzen diese Bemerkungen iiber die Wirkung der Inanition und des
hohen Alters auf die Organe durch. einige mehr allgemein gehaltene Betrach-
tungen iiber den Stoffwechsel in diesen beiden Zustinden.

Erginzungen iiber den Stoffwechsel im Inanitionszustande und im Greisen-
alter. Wir haben im physiologischen Teil dieser Schrift auseinandergesetzt,
wie wir den Stoffwechsel aufgefalt wissen wollen, insbesondere hervorgehoben,
dafl wir auch in ihm die physio- und pathologischen Reize am Nervensystem
angreifen lassen. Nachdem wir eben mitgeteilt haben, daB im Inanitions-
zustande durch Anderung der Innervation eine Blutstromverlangsamung —
bestimmten Grades — in den erweiterten Capillaren des Fettgewebes besteht,
fiigen wir hinzu, dafl wir hierhergehérige Innervationsstérungen, namlich Sinken
der Erregbarkeit der Constrictoren, und davon abhingige Zirkulationsstorungen
an der Bauchspeicheldriise und der Niere des hungernden Kaninchens nach-
gewiesen haben; demgemif diirfen wir unsere Lehre vom Stoffwechsel auf den
Inanitionszustand im allgemeinen anwenden.

In der durch Nervenreizung verinderten Beziehung zwischen dem Blute
und den Organen ist somit die Grundlage zu sehen, auf der die, wie bemerkt,
verwickelten Stoffwechselverinderungen der einzelnen Organe im Inanitions-
zustande zu untersuchen sind. DaB sich die Organe hieran in verschiedener
Stirke und Weise beteiligen, muf} einerseits auf der speziellen Art der Reaktion
ihres Nervensystems auf den Inanitionszustand beruhen, andererseits auf der
groBleren oder kleineren Zersetzbarkeit ihrer Bestandteile, von denen in dieser

1) Vgl. MONCKEBERG, J. G.: Atrophie und Aplasie, in KrREHL - MARCHANDs Handbuch,
Bd. 3, Abt. 1. Leipzig 1915.

2) ABDERHALDEN, E.: Lehrbuch der physiologischen Chemie 1920. 4. Aufl. S. 598.
Ricker, Pathologie. 3
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Hinsicht das Fett des Fettgewebes an erster Stlle steht, unter den neuen Be-
dingungen.

Wenn auch in dieser sich aus unseren Anschauungen iiber den Stoffwechsel
und den angefiihrten Beobachtungen ergebenden Richtung so gut wie alles
noch zu erforschen ist, so diirfen wir doch zur weiteren Begriindung auf die von
uns in sehr zahlreichen Beobachtungen am normalen Kaninchen sichergestellte
Tatsache hinweisen, daB das am stirksten vom Inanitionszustande beeinfluBt
werdende Fettgewebe ein Capillarsystem besitzt, das auf Grund der besonderen
Reizungsart der Strombabnnerven im physiologischen Zustande langsam vom
Blute durchstromt wird, ohne die Schwankungen der Weite und Geschwindigkeit
aufzuweisen, die die Strombahn z. B. des von Fettgewebe umgebenen Pankreas
so deutlich zeigt; in der Strombahn des Fettgewebes tritt denn auch auf experi-
mentelle Reize hin eher die spéiter ausfithrlich zu besprechende und als pathische
Steigerung dieses Zustandes nachzuweisende Stase des Blutes ein, als z. B. in
Driisen, wie Pankreas und Niere. In diesem natiirlichen Verhalten des Fett-
gewebes — kraft dessen es, wie wir spiter sehen werden, aus Bindegewebe durch
Fettbildung in den Zellen entstanden ist und besteht — sehen wir eine vor-
gebildete Begiinstigung der Inanitionswirkung, die dadurch am Fettgewebe
frither und stérker eintritt als in anderen Organen, in denen ein Zustand des
Nervensystems und der Durchstromung, wie er im normalen Fettgewebe bereits
physiologischer Weise vorhanden ist, im Inanitionszustande erst allmihlich
herbeigefithrt wird.

Betrachtungen in der gleichen Richtung iiber das Verhalten der anderen,
weniger beteiligten Organe im Inanitionszustande des Korpers miissen wir
unterlassen, da, wie das Studium der Literatur lehrt, die Beobachtungen sehr
ungentigend sind ; man steht ,,einem wenig griindlich durchgearbeiteten Gebiete
[ABDERHALDEN )] gegeniibe.. Neue Untersuchungen in der Weise, die wir
oben angegeben haben, sind daher notig; bei ihnen wird sich herausstellen, ob
Gehirn und Herz als ,,lebenswichtige Organe ihren Bestand solange als moglich
aufrechterhalten, wihrend weniger in Anspruch genommene Stoffe zu deren
Gunsten abgeben‘ [ABDERHALDEN 2)] und, worauf es ankommt, welche kausale
Relation an die Stelle dieser teleologischen Auffassung zu setzen ist. Die Herab-
setzung der Zahl und Stirke der Reizungen, wie sie die psychische Depression
beim Hungern und das Sinken der Erregbarkeit des Nervensystems, das die
sich allm#hlich &ndernde Blutbeschaffenheit mit sich bringt, herbeifithren,
werden hierbei an erster Stelle in dem Sinne zu beriicksichtigen sein, daf} die
Nahrungsentziehung nicht unmittelbar auf die Organe wirkt, sondern vermittelst
des Nervensystems und Blutes.

In bezug auf die Vorginge im Greisenalter haben die Stoffwechselversuche
in den ihnen gezogenen Grenzen ergeben, dafBl es sich um Abnahme ohne erkenn-
bare qualitative Anderungen handelt. Die morphologische Untersuchung, un-
fahig, die Probleme zu l6sen, stellt indessen, wie wir bereits bemerkt, die Patho-
logie vor eine Fiille &hnlicher Aufgaben, wie wir sie in bezug auf die Inanitions-
folgen formuliert haben, so wenig auch diese, in wenigen Tagen oder Wochen ver-
laufend, verglichen werden koénnen mit den sich lange hinziehenden Vorgingen
im Greisenalter. Wir beschranken uns darauf, auf die verminderte Erregbarkeit

) 1 c. Bd. 2, 8. 516.  2) 1 c. Bd. 2, S. 515/16.
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und Erregung des Nervensystems im Alter zu verweisen, die, als gegebene Tat-
sachen hinzunehmen und hingenommen, geeignet sind, das Sinken des Gesamt-
Stoffwechsels und Stoffbestandes auf eine niedere Stufe verstindlich zu machen;
die Beziehung zum Nervensystem und Blute mufl auch bei der Untersuchung
derjenigen Vorginge in den einzelnen Organen zur Grundlage dienen, die quali-
tative Anderungen setzen; hier denken wir an diejenige Form der Innervation
der Strombahn und die davon abhingige Weite und Geschwindigkeit, die, in
stirkerem Grade vorhanden, spiater als Ursache der senilen Arteriosklerose
und ihrer Folgen fiir das Gewebe in seiner Beziehung zum Blute nachzuweisen
sein wird.

Ablehnung des Begriffes der typischen Hypoplasie. Im vorhergehenden haben
wir an den beiden Beispielen gezeigt, daB sie sich dem Begriff der typischen
Hypoplasie nicht unterwerfen lassen; es kann sich nur darum handeln, in kom-
plizierteren Vorgangen eine — besonders augenfillige — Komponente zu unter-
scheiden und anzuerkennen, die darin besteht, daB infolge der Anderung der
physiologischen Reizungsvorginge am Nervensystem die Beziehung zwischen
dem Blute und dem Gewebe durch Anderung der Weite der Strombahn und der
Geschwindigkeit der Strémung so beeinflufit wird, dafl infolgedessen der Paren-
chymbestand auf eine niedere Stufe herabgedriickt wird und daneben andere
Vorginge im Gewebe entstehen.

In diesem Sinne, der die mit der Hypoplasie einhergehende Alloplasie ein-
bezieht, werden wir im folgenden zwar nicht von einfacher oder reiner, aber
von Hypoplasie sprechen in Ermangelung eines besseren Ausdruckes.

Weitere Griinde fiir die Ablehnung des Begriffes der typischen Hypoplasie.
Die Berechtigung des dargelegten Standpunktes méchten wir noch dadurch
zeigen, daf wir, an dié Einteilung ankniipfend, die MoNckEBERG (1. ¢.), der die
neueste und ausfiihrlichste Darstellung der ,,Atrophie* gegeben hat, vornimmt,
weitere Beispiele erortern. MONCKEBERG unterscheidet neben der Atrophie
durch Inanition, die wir ausfiihrlich besprochen haben, neben der Atrophie im
Greisenalter — seiner ,,Atrophie durch Abnahme der bioplastischen Energie
(,,Zellvitalitdt‘‘, mit einem anderen Wort der Lebenskraft) —, die uns kiirzer
beschaftigt hat, Atrophie durch Inaktivitit, neurotische Atrophie und Atrophie
durch Raumbeschrinkung.

Die ,,Inaktivititsatrophies. Die Lehre von der Atrophie durch Inaktivitit
fithrt den Schwund auf die Verminderung oder Aufhebung der Reizungsvorgiange
zuriick. Da dies, wie die Erfahrung lehrt, unzweifelhaft richtig ist, kann es sich
nur darum handeln, zu ermitteln, auf welche Weise die Verminderung der
Reizungsvorginge wirkt.

Beschiftigen wir uns mit der Inaktivitidtsatrophie von Organen, in denen die
Reize unzweifelhaft am Nervensystem angreifen, so geht, wie wir bei Erérterung
der sog. funktionellen Hypertrophie, der typischen Hyperplasie gesehen haben,
die heutige Pathologie von der Anschauung aus, daB, um die Rouxsche
Fassung ') anzuwenden, die Reize, neben der auf Dissimilation beruhenden
Funktion, die Assimilation erregen, die ohne die Einwirkung des funktionellen
Reizes nicht vonstatten gehen kénne; die funktionelle Reizung wirke somit
zugleich ,trophisch, die Ernihrung hebend, demgemiB miisse mit der

1) Roux, WiLaeLM: Der Kampf der Teile im Organismus. Leipzig 1881 u. a. a. O.
g%
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Verminderung der funktionellen Reize eine Atrophie eintreten, wiahrend das
Ausbleiben der funktionellen Hyperimie die Entstehung der Inaktivititsatrophie
nur unterstiitze, nicht aber allein verursache.

In unseren Erérterungen iiber den Stoffwechsel und seine Beziehung zum
doppelten Nervensystem der hier in Betracht kommenden Organe haben wir
gesehen 1. daB (fluxionire) Hyperimie und mit Dissimilation einhergehende
Funktion auf Grund gleichzeitiger Reizung der Strombahn- und Parenchym-
nerven, 2. daB Ischimie, ebenfalls abhingig von Erregung bestimmten Grades
des Nervensystems und mit Assimilation einhergehende Funktionsruhe zu-
sammenfallen, 3. daB der Bestand eines Organes und seine Schwankungen von
dem durchschnittlichen Blutgehalte desselben, wie er in den beiden Durch-
strémungsformen besteht, bestimmt wird; hierin haben wir gesetzm#Bige Be-
ziehungen erkannt und ausfiihrlich begriindet.

Wenn dem so ist, wenn unsere Griinde fiir diese Auffassung, auf die wir
verweisen, stichhaltig sind, so fallt dem Nervensystem wihrend der physio-
logischen Funktion lediglich die Rolle zu, vermittelst der funktionellen Hyper-
#mie dissimilatorische Vorginge im Parenchym hervorzurufen, nicht aber zu-
gleich assimilatorische, die sich in der Zeit der Ischémie, wie sie im Ruhezustande
besteht, vollziehen.

Die Vorstellung von dem gleichzeitig Dissimilation und Assimilation be-
wirkenden Reize, an und. fiir sich duBerst schwierig, weil sie der Nervenreizung
die gleichzeitige und gleichértliche Anregung chemischer Prozesse entgegen-
gesetzter Art zuschreibt, die sich wihrend der Funktion abspielen miilte, ist
somit nicht haltbar; sie ist, wie wir bereits oben gezeigt haben, ihrem Wesen
nach teleologisch, weil sie, ohne sich um die kausalen Beziehungen zu dem zu-
geordneten, vom Nervensystem abhingigen Verhalten des Blutes zu kiimmern,
einen Ersatz fiir das Verbrauchte annimmt, der das Eingreifen einer zweck-
miBigen Reaktion des Organismus voraussetzt. Wenn somit auf diesem Wege
ein kausales Verstindnis fiir die Beziehung zwischen Verminderung der Reizungs-
vorginge einerseits und der Abnahme eines doppelt innervierten Organes anderer-
seits nicht zu gewinnen ist, so miissen wir uns fragen, ob wirklich die mit der
Abnahme der Innervation verbundenen Anderungen der Durchstrémung mit
Blut ungeeignet sind, allein die Abnahme der Organe bei der Inaktivitdt zu er-
kliren, wie Roux und seine Anhénger behaupten.

Roux sucht dies mit dem Hinweise darauf zu widerlegen, daf} in den Organen
(er zieht das Riickenmark als Beispiel heran, 1. ¢. S. 159) ein einheitliches Capillar-
netz vorhanden sei, das von allen Seiten her von Blutgefallen gespeist werde;
hierdurch werde die Vorstellung unmdoglich, dafl sich, was doch vorkomme,
in Teilen des Organs, z. B. Stringen des Riickenmarks, eine ,,Atrophie® ein-
stelle, die rein von den GefiBlen herzuleiten sei.

Dieser Widerlegungsversuch der Bedeutung der Kreislaufsstorungen fiir die
Entstehung der Inaktivititsatrophie scheitert an dem, was die mikroskopische
Untersuchung des Kreislaufes in den dazu geeigneten Organen des Sidugetieres
lehrt.

Die physiologische Gliederung des morphologisch einheitlichen Capillarnetzes.
Wir haben uns nimlich am Pankreas des Kaninchens ausnahmslos iiberzeugt,
daB in dem in der Tat einheitlichen Capillarsystem eines gréfleren, aus mehreren
Lappchen bestehenden Teiles der Driise eine funktionelle Gliederung in dem
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Sinne besteht, dal die aus einer Arteriole in die Capillaren eintretenden Blut-
korperchen nur die jener zugeordneten Capillaren durchmessen, um dann in
die zugehorige Vene einzutreten. Dieselbe Gliederung gilt von dem ebenfalls
einheitlichen postglomeruldren Capillarnetz der Nierenrinde: GHIRON!) hat
hierauf zuerst aufmerksam gemacht, wir haben seine Beobachtung an der Niere
der Maus, der Ratte und des Kaninchens bestitigt.

Die Beobachtungen an diesen beiden Orten diirfen verallgemeinert werden.
Das morphologisch einheitliche Capillarsystem der Organe verhalt sich somit
physiologisch nicht einheitlich und gleichméBig, sondern zerfallt in so viele Teile,
als es zusammengehorige Arteriolae und Venulae gibt; diese Einteilung wird
nicht in mathematischer Strenge fiir jedes einzelne Blutkérperchen eingehalten,
aber doch, wie wir es angegeben haben, so dafl sie durchaus charakteristisch
fir die natiirliche Art der Durchstrémung ist.

Diese natiirliche Art der Durchstromung ist nun nicht etwa in allen Strom-
gebieten eine und dieselbe, so daf} also in allen entweder Ischamie oder Hyper-
amie besteht, sondern, wie wir es bereits vom Pankreas und der Nierenrinde her-
vorgehoben haben, so beschaffen, dal die einzelnen Stromgebiete nebeneinander
in dem einen oder dem anderen Zustande sein kénnen und haufig sind, ein Ver-
halten und ein Abwechseln, das, wie wir bereits bemerkt, nur durch das Eingreifen
des peripherischen Nervensystems der Strombahn erklirt werden kann. Wir
werden im Anschlufl an die Besprechung unserer Beobachtungen iiber die 6rt-
lichen Kreislaufsstérungen sehen, daB dies selbstindige oder nahezu selbstéindige
Reagieren der einzelnen Stromgebiete geradezu charakteristisch ist gegeniiber
allen Reizen, die nicht eine zu starke und dadurch gleichmaBige Wirkung auf
das lokale Nervensystem der Strombahn ausiiben. Auf diesem von den Beob-
achtungstatsachen angewiesenen Standpunkte ist es auch fiir das Rouxsche
Beispiel des Riickenmarks, das der direkten Untersuchung entzogen ist und so
gut wie das Hirn ein Strombahnnervensystem besitzt, vorstellbar und bestimmt
anzunehmen, daf in den einzelnen Stringen je nach Tétigkeit oder Ruhe Hyper-
amie oder Ischimie, vermoge einer gleichzeitigen Reizung der (intramedullédren)
Strombahnnerven, der Dilatatoren oder der Constrictoren, besteht, mithin ein
gleiches Verhalten der Strombahn- und Parenchymnerven, wie im Muskel oder
der Driise und ihren Teilen.

Es kann somit wie in ganzen Organen, so in den Teilen, aus denen sie sich zu-
sammensetzen, durch ein Wegfallen der funktionellen Hyperamie eine durch-
schnittliche Verminderung der Beziehung zwischen dem Blute und dem Geéwebe
eintreten, die nach unseren fritheren Bemerkungen ein Sinken des Gewebes auf
eine niedrigere Stufe des Stoffbestandes zur Folge haben muB.

Wenn dies die einfachste Form ist, in der man sich die Entstehung einer
Inaktivititsatrophie verstéindlich machen kann, so sind wir damit nicht der
Aufgabe enthoben, im einzelnen nachzuweisen, wie sich die Beziehung zum
Blute gestaltet, wenn ein Organ inaktiviert wird. Hiermit werden wir uns im
folgenden beschéftigen und zeigen, daB mit der Inaktivierung in der Regel
nicht nur die funktionelle Hypersimie wegfillt, sondern eine pathische Kreis-
laufsstérung eintritt, die, auf Grund der im vorhergehenden festgestellten engen
physiologischen Beziehungen zwischen Blut und Gewebe, hypothetisch als
Ursache der Abnahme, Hypoplasie des in seiner Existenz an einen bestimmten

1) Zentralbl. f. Physiol. Bd. 26. 1913.
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physiologischen Charakter der Beziehung zum Blute gebundenen Parenchyms
bezeichnet werden kann, wihrend uns die Begriindung im einzelnen erst an
spateren Stellen dieser Abhandlung ausfithrlich beschéftigen wird.

Wir kénnen unsere Aufgabe nur 1sen, wenn wir auf einzelne Beispiele ein-
gehen, da es sich dartun 1aBt, daB sich je nach der Ursache der Inaktivitat die
Beziehung zwischen Blut und Gewebe verschieden gestaltet.

Der Skeletmuskel nach der Nervendurchschneidung. Beginnen wir mit dem
Skeletmuskel nach Nervendurchschneidung, so hat man bisher in
diesem Eingriff lediglich eine Unterbrechung der Muskelnerven gesehen, deren
Wirkung entweder als die der Abtrennung vom sog. trophischen Zentrum (im
Riickenmark) oder als Folge der Inaktivitit aufgefalt wurde, in dem friiher
im AnschluB an Rouxs Auffassung dargelegten Sinne. In Wirklichkeit handelt
es sich nicht nur um eine Durchschneidung der Muskelnerven, sondern gleich-
zeitig um eine Durchschneidung der Strombahnnerven und ihre Folgen fiir die
Zirkulation. Diese Folgen sind bisher am Sdugetiermuskel nicht untersucht
worden, es-darf aber auf die ausfiihrlichen und an wertvollen Ergebnissen reichen
Beobachtungen von LapiNsky ') am Frosche hingewiesen werden, die er mikro-
skopisch auf sehr lange Zeit an der Strombahn der (muskelhaltigen) Schwimm-
haut des Beines nach der Nervendurchschneidung vorgenommen hat; er be-
schreibt starke Kreislaufsstérungen, die der Durchschneidung der Constrictoren
und Dilatatoren auf Wochen und Monate folgen, Kreislaufsstérungen, die wir
bei der Nachpriifung, wenn auch in leichterer Form als Lapinsky schildert,
bestitigt und in denen wir einen schwachen in Erweiterung der Capillarbahn
und Verlangsamung der Capillarstromung bestehenden peristatischen Zustand
erkannt haben, der uns spater ausfiihrlich beschéftigen wird. Die Nerven-
durchschneidung setzt somit an die Stelle der normalen Durchstromung des
Muskels, mit ihren beiden Phasen der Ischimie und Hyperamie, einer Durch-
stromung, die den Bestand des Muskels erhilt, eine dauerhafte, gleichmaBige
Kreislaufsstorung, die, wie wir spater zeigen werden, den Muskelschwund und die
sonstigen Gewebsvorginge des nicht in reiner Atrophie bestehenden Prozesses
zu erklidren geeignet ist.

Der Nerv nach seiner Durchschneidung. Was wir soeben fiir den Muskel an-
gegeben haben, gilt auch fiir das distale Stiick des (auf die Dauer) durchtrennten
Nerven. Auch hier werden bei der Durchschneidung nicht nur motorische und
sensible Fasern durchtrennt, sondern, was man véllig iibersieht, auch die Nerven
der Strombahn des Nervenstammes, die bekanntlich wenn auch nicht absolut,
so doch in einem sehr hohen MaBe von der der Umgebung abgeschlossen ist,
wie wir das selbst von den kleinsten Nerven des Kaninchengekroses im lebenden
Tier regelmaBig festgestellt haben. Die gleichen Kreislaufsstérungen in ihrer
starken Abweichung von der normalen Durchstrémung wie im Muskel stellen
sich im Nerven jenseits der Durchschneidungsstelle ein und miissen zur Er-
klarung der rasch verlaufenden Nervenverinderungen im distalen Teil heran-
gezogen werden; hierzu kommt die Veréinderung einer kurzen Strecke des proxi-
malen Stumpfes, die als Folge der (mechanischen) Wirkung des Traumas auf
das Nervensystem einer Strecke der durchtrennten Gefifle und der dadurch
hervorgerufenen lokalen Kreislaufsstorung, insbesondere auch in ihrer wech-
selnden Lange, wie wir spiter sehen werden, verstandlich zu machen ist;

1) Arch. f. Anat. u. Physiol., Physiol. Abt., Suppl., 1899.
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dagegen bleibt im weiteren Verlauf der zentrale Stumpf (auf lange Zeit) unver-
#ndert, steht er doch in Beziehung zu einer normalen Zirkulation. Wiirde die
Inaktivierung allein, an und fiir sich, Schwund verursachen, so miiBten zentri-
petale Nerven des zentralen Stumpfes rasch hypoplastisch werden, namlich
dejenigen, denen nach der Durchschneidung keine physiologische Reizungen
miehr oder an Zahl verminderte zuflieBen; wiirde die Tétigkeit an und fir sich
die Existenz erhalten, so miiiten dieselben Nerven im peripherischen Stumpf,
wo sich in ihnen Reizungsvorginge vollziehen, unversehrt bleiben. Da beides
nicht der Fall ist, so mul} nicht die Téatigkeit, sondern die Beziehung zum Blute
von entscheidender Bedeutung sein; und wenn BETHE !) durch tagliche stunden-
lange, unter Einschaltung von Ruhepausen vorgenommene elektrische Reizung
die Verinderungen im peripherischen Stumpf zu beschleunigen vermocht
hat, so hat er mit diesem Versuch der ,kiinstlichen Aktivierung‘ nicht nur
nachgewiesen, daB es nicht das Wegfallen der Reizungen, die Inaktivitit, ist,
die die Degeneration hervorbringt, sondern zugleich, unbewuBt, die Zirkulation
im Nerven verschlechtert, da wie wir spater ausfiihrlich zeigen werden, auch sehr
schwache Reize in dem (peristatischen) Zustande der Strombahn, wie ihn die
Durchschneidung des Nerven setzt, von starker Wirkung auf die Zirkulation
sind, die sich am Gewebe dullern mubB.

Der Muskel nach Tenotomie und andere Beispiele. Die Nervendurchschnei-
dung ist nicht der einzige Weg, den Muskel zur Abnahme zu veranlassen; es
ist bekannt, dal auch auf andere Weise erzwungene Inaktivitit eine vergleich-
bare Wirkung hat, z. B. die durch Tenotomie der Achillessehne. Wir haben mit
ScHRADIECK (55) gezeigt, daBl die durch (pathologische) Kontraktionen des ent-
spannten Muskels in der ersten Zeit nach dem Kingriff zustandekommende
»Raffung® des Muskels, vermoge deren sich die Fasern in engste, aufs engste
ineinander greifende Windungen legen und das die Capillaren fiihrende Zwischen-
gewebe zusammenpressen, die Durchstromung mit Blut betrachtlich erschwert ;
in diesem besonderen Falle kommt also ein mechanisches Moment hinzu, um
den nicht mehr physiologisch funktionierenden und durchstromten Muskel
hypoplastisch zu machen. Hier ist auch die seit HUNTER viel besprochene
Muskelatrophie nach das Glied infolge der Schmerzen inaktivierender Arthritis
anzufithren, die, wie wir (26) gezeigt haben, nicht auf zentripetaler Beeinflussung
— Ausschaltung — von ,trophischen Riickenmarkszentren beruht; sie ist,
geringer als die nach Nervendurchschneidung und Tenotomie auftretende, auBler
auf das Wegfallen der dem tatigen Muskel eigentiimlichen Form der Durch-
stromung auf eine reflektorisch zustande kommende leichte peristatische Stro-
mung in der Muskulatur zuriickzufithren, wie uns neuere Versuche aus dem
auftretenden Odem der Muskulatur haben schlieBen lassen.

Unsere Beispiele von Muskelschwund lehren, daB3 mit der Inaktivierung der
Muskulatur eine je nach der Ursache verschiedene schwerere oder leichtere
Krejslaufsstérung im Muskel verbunden ist. Es handelt sich also in unseren
angefiihrten Beispielen nicht nur um ein Wegfallen der funktionellen Hyperdmie
in jhrer Abwechslung mit Ischimie, sondern um einen Ersatz der physiologischen
Durchstrémungsart durch eine Kreislaufsstérung, die bisher unbeachtet ge-
blieben ist und verlangt beriicksichtigt zu werden.

') BETHE, A.: Allgemeine Anatomie und Physiologie des Nervensystems. Leipzig 1903.
S. 164.
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In anderen Fillen erfahrungsgemif langsamerer und schwicherer, voriiber-
gehender Abnahme, z. B. der von uns (26) festgestellten (geringen) Gewichts-
abnahme auch der nicht tenotomierten Muskeln des (Hliedes, der cerebral be-
dingten Muskelabnahme u. a. ist der Nachweis einer besonderen sich einstellenden
Kreislaufsstérung nicht zu erbringen ; fiir diese Félle von verminderter Tatigkeit,
nicht von Inaktivitit, gewinnen wir ein Verstindnis in der Annahme, daf3 der
Wechsel zwischen Ischamie und Hyperimie, wie er das physiologische Leben
der Muskulatur beherrscht und mit seiner Existenz auf einer bestimmten
Stoffwechselstufe gesetzmiBig verkniipft ist, mit der nachweislichen Verminde-
rung der Reizungsvorginge an den Nerven der Muskelfasern und der Strom-
bahn auf eine niedrigere Stufe riickt, die die Herabsetzung des Stoffbestandes
herbeifiihrt; indessen fehlt es auch hierbei nicht ganz an akzessorischen Ein-
fliissen, die auf die Beziehung zwischen Blut und Gewebe im pathischen Sinne
einwirken diirften.

Weiteres zum Nervenschwund. Wir haben oben neben den durch Nerven-
durchschneidung inaktivierten Muskel den Nerven gestellt, der nach seiner
Durchschneidung, vermoge der mit ibr verbundenen Unterbrechung der Con-
strictoren und Dilatatoren, in seinem peripherischen Teil einer schweren dauer-
haften Kreislaufsstorung ausgesetzt wird und dadurch rasche schwere Verinde-
rungen erfahrt, und mdchten hieran kurz die Folgen der Durchschneidung der
hinteren Wurzeln anreihen, die leichter und langsamer verlaufen. Dieser Ein-
griff, der selbstverstandlich ebenfalls lokale traumatische Folgen im oben an-
gegebenen Sinne hat, bewirkt bekanntlich hierher gehorige Verinderungen,
die sich zentripetal in der Wurzel und dem Riickenmark abspielen; mithin in
Bahnen, in denen nach der Durchschneidung keine Reizungsvorginge mehr ver-
laufen und demgemafl die, wie wir gesehen haben, auch fiir die Bahnen des
Riickenmarkes und ihre Teile zu postulierende Abwechslung zwischen physio-
logischer Hyperamie und Ischdmie beeintrichtigt wird; die von uns abgeleiteten
Bedingungen des (langsamen) Schwundes sind somit in unserer Auffassung
verwirklicht. Das gleiche darf von der (GuppENschen) ebenfalls langsam ver-
laufenden Spétatrophie der zentrifugalen und zentripetalen Fasern im zentralen
Stumpf nach der Nervendurchschneidung und der zugehérigen Ganglienzellen
behauptet werden; hier ist die Hypoplasie im Hirne bedingt, Folge der Abnahme
der Reizungen und der an sie gebundenen normalen, zwischen Hyperamie und
Ischamie abwechselnden Durchstromung der motorischen Bahn, wéhrend die
cerebropetale Bahn deswegen schwindet, weil ihr von der Peripherie her weniger
Reize zuflielen und dadurch ebenfalls der durchschnittliche Blutgehalt sinkt;
beides, weil das Glied weniger brauchbar ist und gebraucht wird.

Zusammenfassendes iiber die Inaktivierungsfolgen. Mit unseren Beispielen
und den ihnen vorausgeschickten und sie begleitenden Erlauterungen haben wir
gezeigt, dal die bei der Inaktivierung der Muskulatur und des Nervensystems
eintretenden Vorginge mit der Inaktivierung, wenn man ihre Wirkung wie
Roux auffaBt oder in verwandter Weise, nicht erklirt werden koénnen, sondern
daB eine gednderte Beziehung zwischen dem Blute und dem Gewebe zustande-
kommt, die die Abnahme des Parenchyms zu erkliren geeignet ist; je nach der
Art des Eingriffes fallt die Veranderung der Zirkulation stirker oder schwicher
aus und verlduft die Parenchymabnahme schneller oder langsamer. Fiir die
langsamere schwichere Parenchymabnahme haben wir als Haupt- oder auch
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alleinige Ursache das Sinken der normalen, in gesetzmaBiger Abwechslung
zwischen Hyperidmie und Ischimie bestehenden, vom Nervensystem bestimmten
Durchstromung mit Blut auf eine niedrigere Stufe abgeleitet; fiir die raschere
und starkere gezeigt, dal an die Stelle der natiirlichen Innervation der Blut-
strombahn eine neue, auch qualitativ geinderte tritt, die die Beziehungen zwi-
schen dem Blute und dem Gewebe stirker dndert und daher stirkere Folgen
fiir das Gewebe hat. Da Ischimie und Hyperdmie gemeinsam, als durchschnitt-
licher Blutgehalt, den Stoffbestand bestimmen, liegt kein Recht vor, das Weg-
fallen der funktionellen Hyperimie in den Vordergrund zu stellen oder allein
in Betracht zu zieben.

Auch die Inaktivititsatrophie keine reine Atrophie. Dall diese geinderte
Beziechung zum Blute bei der Inaktivititsatrophie nicht nur Abnahme, reine
Hypoplasie des Parenchyms zur Folge hat, sondern auch qualitative Gewebs-
veranderungen, wollen wir, wie friither fiir die Wirkung der Nahrungsentziehung
und des Greisenalters, so nun in aller Kiirze fiir den Nerven und Muskel nach
der Nervendurchschneidung zeigen.

Im Nerven nach seiner Durchschneidung stellt sich (nach BrrsE, 1. c.)
Unordnung und abnorme Schlingelung der Fibrillen ein, die darauf zunichst
kérnige Verdickungen erhalten, dann in Kérner zerfallen, die verschwinden.
Auch die Markscheide wird — nach den Fibrillen — zerstiickelt und erst die
Bruchstiicke schwinden. Schon diese kurzen Angaben geniigen zum Beweis,
daB es sich nicht um eine einfache Abnahme handelt; im spéateren Verlauf
kommen dann noch Vermehrungsvorginge am Bindegewebe und der Glia 1)
des Nerven hinzu, die das Gegenteil von Schwund darstellen.

.Im Muskel nach der Nervendurchschneidung gehen neben der Abnahme der
contractilen Substanz ein Auftreten von Fett (in geringer Menge) in den Muskel-
fasern und in den Bindegewebszellen, die sich dadurch in Fettzellen umwandeln,
und eine Zunahme der Kollagenfasern im Bindegewebe einher, mithin Vermeh-
rungsvorgiinge; iiber die Beziehungen derartiger Vorginge zu den Kreislaufs-
stérungen werden wir uns spéter aussprechen.

Wenn somit die Inaktivitidtsatrophie sich unserer allgemeinen Auffassung
von der Hypoplasie, die keine reine, sondern zugleich eine Alloplasie ist und in
Abhingigkeit vom Nervensystem der Strombahn und vom Blute verliuft,
fiigt, so kénnen wir es uns ersparen, das gleiche von der ,,Atrophie durch Raum-
beschrinkung‘, insbesondere Druck, nachzuweisen: dafl hierbei nicht eine
reine, einfache Atrophie stattfindet, dall es sich vielmehr um kompliziertere
Vorginge handelt, von denen wir nur die Bindegewebs- oder auch nur Binde-
gewebsfaservermehrung nennen, ist sehr leicht zu erweisen und soll uns spéter
beschiftigen ; und daB mechanische Einfliisse zuvorderst als Reize auf das Nerven-
system wirken, sei es direkt, sei es vermittelst der Erschwerung des Abflusses
des venésen Blutes, ist zwar dabei bisher unberiicksichtigt geblieben, kann aber
angesichts unserer bisherigen und der folgenden Ausfiihrungen nicht bestritten
werden. Diese entheben uns auch der Aufgabe, uns mit der ,neurotischen

1) Man muB nach den grundlegenden Forschungen des Anatomen H. HELD von Nerven-
gliagewebe sprechen; die ,,Neurinome‘* bezeichnen wir denn auch als Gliome der peri-
pherischen Nerven und verstehen ihren Bau nur auf dem Standpunkte, daB8 der Nerv Glia-
gewebe enthilt.
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Atrophie® niher zu befassen, als es bisher geschehen; ist uns doch jede Hypo-
plasie vom Nervensystem abhingig.

Ergebnis der Kritik der Lehre von der reinen Afrophie. Zum Schlusse unserer
Bemerkungen zum hypothetischen Begriff der typischen Hypoplasie oder ein-
fachen (reinen) Atrophie heben wir als das Ergebnis hervor, daB er nicht be-
rechtigt ist und daB an seine Stelle zu setzen ist die Lehre von denjenigen Stoff-
wechselsstérungen, die vorwiegend durch Abnahme des Parenchyms — Hypo-
plasie — charakterisiert sind, doch zugleich mit qualitativen Anderungen einher-
gehen, und daf diese Stoffwechselsstorungen nicht cellulir, im Sinne der nach
der Cellularpathologie sich selbst ernihrenden und auf Grund der Verminderung
der sie treffenden nutritiven Reize zu wenig assimilierenden, vom Blute mehr
oder weniger unabhingigen Zelle aufgefaBt werden diirfen, sondern daBl die
hierhergehérigen Gewebsvorginge auf einer verinderten Beziehung zwischen
Blut und Gewebe beruhen, der die verinderte Reizungsform des Strombahn-
nervensystems iibergeordnet ist und die Vorgénge im Bindegewebe (oder Glia-
gewebe) mit sich bringt.

Kaum brauchen wir nach diesen Ausfiihrungen ausdriicklich zu bemerken,
dal wir einen trophischen Einflul des Nervensystems der Parenchymnerven
nicht anerkennen und einen solchen nur dem Strombahnnervensystem zu-
schreiben, in dem Sinne, daf} es die Beziehung zwischen dem Blute und Gewebe
und dadurch die Gewebsveranderungen bestimmt.

Nicht minder ist es nur eine selbstverstandliche Folgerung aus dem im physio-
logischen Teil Gesagten, dall wir die Hypoplasie auch derjenigen Teile des
Korpers, die keine Parenchymnerven besitzen, auf die abnorme Reizung der
Strombahnnerven als Ursache zuriickfithren.

B. Die értlichen Kreislaufsstérungen in ihren Beziehungen
zum Nervensystem und zur Exsudation
von Blutbestandteilen.

Nach diesen Ausfiihrungen, die wir als Einleitung in unsere Betrachtungs-
weise gegeben haben und in denen wir gezwungen gewesen sind, an mehreren
Stellen von Vorgangen besonders an der Strombahn zu sprechen, die an Ort
und Stelle nicht geniigend erortert werden konnten, liegt uns nun die Aufgabe
ob, mehr als bisher ins Einzelne und Kompliziertere einzutreten. Wir héatten,
da wir die Reize am Nervensystem angreifen lassen und davon die Vorgange
an der Blutstrombahn und dem Gewebe in den allméahlich genauer anzugebenden
Beziehungen ableiten, mit den Reizen in ihrer Einwirkung auf das Nervensystem
zu beginnen. Dies wire nicht durchzufiihren, weil es sich hierbei nicht um direkt
nachweisbare Vorginge im Nervensystem handelt, sondern um solche, deren
Ablauf wir, wie im physiologischen und pathologischen Leben iiberhaupt, aus
Wirkungen erschlieen, besonders denjenigen, die der Wahrnehmung zuging-
lich sind.

Solche Wirkungen, von Reizen am Nervensystem hervorgebracht, begegnen
uns an der Blutstrombahn des lebenden Tieres, das uns Gelegenheit gibt,
die je nach dem Grade der Reizung auftretenden Schwankungen der Weite
und Geschwindigkeit und den solchen zugeordneten Austritt von Blutbestand-
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teilen in das Gewebe mikroskopisch zu untersuchen. Mit den Ergebnissen der-
artiger, vorwiegend eigener, besonders mit NaTus (22, 23) und REGENDANZ (46)
angestellter Versuche ausschlieflich am Kaninchen beschiftigen wir uns im
folgenden, um dann spiter die Gewebsverinderungen im engeren Sinne, nim-
lich solche, die nicht nur in der Aufnahme von sichtbaren Blutbestandteilen
bestehen, in Beziehung zu den Kreislaufsstérungen zu bringen.

Die Versuche, auf die wir uns im folgenden stiitzen werden, haben wir ausschlieBllich
an Kaninchen angestelit. ,,Es kann nicht oft genug wiederholt werden,
daB viele ein falsches Bild der capilldren Blutkérperchenstrémung
mit sich tragen, indem sie die bekannten Erscheinungen des Blut-
laufes beiden Amphibien zum Musternehmen und auf die Sduger und
den Menschen iibertragen. Diese Worte W. KUHNES in einer klassischen Abhand-
lung iiber die Pankreassekretion (l. c.) sind uns Ansto gewesen, von der mikroskopischen
Beobachtung des ortlichen Kreislaufes beim Frosche zu der Untersuchung desselben beim
Kaninchen iiberzugehen; die Notwendigkeit dieses Uberganges, wo immer er méglich ist,
ist fiir pathologische Experimente doppelt zwingend, da das Kaninchen wihrend des ganzen
Jahres gleichmaBig brauchbar ist, wihrend der Frosch starken Schwankungen der Erreg-
barkeit nach der Jahreszeit unterliegt; aber auch ceteris paribus haben wir beim Kaninchen
ein wesentlich gleichmaBigeres Reagieren auf lokale Reize festgestellt, als es uns in Frosch-
versuchen entgegengetreten war. Das physio- und pathologische Verhalten des Kreislaufes
des Kaninchens steht dem der Menschen sehr nahe, wihrend das des Frosches sehr stark
abweicht ).

a) Die Fluxion, die Ischimie, der priistatische Zustand, die rote Stase.

Wir kniipfen an die Bemerkungen an, die wir oben iiber das Verhalten der
Blutstrombahn des Pankreas unter der Wirkung des natiirlichen Reizes gemacht
haben und erinnern daran, daB sich die anderen Organe, wie teils aus unmittel-
barer Beobachtung hervorgeht, teils — aus der Tatsache der funktionellen
Hyperamie — zu erschlieflen ist, ebenso verhalten.

Physiologische Fluxion und Ischimie als Grundlage. Wir haben damals
gesehen, dafl im normalen Organ zwei Zustinde zu unterscheiden sind, der der
Enge der Strombahn, den wir physiologische Ischimie nennen wollen, und der
der Weite der Strombahn, die physiologische Hyperidmie oder physiologische
Fluxion; dort ist die Strémung langsam in den Capillaren und Venen, was sich,
wie der Augenschein lehrt, aus dem GroBenverhaltnis zwischen Weite der
Capillaren und Durchmesser der Erythrocyten erklirt, das in engen Capillaren
einem roten Blutkérperchen das Durchkommen eben gestattet, hier schnell,
weil die Weite der Capillaren iiber dieses MaBl mehr oder minder stark zuge-
nommen und den Widerstand beseitigt hat. Wir haben ferner gesehen, dafl im
engen Zustande die Strombahn unter Wirkung der Constrictoren, im weiten
unter dem der Dilatatoren steht und daB8 der nicht selten zu beobachtende 6rt-
liche Wechsel zwischen Enge und Weite in der Strombahn benachbarter Lapp-
chen nicht auf zentrale, sondern auf ortliche Vorgénge im Strombahnnerven-
system zuriickgefithrt werden mug.

Somit ist die erste zu beantwortende Frage, die sich nach dem Ubergange
in das Gebiet der Pathologie erhebt, die: kommen Fluxion und Ischdmie vor

1) Die Technik ist so ausfiihrlich von TaOMA (Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol.
Bd. 74. 1878), KUHNE und LEa (L. ¢.), NaTUs (Virchows Arch. f. physiol. Anat. u. Physiol.
Bd. 199. 1910) und mir (im ABDERHALDENschen Handbuch der biologischen Arbeitsmethoden)
beschrieben, da8 sie jeder anwenden kann. Hierzu SchluBanmerkung 2.
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und mit welchen Eigentiimlichkeiten, insbesondere auf welchen Grad der Rei-
zung hin.

Die pathische Fluxion. Beginnen wir mit der Erweiterung (der Strombahn)
und Beschleunigung (des Blutstromes), dem Zustande, den wir kurz Fluxion
nennen wollen, so ergibt das Experiment (am Pankreas, der Conjunctiva, dem
Ohrlsffel und anderen Korperteilen des Kaninchens), dal man ihn aus dem
physiologischen Zustande der Blidsse oder des Wechselns zwischen Enge und
Weite oder auch als Verstirkung einer bestehenden physiologischen Fluxion
dadurch erzeugen kann, dal man schwichste Reize anwendet, Reize immerhin,
die starker sind als die physiologischen und als pathische bezeichnet werden
kénnen. So z. B., wenn man die Warme der zur Berieselung dienenden physio-
logischen Kochsalzlosung auf 43—45° oder den XKochsalzgehalt von 0,99/,
auf 1,59, steigert oder ihn bis hochstens auf die Halfte erniedrigt — jedoch
nur, wenn alles dies auf kurze Zeit geschieht. Auch der &uBerst schwache
chemische Reiz einer isotonischen Suprareninlésung 1 : 50 Millionen bewirkt
bei lokaler Anwendung in Form der Berieselung Fluxion.

Die Hauptkennzeichen des durch pathische Reizung der Dilatatoren hervor-
gebrachten fluxiondren Zustandes sind die unverdndert erhaltene Erregbarkeit
der Constrictoren, die Beschrinkung auf den Ort der Reizung, wihrend die
Zeit derselben von der Wirkung iiberdauert wird, die gleichméafige Ausbildung
in gereiztem Gebiete und ein negatives Kennzeichen: das Fehlen des Austrittes
von fliissigen Bestandteilen des Blutes in sichtbarer Menge, sowie von roten oder
weilen Blutkorperchen.

Von diesen Merkmalen hat das erste und zweite die pathologische mit der
physiologischen Fluxion gemein: schwichste pathische Reize wirken auf die
Dilatatoren ein, die Constrictoren sind wiahrend der Erweiterung nicht erregt,
aber jeden Augenblick als in derselben Weise erregbar nachzuweisen, wie wahrend
einer physiologischen Fluxion; wir haben es hier mit Beobachtungstatsachen zu
tun, die einer Einsicht in ihre Ursache sich verschliefen. Von den iibrigen
Kennzeichen 146t die Beschrankung auf den Ort der Reizung — die sich an der
Haut des Menschen durch leichte, eben in sichtbarer Form wirksame mechanische,
chemische und thermische Reizungen bestatigen lalt — auf das Ausbleiben
einer Irradiation der Reizung — auf reflektorischem Wege — schlieflen, wie
sie als Folge starker Reizung spiter zu erwéhnen sein wird, und das hier auf die
Schwiche der Reizung zuriickzufiihren ist. Dieselbe Schwiche bringt es mit
sich, daf} die Dilatation nicht von einer andersartigen Nachwirkung gefolgt ist,
sondern rasch dem normalen Zustande, z. B. dem Wechsel zwischen Enge und
Weite, Platz macht. Wahrend es fiir die physiologische Fluxion im allgemeinen
nicht gelingt, ihre Dauer und die der Reizung zu vergleichen, 1aft sich fir die
pathische Fluxion im Experiment feststellen, daf die Wirkung die Zeit der
Reizung iberdauert: diese Eigentiimlichkeit, wenn sie eine solche ist, wird aus
der den physiologischen Grad iibersteigenden Starke der Reizung verstéindlich,
der auch die Stirke der Erweiterung, die das Maf3 des Physiologischen zu iiber-
schreiten pflegt, zuzuschreiben ist. Und was das letzte Kennzeichen angeht,
das Fehlen einer Exsudation zunichst von Fliissigkeit, so verstehen wir darunter,
wie oben bereits bemerkt, das Fehlen im Gewebe sich, sei es auch nur in geringster
Menge, anhdufender und dadurch sichtbar werdender Blutfliissigkeit; nehmen
aber wie fiir die physiologische Fluxion bestimmt an, dafl mehr Flissigkeit
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austritt als im ischimischen Zustande, da, wie aus Beobachtungen hervorgeht,
die Lymphmenge in den Lymphgefilen gleichzeitig vermehrt ist. Im fluxio-
niren Zustande wird also mehr Fliissigkeit aus dem Blute ins Gewebe abgegeben,
aber in einer Menge, der die Aufnahmefihigkeit der vom selben Reiz getroffenen
und dadurch erweiterten Lymphgefifle gewachsen ist, in denen die Fliissigkeit
rasch abflieBt.

DaB8 keine Blutkérperchen im fluxiondren Zustande austreten, wird dem
Verstindnis naher riicken, wenn wir spater gezeigt und erliutert haben werden,
daB Diapedese ausschlieBlich bei und infolge von Verlangsamung in erweiterter
Strombahn stattfindet.

Die pathische Ischidmie. Die Steigerung der Reizung — mechanischer,
chemischer und thermischer — 1Bt aus dem fluxioniren Zustande oder, wenn
die zugeordnete Reizstirke von vornherein angewandt wird, unmittelbar
aus physiologischen Zustinden die Ischiamie entstehen, deren stirkster Grad
— Animie — der VerschluB der Arterien und Capillaren ist, wihrend die Venen
sich im allgemeinen an der Verengerung wenig oder gar nicht beteiligen, auch
dann nicht, wenn sich der privendse Teil der Strombahn verschlieBt. Bei
der geringen mittleren Weite der S#dugetiercapillaren verlangsamt bereits
eine schwache Verengerung den Strom in ihnen und, nachdem so die Bewegungs-
energie des Blutes betrichtlich herabgesetzt ist, den Venenstrom, der zum Still-
stand kommt, wenn sich Arterien und Capillaren verschlieBen. In der Arterie
ist diese Verlangsamung nur dann wahrzunehmen, wenn die Enge so stark ist,
daB sie die nun nur noch eine Reihe bildenden Blutkérperchen an ihrer Bewegung
hindert. — Auch im ischdmischen Zustande tritt nichts Sichtbares aus der
Strombahn aus, die Gewebsfliissigkeit, soweit sie aus dem Blute stammt, ist
als vermindert anzunehmen; in bezug auf értliche Beschrinkung, die gleich-
miBige Ausbreitung und das zeitliche Uberdauern der Reizungsfolge besteht
auf Grund der gleichen Ursache Ubereinstimmung mit der Fluxion.

Wir entnehmen dem Bisherigen, daB schwichste Reize die Dilatatoren,
etwas stirkere Reize die Constrictoren erregen; die Constrictoren sind wéhrend
der Erregung der Dilatatoren nicht ihrer Erregbarkeit beraubt, nicht gelihmt,
sondern erregbar. Daf nach der Erregung der Constrictoren die Dilatatoren
wieder in Tatigkeit treten konnen, werden wir spater zeigen und daraus schlielen,
dafB sie wihrend der Constrictorenerregung ebensowenig gelahmt sind, wie die
Constrictoren wéhrend der von den Dilatatoren hervorgerufenen Fluxion.

Wihrend es einigermaBen schwer ist, die Stirke der Reize, insbesondere der
chemischen, so zu bemessen, da8 sie die schwichste Wirkung, Dilatatorenreizung
bei ungestérter Erhaltung der Erregbarkeit der Constrictoren, hervorrufen und
nicht etwa unwirksam bleiben oder die stirkere Wirkung entfalten, ist die
Constrictorenreizung leicht durch beliebige Mittel, sofern sie eine gewisse Starke
erreichen, aber nicht iiberschreiten, herbeizufithren. Es ist daher in unserer
auf das Allgemeine gerichteten Darstellung iiberfliissig, etwa durch. Anfiihren
von zahlreichen Beispielen, wie sie in den zugrunde liegenden Versuchsproto-
kollen enthalten sind, den zur Constrictorenerregung notigen Grad der Reizung
des naheren zu kennzeichnen; doch sei, um an die Beispiele, die wir von der
Dilatatorenreizung gegeben haben, anzukniipfen, bemerkt, daB eine wenig
stirkere mechanische Reizung der Haut, eine (nicht zu lange angewandte)
Steigerung des Kochsalzgehaltes der Berieselungsfliissigkeit auf 29/, eine



48 Pathologischer Teil.

Verminderung auf 0,2%,, eine Erwirmung auf 47°, schlieBllich eine Suprarenin-
16sung nicht in Millionen-, sondern in 100 000- bis 1000-Verdiinnung die Con-
strictoren erregen.

Erweiterung und Beschleunigung als Vorstufe der pristatischen Verlang-
samung in erweiterter Strombahn. Steigert man den Reiz abermals an Stirke
oder Dauer, so werden die Constrictoren, nach vorhergegangener Erregung
oder bei besonders hoher Reizstirke ohne solche, unerregbar gemacht und die
Strombahn erweitert sich. Es entsteht hierdurch, ehe ein anderes bald zu be-
sprechendes Ereignis eintritt, auf Grund der Herabsetzung der Widerstinde, die
die Erweiterung mit sich bringt, eine Beschleunigung des Blutstromes, wie wir
sie als Wirkung schwiichster Reize bei der Fluxion beschrieben haben. Wahrend
aber bei dieser, wie hervorgehoben, die Constrictoren erregbar sind, ist bei der
uns jetzt beschiftigenden, wie wir sehen werden, als préastatisch zu bezeich-
nenden Erweiterung und Beschleunigung, wie der Versuch mit einem Reiz
von passender Stirke zeigt, die Erregbarkeit der Constrictoren herabgesetzt oder
gar schon erloschen.

Wir stehen somit vor der bemerkenswerten Tatsache, daB es zwei Zustinde
der Erweiterung und Beschleunigung gibt, die, makro- und mikroskopisch iiber-
einstimmend, nur durch die Priifung der Erregbarkeit der Constrictoren von-
einander unterschieden werden kénnen ). Da die Physiologie experimentell
gewonnene Anhaltspunkte dafiir hat, daB (aus unbekannter Ursache) die Dila-
tatoren gegeniiber Reizen ihre Erregbarkeit linger bewahren als die Constrictoren,
und da unsere Experimente ergeben haben, dafl nach vollstindiger Aufhebung
der Erregbarkeit dieser die Erweiterung noch lange und stark zunehmen kann
(und zunimmt, sofern die Art der Reizung danach angetan ist), weit iiber das
der Fluxion zugingige Mal} hinaus, ziehen wir den Schluf}, da nach dem Er-
l6schen der Erregbarkeit der Constrictoren vom fortwirkenden starken Reiz
die linger erregbar bleibenden Dilatatoren wieder erregt werden und die zu-
nehmende Erweiterung der Strombahn bewirken; es ist bestimmt anzunehmen,
wenn auch begreiflicherweise nicht durch einen Versuch zu beweisen, daf} zuletzt
bei geniigender Reizungsstirke die Dilatatoren ebenfalls ihre Erregbarkeit
einbiiBen.

Der priistatische Zustand und die Stase. Der soeben durch Verlust der Erreg-
barkeit der Constrictoren und durch Beschleunigung des Blutstromes in er-
weiterter Bahn charakterisierte Zustand ist stets nur von kurzer Dauer; die
Beobachtung lehrt, dafl sich die Stromung in der erweiterten Capillarbahn
sehr bald unter der erwihnten zunehmenden Erweiterung verlangsamt und bei
geniigendem Grade der Reizung erlischt. Als die Ursache dieses Abnehmens
und Erléschens der Stomung im pristatischen Zustande haben wir —
nachdem wir friiher (mit NaTUS) eine andere hypothetische Erklarung aufgestellt
hatten, auf die wir zuriickkommen werden — in neuen Versuchen [mit REGEN-
DANZ (46)] eine Verengerung und einen VerschluB8 der dem erweiterten Teil
der Strombahn herzwirts vorgelagerten Arterienstrecke teils durch mikro-,
teils durch makroskopische Beobachtung unmittelbar nachgewiesen. Wahrend

1) Wir beniitzen auch diese Gelegenheit, auf die hierin gelegene Fehlerquelle bei onko-
metrischen Versuchen hinzuweisen; auch die alsbald zu besprechende pristatische Verlang-
samung und die Stase brauchen dasjenige Volumen nicht zu &ndern, das bei einer Fluxion
vorhanden ist. Auch Liquordiapedese als Folge kann Irrtiimer veranlassen.
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dieser Verengerung der Arterienstrecke ist, wie aus der Farbe des Blutes bestimmt
zu erschlieBen, der Blutstrom in ihr beschleunigt, als Folge der Verminderung
des Widerstandes im erweiterten Capillarnetz ; in diesem wird er mit der Zunahme
der Verengerung der Arterienstrecke zunehmend langsamer, um kurz vor oder
beim Eintreten des Verschlusses zu erléschen. Diese Verengerung und dieser
VerschluB erkliren durch die Vorschaltung eines Widerstandes die sich zum
Erloschen steigernde Verlangsamung des Stromes distal vom Hindernis. Die
Erregbarkeit der Constrictoren der Arterien herzwirts vom — bisher allein
beriicksichtigten — empfindlichsten ,terminalen® Teil der Strombahn, be-
stehend aus den Capillaren, Arteriolen und kleinsten Venen, ist somit geringer;
im Gegensatz zu diesem Gebiet, wo sie verloren geht, bleibt sie dort erhalten,
so daB sich durch Constrictorenreizung die Verengerung und der Verschluf3
einstellt, der den Blutstrom im terminalen Gebiet verlangsamt und zur Ruhe
bringt. Nachtraglich kénnen, bei Fortdauer der geniigend starken Reizung,
auch die erregten Constrictoren der vorgeschalteten verengten oder verschlos-
senen Arterienstrecke, Segmentes, unerregbar werden, so dal} es sich erweitert,
wiahrend das Blut in ihm zum Stillstand kommt, weil sich herzwirts ein neues
Segment, an dem die Reizung wirksam wird, vorschaltet und verschliefit.

Das auf die angegebene Weise im erweiterten terminalen Gebiet zum Still-
stand iibergehende Blut verliert sein Plasma, sei es, daB es bei der Entwicklung
des Stillstandes in das Gewebe austritt, wofiir keine Beobachtung spricht, sei
es, daB es beim Erloschen der Stromung in die sich anschlieBenden Venen ein-
tritt, was uns wahrscheinlicher, aber nicht sicher zu ermitteln ist. Nach dem
Verlust des Plasmas liegen die Blutkérperchen so nahe aneinander, daB sie einzeln
optisch nicht mehr unterscheidbar sind. Nur wenn auch diese Eigentiimlichkeit
eingetreten ist, sprechen wir, altem Brauche folgend, von Stase, der der
Stillstand des noch mit Plasma versehenen Blutes an der Seite steht. Still-
stand und Stase (rote Stase) sind, wie aus dem Gesagten hervorgeht, aufs aller-
nichste verwandt; das Experiment hat uns gelehrt, daf nur die Schnelligkeit
des Ablaufes des beschriebenen Vorganges dariiber entscheidet, ob Stillstand
oder Stase eintritt — jener bei raschester Entwicklung, diese bei sei es nur um
ein weniges langsamerer, die dem Plasma Zeit la3t, auszutreten oder wahr-
scheinlicher weiterzufliefen 1).

Je nach der Stirke der Reizung entwickelt sich namlich die Stase aus dem
normalen Zustande iiber ihre Vorstufen hinaus im Verlaufe weniger Sekunden
oder in lingerer und in sehr langer Zeit, in diesem zweiten Falle auch dann,
wenn die Reize zwar schwicher, aber dauerhaft sind. Die langsamere Ent-
wicklung nach Ablauf der prastatischen Erweiterung und Beschleunigung
soll uns nun beschiaftigen, weil sie uns erlaubt, unter dem Mikroskop die Art

1) Im eingebetteten Objekt entspricht dem Stillstand ,,Hyperimie. Staseblut
mit den optisch verschmolzenen Erythrocyten ist nur bei Fixierung bald nach dem Tode,
iibrigens nicht mit allen Fixierungsmitteln, zu erkennen. Die Fluxion hilt sich nicht nach
dem Tode, da bei seinem Eintritte die Constrictoren erregt werden. Der prid- und post-
statische Zustand geben nicht minder das Bild der ,,Hyperdmie®, wie Blut, das in Still-
stand oder solches, das in Stase versetzt, aber schlecht konserviert worden war. Die Ein-
wirkung, die die Strombahnnerven, deren Erregbarkeit erst geraume Zeit nach dem Ein-
tritte des ,,Todes* endigt, und die physikalische Faktoren nach dem Erltschen der Herz-
tatigkeit auf die Blutverteilung ausiiben, bediirfen genauerer mikroskopischer Unter-
suchung.
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und Weise des Uberganges der Verlangsamung in Stase zu verfolgen, den wir
bisher im Interesse der besseren Ubersicht zu beschreiben unterlassen haben
und der im Hinblick auf Spiteres (die Lehre von der Exsudation) von groBer
Wichtigkeit ist.

Ataxie der Blutbestandteile im starken pristatischen Zustande. Das Mikro-
skop lehrt, dafl in der erweiterten, infolge der vorgeschalteten Arteriensegment-
verengerung bestimmten Grades stirkst verlangsamt durchstrémten Blutbahn
die roten Blutkorperchen und die nicht vermehrten weillen im Plasma unregel-
miBig verteilt sind; es kommen einmal blutkérperchenfreie Strecken des In-
haltes, der dann nur aus Plasma besteht, vor, zum anderen abnorm eng gelagerte,
wie geballt aussehende rote Blutkorperchen; im Venenblute sind zweifellos
Klimpchen, aus einer Gruppe roter Blutkorperchen bestehend, festzustellen,
auBerdem konnen solche auftreten, die aus Blutplattchen zusammengesetzt
sind. Im Venenstrome ist der normale plasmatische Wandstrom, in dem (spar-
liche) weille Blutkérperchen bewegt werden, aufgehoben; die roten Blutkérper-
chen beriihren nun bei ihrer Bewegung die Venenwand. — Wir haben den
hochsten Grad dieses Zustandes des Blutes, den bereits frithere Autoren, besonders
THOMA, beschrieben, aber nicht naher gewiirdigt und verwertet haben, als
Unordnung (Ataxie) des Blutes bezeichnet und fithren sie auf die Verlang-
samung hoéchsten Grades zuriick; vielleicht spielt auch der Verlust der Wand-
spannung eine Rolle, wenn wir annehmen diirfen, da sie im physiologischen
Zustande der Strombahn einen richtenden Einflul auf das Plasma und die Blut-
korperchen ausiibt, der mit dem Sinken des Einflusses des Nervensystemes
auf die Strombahnwand abnimmt.

Derselbe Verlust des nervalen Tonus scheint uns die im préstatischen Zu-
stande, wenn er eine gewisse Zeit bestanden hat, zu beobachtende — leichte —
Schlangelung der Gefille und Capillaren zu erkliren, auf die wir spiter zuriick-
kommen werden. —

Im vorhergehenden haben wir die Stase als den Abschlufl einer Kreislaufs-
storung hingestellt, die durch stirkste Reizung des Strombahnnervensystems
zustande kommt, das den EinfluBl dieses ausschaltet. Noch starkere Beein-
flussung wirkt nicht mehr reizend, sondern zerstérend, insbesondere koagu-
lierend auf Blut und Gewebe.

Diesen Nachweis haben wir [NaTUs (22)] mit sehr mannigfaltigen chemischen
und thermischen Reizen in vielfacher Abstufung an der Regio pancreatica
(Pankreas und Mesenterium) des Kaninchens erbracht und seitdem bei vielen
weiteren Untersuchungen, insbesondere zusammen mit REcENDANZ (46),
weiter gefestigt. In jener ersten Nartusschen Abhandlung iiber die Stase wird
die Verlangsamung und der Stillstand auf die Abnahme und das schliefiliche
Aufhéren der Arbeitsleistung der Strombahnwand zurtickgefiihrt, unter Berufung
auf die umfangreiche Literatur, die der Frage dieser Arbeitsleistung gewidmet
ist und von der besonders die Ausfithrungen des Physiologen GrUTZNER!)
zu nennen sind. So manches auch fiir ihre Existenz spricht und so sicher sie
vom Nervensystem abhingen und mit der Aufhebung seines Einflusses auf-
héren miilite, so kann doch, da eine Peristaltik nicht zu bemerken ist, die Arbeits-
leistung der Gefille und Capillaren im Sinne der Férderung der Bewegung des
Blutes herzwérts nicht als nachgewiesen gelten, insbesondere nicht als so

1y Arch. f. klin. Med., 89. Bd. 1907.
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betrichtlich, daB sie zur Erklarung 6rtlicher starker Kreislaufsstérungen, wie des
Erloschens der Stromung, dienen kann. Demgem&fl haben wir diesen Teil
unserer Stasetheorie aufgegeben und in neuen Untersuchungen mit REGEN-
DANZ, unter Aufrechterhaltung aller in der NaTusschen Abhandlung und zahl-
reichen spiteren niedergelegten Beobachtungen, die Ursache der Verlangsamung
und Stase, wie oben angegeben, in einer zunehmenden Arterienkontraktion
erkannt ), deren hemmender Einflufl im sich peripheriewérts anschlieBenden
terminalen Stromgebiet — dessen Constrictoren, als empfindlicher denn die
der groferen Arterien, ausgeschaltet sind und dessen Dilatatoren, nachdem sie
die Erweiterung verstarkt, ebenfalls der Ausschaltung verfallen — die Bewegung
des Blutes verlangsamt und schlieflich aufhebt.

Kritik abweichender Ansichten von den ortlichen Kreislaufsstorungen. Wir
schreiten nun dazu, unsere Auffassung von den bisher besprochenen oértlichen
Kreislaufsstérungen mit der der Autoren zu vergleichen. Wenn wir dabei vor-
wiegend die MarcHANDsche Darstellung der ortlichen Kreislaufsstérungen 2)
beriicksichtigen, so geschieht es deswegen, weil sie die letzte und ausfiihrlichste
ist; besonders aber auch deswegen, weil sie eine Rolle des Strombahnnerven-
systems, wenn auch mit starken Einschriankungen, anerkennt, zum Unterschied
von CoHNHEIM, dessen das Strombahnnervensystem fast ganz unberiick-
sichtigt lassende Behandlung der uns beschiftigenden Vorginge bis auf den
heutigen Tag in der Pathologie herrschend geblieben ist.

Kritisches zur Lehre von der Fluxion. Beginnen wir mit der Fluxion,
so haben wir angegeben, daf$} sie, auf den Ort der Reizung sich beschrinkend,
auf schwichste Reize entsteht, die die Dilatatoren reizen und die Erregbarkeit
der Constrictoren unversehrt lassen, daB sie in Erweiterung und Beschleunigung
besteht und keine Flissigkeit, geschweige denn Blutzellen austreten liBt. Da
dies die gesamten Eigenschaften dessen sind, was wir bei der fluxiondren
Hyperamie beobachtet haben, so ergeben sich folgende Abweichungen von der
der fluxiondren Hyperamie von MARCHAND gewidmeten Auffassung.

MarcHAND unterscheidet diejenige fluxiondre Hyperimie, die durch Lah-
mung der Constrictoren entstehe, von der anderen, die durch Reizung der Dilata-
toren zustande komme: neuroparalytische Hyperamie auf der einen Seite,
irritative (oder neuro-erethische oder dilatatorische) Hyperéamie auf der anderen
Seite; beide Arten seien nicht streng voneinander abzugrenzen, da in vielen
Fillen die Entscheidung, ,,welche von beiden vorliegt, iiberhaupt nicht sicher
ist, und da besonders die Wirkung der Constrictoren und der Dilatatoren im ein-
zelnen Falle zeitlich und értlich wechseln und sich miteinander kombinieren kann‘‘.

Wir haben in unseren Versuchen die zeitlichen und oértlichen Erregungs-
und Wirkungseigentiimlichkeiten der Nerven beiderlei Art als streng gesetz-
maBig zur Geltung kommend festgestellt und dabei nachgewiesen, daB es sehr
leicht ist zu entscheiden, ob eine beobachtete Erweiterung durch Lihmung
der Constrictoren zustande gekommen ist oder nicht: man braucht nur die
Erregbarkeit der Constrictoren durch ein geeignetes Mittel, z. B. Suprarenin-
I6sung 1 : 1000, zu priifen. Diese systematisch in sehr zahlreichen Versuchen

1) Diesefrkenntnis verdanken wir besonders dem Ubergange zur Beobachtung mit

sehr schwacher Vergroferung mit ihrem groBfien Gesichtsfelde.
2) Im Krenr-MarcuanNpschen Handbuch. Bd. 2, Abt. 1, 1912,

Ricker, Pathologie. 4
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von uns vorgenommene Priifung hat uns veranlaBt, den Begriff der Fluxion zu
beschrinken auf diejenige Erweiterung und Beschleunigung, bei der die Dilata-
toren erregt sind, ohne daf} die Erregbarkeit der Constrictoren irgendwie herab-
gesetzt ist; hiermit gewinnen wir denn auch den Anschlufl an den Begriff der
physiologischen Fluxion, von der die pathische, wie wir gesehen, sich nur wenig
unterscheidet. Wir sprechen daher nur von Fluxion durch Dilatatorenreizung
bei erhaltener Erregbarkeit der Constrictoren und rechnen die kurze Minuten
bis 1/, Stunde wahrende Vorstufe der prastatischen Verlangsamung, bei der
ebenfalls Erweiterung und Beschleunigung besteht, aber die Erregbarkeit der
Constrictoren sinkt, nicht zur Fluxion, da jene auf einer wesentlich starkeren
Reizwirkung beruht und lediglich als Ubergang zur pristatischen Verlangsamung
auftritt, die sich auf Grund der sich vorschaltenden Arterienverengerung ein-
stellt. Diese prastatische Verlangsamung des Blutstromes in erweiterter Strom-
bahn ist es, der, wie wir noch zeigen werden, der Austritt von Blutflissigkeit
und 'von Erythrocyten allein zukommt, wihrend bei der Fluxion in unserem
Sinne nichts Derartiges stattfindet.

Demgemiafl koénnen wir fast alle Beispiele, die MarcuaAND — und andere
Autoren — als solche fluxiondrer Hyperiamie aufzihlt und unter denen solche
sind, bei denen die Hyperiamie von Exsudation begleitet ist, nicht anerkennen;
sie gehoren in das Gebiet der nach kurzer Beschleunigung mit zunehmender
Verlangsamung einhergehenden pristatischen Hyperdmie. Den Nachweis hier-
fiir werden wir an vielen Stellen im weiteren Verlauf unserer Darstellung bringen.

Hier sei nur noch eines von MARCHAND angefiihrten Beispieles von fluxio-
nirer Hyperamie gedacht, da wir hierauf im folgenden nicht zuriickkommen
werden. MARCHAND schreibt zwar nicht in dem die Fluxion behandelnden
Kapitel, doch an anderer Stelle, S. 262, namlich in dem Kapitel iiber ,,Hyper-
dmie durch verinderte Druck- und Stromungsverhiltnisse unter der Bezeich-
nung ,kollaterale Hyperamie” den typisch wachsenden Organen eine Fluxion
auf Dilatatorenreizung zu. Wir haben an einer friitheren Stelle fiir die Niere
gezeigt, dafl nach dem Verlust des Schwesterorgans die vom Stoffwechsel ge-
lieferten Reize im iibrig gebliebenen Organ eine verstirkte Reizung bewirken;
die Folge ist aber nicht etwa eine gleichméafBige Hyperamie, sondern auf hoherer
Stufe die Abwechslung von funktioneller Hyperiamie und Ischimie, die den
beiden vereint tatigen Nieren (wie anderen Driisen) von Haus aus eigen ist.
DemgemaB kann die eine Niere nicht schlechthin als hyperimisch im Sinne der
Fluxion bezeichnet werden, die ja einen dauerhaften gleichmifBigen Zustand
der Dilatatorenreizung darstellt; nur die hyperimische Phase des Zustandes be-
sitzt, solange sich das Wachstum vollzieht, die Merkmale der Fluxion, insbe-
sondere die Erhaltung der Erregbarkeit der Constrictoren.

Wenn somit auch dieses Beispiel (und die entsprechenden Zustinde anderer
Organe) nicht hierher gehéren, so engt sich das Gebiet der Fluxion noch weiter
ein; wir erinnern uns daran, wie schwach die Reize im Versuch sein miissen,
auf daB sie entstehe.

Die pathische Fluxion steht somit der physiologischen sehr nahe, sie spielt
in der Pathologie eine sehr unbedeutende, fast verschwindende Rolle; wiahrend
die mit Verlangsamung des Capillarblutes einhergehende pré- oder post-
statische Hyperimie, wie wir zeigen werden, die pathische Kreislaufsstérung
katexochen ist.
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Kritisches zur Lehre von der Ischimie. Von der Ischéamie, der Hemmung
der Blutbewegung durch Verengerung oder Verschluf der Arterien und Capil-
laren, die auf einem stiarkeren Reiz, der die Constrictoren erregt, beruht, haben
wir auf Grund sehr zahlreicher Versuche mit den verschiedensten Reizen er-
mittelt, da alle Reize von einer bestimmten ,,mittleren‘ Stirke als Constric-
torenreize Ischiamie hervorbringen, wihrend deren, wie bereits angegeben,
nichts Sichtbares die Strombahn verlifit; Constrictorenwirkung ist somit nicht
die Eigenschaft bestimmter Stoffe, sie ist lediglich, wie unsere Versuche ergeben
haben, an eine gewisse Reizungsstirke gebunden.

Da dem so ist, miissen alle Beispiele von Ischimie, die von den Autoren
direkt d. h. ohne Bericksichtigung des Nervensystems erklirt werden, so auf-
gefaBit werden, dafBl sie indirekt, namlich durch eine Reizung der Constrictoren
zustandekommen. Nach VerschluB3 einer gréBeren Arterie, z. B. durch Unter-
bindung, tritt peripheriewirts nicht etwa Stillstand ein, sondern, wie uns der
Augenschein gelehrt, Verschluf der sich distal anschlieBenden Strecke und
Aste sowie der zugehérigen Capillaren, von denen wir gesehen haben, daB sie
sich bei der Ischimie und ihrem stirksten Grade, der Andmie, mit den kleinen
Arterien verengen und verschlieBen. Es handelt sich um eine sich peripherie-
wirts fortpflanzende Constrictorenerregung, die auch an denjenigen kleinsten
Arterien, die keine geschlossene Ringmuskulatur, sondern nur einzelne, in Ab-
standen zirkulir verlaufende Muskelfasern besitzen, und an den muskelfaser-
freien Capillaren wirksam wird; ein ,,Leerlaufen’ der auf die Unterbindungs-
stelle folgenden Teile der Strombahn durch Elastizitét wiirde elastische Krafte
voraussetzen, die dem Endothel und den Capillarzellen nicht zukommen. Was
sich hier im Kleinen abspielt, findet im Grofen statt, wenn ein geniigend starker
Blutverlust durch Blutentziehung die Arterien und Capillaren verengt; es ge-
schieht dies durch Vermittlung der Vasoconstrictorenzentren, die infolge der
Blutarmut gereizt werden. Dasselbe ist der Fall, wenn eine Erweiterung der
groBen abdominalen Strombahn, speziell ihrer Venen, auf nervalem Wege zu-
standekommt und dadurch Blut dem iibrigen Kérper entzogen wird. Andere
angebliche Beweise von ortlicher Andmie, die direkt physikalisch, namlich
durch Kompression, erklirt werden, gehoren teils in das entgegengesetzte Gebiet,
wie wir z. B. von der Hydronephrose spiiter ausfiihrlich zeigen werden, teils
sind sie nicht sichergestellt (Pleuraergiisse und Pneumothorax in ihrem Einflu$
auf den Lungenblutgehalt) und Gegenstand experimenteller Untersuchungen
mit bisher nicht iibereinstimmendem Ergebnis. In allen Fillen ist, wenn Ischimie
eintritt, eine Reizung von Constrictoren als Ursache festzuhalten. Hier wie
iiberall kommen hémodynamisch-physikalische Einflisse nicht in Betracht,
solange die Strombahn unter dem Einflusse des Nervensystems steht, das durch
die in Betracht kommenden mechanischen Einfliisse nicht ausgeschaltet, sondern
gereizt wird.

Welche Rolle die Kontraktion der Arterien, nur dieser, bei gleichzeitiger
Brweiterung der Capillaren spielt, haben wir oben angegeben; wir seben in ihr
die Ursache jeder Verlangsamung der Capillarstrémung bis zur Stase; die dieser
in der Literatur gewidmeten Auffassungen wollen wir nun besprechen.

Kritik der Anffassungen von der Stase. Wir greifen dabei bis auf v. RECKLING -
HAUSEN zuriick, da die von ihm ausfiihrlich vertretene Theorie der Stase in
den folgenden Dezennien, in denen man sich mit der Entstehung der Stase

4*
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wenig und nur beildufig beschéftigt hat, unangefochten geherrscht hat und
noch heute verbreitet ist. Nach v. RECKLINGHAUSEN!) entsteht Stase durch
Herabsetzung der Beweglichkeit der roten Blutkérperchen, die wesentlich auf
Verinderung — Abnahme der Schmiegsamkeit und Schliipfrigkeit — dieser
beruht; demgemif sei das Primire eine sichtbare Verinderung des Gefal3-
inhaltes, die auf eine Wasserentziehung durch das staseerzeugende Mittel zuriick-
zufiihren sei. Besonders hiufig hat man die Stase beim Eintrocknen des Gewebes
als Beispiel herangezogen, als ob nicht Wasserverlust vor allem anderen ein
Nervenreiz wire.

Unsere Versuche [NaTus (22)] haben zwingend dargetan, daB diese Auf-
fassung unhaltbar ist. Wir haben sowohl mit hyper-, als mit hypotonischen
Kochsalzlosungen Stase hervorgebracht, iiberdies mit zahlreichen anderen
Mitteln, bei denen ein Einfluf} auf das Blut, insbesondere ein wasserentziehender,
iiberhaupt nicht in Betracht kommt. Es gehort geradezu zum Wesen der Stase,
daf} sie die Blutkérperchen unverdndert 148t, die lediglich aneinander riicken,
infolge des Plasmaverlustes, den wir oben besprochen haben, der aber nicht
Ursache, sondern Begleiterscheinung der Stase ist.

CouxuEIM?) hat die Ursache der von ihm nur beiliufig erwihnten Stase,
die von ihm Stagnation genannt wird, wihrend er von Stase unzutreffend da
spricht, wo das Blut koaguliert ist, nicht im Blute, sondern in der GefaBwand
gesucht, in einer ,,molekuldren® Alteration derselben, die einmal die Erweiterung
mit sich bringe, zum zweiten durch Anderung der Beriihrungs- und Adhésions-
verhaltnisse zwischen Blut- und GefiBwand vermehrte Widerstinde setze.
Dieser Erklirungsversuch, den CorNHEIM auf alle diejenigen Kreislaufsstérungen
anwendet, die er entziindliche nennt — denen er die Stase zurechnet —, ver-
wendet eine im Bereich des Ubersinnlichen gelegene Vorstellung, die von dem
Augenblicke an verlassen werden muB, wo sich eine auf sichtbare, physiologische
und pathologische Vorginge gegriindete Erklirung der Verlangsamung und
Stase bietet, wie wir sie oben gegeben haben.

Sowohl v. RECKLINGHAUSEN als COHNHEIM erwihnen in ihrer Darstellung
der Stase das Strombahnnervensystem mit keinem Worte, ebensowenig THOMA 3),
der die Stase ahnlich wie v. RECKLINGHAUSEN auf die plasmaentfernende Wir-
kung der staseerzeugenden Mittel zuriickfithrt, und die spéteren Autoren, die
sich an die drei genannten angeschlossen haben. Es ist das um so auffilliger, als
v. RECKLINGEAUSEN und THOMA, in bewuBitem Gegensatz zu CounuEM, gegen-
iiber anderen Kreislaufsstérungen die Rolle des Strombahnnervensystems teils
in Betracht ziehen, teils in ihrer Bedeutung voll anerkennen. Unsere Unter-
suchungen, die die Entwicklung der Stase und, wie wir sehen werden, den Ab-
lauf ihres Verschwindens ermittelt haben, stellen die in der Stase gipfelnde
Kreislaufsstorung mitten zwischen die anderen; sie alle verlangen gleichermafien
eine Beriicksichtigung des Strombahnnervensystems.

Die Exsudation im priistatischen Zustande. Nachdem wir an fritherer Stelle
den préstatischen Zustand der Strombahnweite und Stromungsgeschwindigkeit

') ReCKLINGHAUSEN, F. v.: Handbueh der allgem. Pathol. d. Kreislaufs u. d. Ernihrung.
Stuttgart 1883.

%) Vorlesungen Bd. 1, S. 245/46.

3) Tuoma, Riomarp: Lehrb. d. allg. Pathol. u. Anat. Stuttgart 1894.
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in gedringter Kiirze besprochen haben, kehren wir nun noch einmal zu ihm
zuriick ; es lehrt namlich die Beobachtung, daf} in ihm, und zwar ausschlieBlich
wiahrend der nach kurzer Beschleunigung einsetzenden und fortdauernden
Verlangsamung, Blutbestandteile die Strombahn verlassen, nidmlich, sofern
er nicht zu schwach ist, zellfreie, demgemiB klare und farblose Fliissigkeit,
und unmittelbar vor seinem Ubergang in Stase, sofern er nicht zu rasch erfolgt,
rote Blutkorperchen. Beides geschieht im capilliren Teil der Strombahn; fir
die roten Blutkorperchen ist das unmittelbar wahrzunehmen, fiir die beim
Durchtritt nicht sichtbare Fliissigkeit ist es anzunehmen.

Die Liquordiapedese im pristatischen Zustande. Wir bebhandeln zuerst
den Austritt klarer blutkorperchenfreier Fliissigkeit, die Liquordiapedese.
Sie filhrt zu Odem des Gewebes; aus dem Gewebe tritt die Fliissigkeit auf
Korperoberflachen, z. B. in der Lunge (sog. Lungentdem), in die serésen Hohlen ;
die Flissigkeit kann sich auch zwischen Schichten in von ihr neugeschaffenen
Hohlrdumen ansammeln, z. B. in einer Brandblase.

Es ist zuerst zu bemerken, dafi nicht jeder Grad des prastatischen Zustandes
mit Liquordiapedese einhergeht; sie fehlt vielmehr sowohl beim leichten Grade
als beim stérksten, mit Erythrodiapedese einhergehenden. Wir konnen somit
sagen, dafl einem mittleren Grad von prastatischer Erweiterung und Verlang-
samung die Liquordiapedese zugeordnet ist. DaB unmittelbar vor der Stase,
zur Zeit der Diapedese der roten Blutkorperchen, keine Blutflissigkeit in merk-
licher Menge austritt, wird wohl aus der Plasmaarmut des Blutes in diesem Zu-
stande der Stromung verstindlich; dafl der leichte Grad unwirksam ist, werden
wir im folgenden soweit wie méglich erklaren, wenn wir die Frage beantworten,
welche von den angegebenen Eigentiimlichkeiten des prastatischen Zustandes
geeignet sind, den Austritt der Fliissigkeit zu bewirken.

Sie hat zweifellos mit der Erweiterung der Capillarbahn zu tun: wenn schon
bei der fluxiondren Erweiterung Fliissigkeit von &hnlicher Beschaffenheit die
Strombahn verlaBt, im Gegensatz zur Ischiamie, wo dies ausbleibt, so ist ein
Zusammenhang zwischen Erweiterung und Exsudation anzunehmen, in dem
Sinne, daB3 die zunehmende und das Maf3 des der Fluxion Erreichbaren iiber-
schreitende Erweiterung bei einem bestimmten Grade die Wand, insbesondere
die Zwischensubstanz zwischen den Capillarzellen verdiinnt und dadurch durch-
lissig macht, und daB sich schlieBlich Stomata 6ffnen, ein Vorgang, fiir den
wir bald, bei Erorterung der Erythrodiapedese, Beweise bringen werden. Das
zweite Hauptmerkmal der Stromung im mit Liquordiapedese verbundenen
préastatischen Zustand, die Verlangsamung, in Zusammenhang mit der Exsudation
zu bringen, gelingt nur mit dem Hinweis darauf, daBl sie des Austrittes von
Blutkérperchen, der roten und weilen, unerliflliche Bedingung ist; es liegt
nahe, in ihr eine Bedingung des Austrittes auch von modifizierter Blutfliissig-
keit zu sehen, wihrend die Art und Weise, wie die Verlangsamung in diesem
Sinne wirkt, nicht klar zu erkennen ist. Vom dritten in Betracht kommenden
EinfluB}, dem capilliren Blutdruck, miissen wir schlieBen, daBl er bei der Ver-
langsamung durch ihre Ursache, die vorgeschaltete Arterienverengerung, herab-
gesetzt ist: ob und wie Herabsetzung des Druckes den Durchtritt von Flissig-
keit bei Erweiterung und Verlangsamung beférdert, mufl dahingestellt bleiben.
Schlieflich weisen wir noch darauf hin, daB zwischen dem Plasma des Blutes
und der Capillarwand Stoffwechselbeziehungen bestehen, da, wie wir uns oft
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iiberzeugt haben, Dauerstase Nekrose und Schwund der Capillarwand zur Folge
hat; es ist daher vorstellbar, wenn auch nicht im Einzelnen, dal die Capillaren
infolge der verinderten Beziehung zum Blute zunehmend durchldssiger werden
etwa durch eine Art Dekomposition ihrer Wand, zumal bei laingerem Bestehen
des prastatischen Zustandes.

Wenn somit die Einsicht in die Bedingungen der Exsudation zellfreier
Flisssigkeit unter pathischen Bedingungen in den ersten Anfingen steht, so kommt
erschwerend hinzu, dal wir, wie hier nachzutragen ist, nicht selten wihrend des
noch exsudationsfreien préstatischen Zustandes ein platzliches voriibergehendes
Auftreten des Odems zwischen den Blittern des Mesenteriums beobachtet
haben, ohne dafl sich an der Weite der Strombahn und Geschwindigkeit des
Blutes etwas Merkliches oder gar Deutliches &nderte. Dieses sehr auffillige
und nicht immer auf einen Reizzuwachs, z. B. eine kleine Stérung im Versuchs-
verfahren zurtickzufiihrende Vorkommnis ist ein Hinweis auf die Bedeutung
besonderer Einfliisse, etwa des plotzlichen Sichoffnens zahlreicher Stomata,
Einfliisse, die nihere Untersuchung erfordern. Was immer fiir andere Einfliisse
bei der Liquordiapedese im Spiele sein mogen, sie werden erst auf dem Boden
der, wie wir gesehen haben, auf nervalem Wege zustandekommenden préastati-
schen Kreislaufsstorung wirksam, die allein die Exsudation aus dem verlangsamt
flieBenden Blute hervorzubringen vermag; es gilt also, durch weitere Forschung
die beim Bestehen der peristatischen Erweiterung und Verlangsamung bestimmten
Grades hinzutretenden die Liquordiapedese férdernden kausalen Relationen
zu ermitteln.

Die Zusammensetzung der durch die Capillarwand ausgetretenen und sich
infolge der Herabsetzung der Resorption, wie sie die veranderte Blut- und die
als ebenso verdndert anzunehmende Lymphstromung mit sich bringt, anh&ufen-
den Fliissigkeit ist, wie bekannt, der des Blutplasmas nur mehr oder minder
ahnlich. Wie es scheint, néhern sich die beiden Fliissigkeiten, insbesondere
in bezug auf den EKiweiligehalt, um so mehr, je stirker die zugrundeliegende
pristatische Kreislaufsstérung ist; fiir den sehr stark erweiterten Zustand wiirde
das aus dem Auftreten von Stomata verstindlich werden.

Zum Schlusse dieser kurzen Bemerkungen iiber die Exsudation zellfreier
Fliissigkeit sei noch erwdhnt, daBl wir uns in unseren zahlreichen Versuchen
nicht von der oft behaupteten komprimierenden Wirkung des Odems auf die
Strombahn, insbesondere die Capillaren und Venen, haben iiberzeugen konnen;
wiirde eine solche Wirkung, mit Steigerung der Kreislaufsstérung als Folge,
existieren, sie hitte sich beim Odem oft starken Grades zwischen den Blattern
des Mesenteriums der Regio pancreatica bemerkbar machen miissen, was wir
auch bei langer Beobachtung nicht haben feststellen kénnen.

Die Erythrodiapedese im pristatischen Zustande. Indem die Exsudation
zellfreier Flissigkeit dem préstatischen Zustande wihrend seines Bestehens
in einer bestimmten Breite seiner Stiarke zugeordnet ist, ist seinem Erléschen,
dem Ubergange in Stase, die Diapedese roter Blutkérperchen, Erythro-
diapedese, eigentiimlich. Sie erfolgt, wie man leicht feststellen kann, niemals
aus Arterien oder Venen, sei es auch kleinsten, sondern ausschlieBlich aus den
Capillaren; es handelt sich um den Durchtritt nur von roten Blutkrperchen,
sind doch, wie wir erwahnt haben, im starken priistatischen Zustande die weillen
im Inhalt der Strombahn nicht vermehit, der jetzt nahezu rein aus roten Blut-
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korperchen und wenig Plasma besteht. Der Durchtritt erfolgt einzeln, langsam
oder so, daf eine Gruppe von roten Blutkorperchen in einem Augenblicke ins
Gewebe austritt; dieses nicht selten zu beobachtende HervorschieBen eines
Strahles von roten Blutkérperchen an einer bestimmten kleinsten Stelle, an der
sich nachher die stirkst verlangsamte Stromung weiterbewegt, ohne da Blut-
korperchen austreten, kann nicht anders verstanden werden, als durch plotz-
liches Sichoffnen und SichschlieBen eines Stoma, ein im einzelnen nicht niher
verstindlicher Vorgang, den wir demgemifl auch fiir die Erklarung des Aus-
trittes von Fliissigkeit heranziehen durften, insbesondere der dem Plasma
ahnlichen, und der, wie das zuweilen zu beobachten ist, plotzlich austretenden
oder stark zunehmenden Liquordiapedese. Das Sichéffnen von keineswegs
notwendig als vorgebildet aufzufassenden, sondern erst im stérksten prastatischen
Zustande entstehenden Stomata in engerer Gestalt diirfte auch geeignet sein,
den Durchtritt einzelner roter Blutkérperchen zu ermoglichen; hierauf weist
die Deformierung derselben, insbesondere die Zwerchsackform, beim Durch-
tritt deutlich hin. Im iibrigen kénnen wir zum Verstindnis der Erythrodiapedese
nur auf die der Erklirung der Exsudation von Flissigkeit gewidmeten Aus-
fihrungen verweisen, die auch hier giiltig sind, und hervorheben, daf} die sehr
starke, starkste Verlangsamung, die dem erythrodiapedetischen Zustande zu-
kommt, zweifellos von grundlegender Bedeutung ist, da ohne sie die roten
Blutkoérperchen nicht die enge ortliche Beziehung zu der Wandstelle erhalten
und behalten wiirden, an der der Durchtritt erfolgt.

Kritik abweichender Ansichten von der Liquor- und Erythrodiapedese. Unsere
nichste Aufgabe ist, zu den in der Literatur vertretenen Auffassungen der
Exsudation zellfreier Fliissigkeit und des Austrittes roter Blutkdrperchen
— durch Diapedese — Stellung zu nehmen.

Kritik der mechanischen Erklirung der Liquor- und Erythrodiapedese. Wir
gehen von dem Falle aus, dafl die Exsudation zellfreier Fliissigkeit und, spater,
namlich kurz vor der Stase, von roten Blutkérperchen, Vorginge, die wir in
dieser Hinsicht zunichst gemeinsam beriicksichtigen wollen, bei geniigend
starker Beeintrichtigung des Abflusses des vendsen Blutes hervorgebracht
wird. Hier scheinen die von uns auf Nervenreizung zuriickgefiihrten Vorginge
rein mechanisch abzulaufen; unter diesem Eindrucke hat man die Exsudation
zellfreier Flissigkeit und von Erythrocyten verallgemeinernd als mechanischen
Vorgang, Ergebnis von Drucksteigerung, betrachtet und in Féallen, wo tat-
gachlich ein Hindernis im Abflul des Venenblutes nicht besteht, ein solches
willkiirlich konstruiert oder ohne Begriindung von ,,StauungserguB* und ,,Stau-
ungsblutung‘‘ gesprochen.

In Wirklichkeit bedeutet eine Beeintrichtigung des Venenblutabflusses
eine mechanische und — durch die Vermehrung der Kohlenséiure — wohl auch
chemische einmalige Reizung des Strombahnnervensystems; sie wirkt so, dal3
die Arterien verengt werden, wihrend im terminalen Gebiet die Erregbarkeit
der Constrictoren rasch verloren geht und hierdurch sowie durch Dilatatoren-
reizung Erweiterung auftritt. Die Verengerung der Arterien ist u. a. von
v. BRACKELY), einem Schiiler THOMA S, am Frosche experimentell nachgewiesen

1) BRACKEL, ALFRED VON: Experimentelle Untersuchungen iiber vendse Stauung.
Med. Dissert. Dorpat 1893.
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worden ; auch am Kaninchenohr mit durch Stauung herabgesetzter Durchstro-
mung haben wir sie festgestellt, dazu das verminderte oder aufgehobene Er-
blassen auf Suprarenin in constrictorenerregender Dosis. Die Stauung versetzt
also das von ihr betroffene Stromgebiet in denjenigen Zustand der Erregung
der Strombahnnerven, den wir als fiir den pristatischen Zustand charakteri-
stisch erkannt haben; dies geht auch daraus hervor, daf- nach Beseitigung des
Hindernisses das Strombahnnervensystem sich kiirzere oder lingere Zeit in der
angegebenen Weise abnorm verhilt. Demgemif geht es bei der Stauung nicht
physikalisch zu; das Capillarsystem und die Vene vor dem Hindernis werden
nicht einfach unter arteriellen Druck gesetzt, sondern es handelt sich um eine
Strombahnnervenreizung, wie sie durch andersartige physikalische und chemische
Reizung von der gleichen Starke auch ohne Hindernis hervorgebracht wird
und bei deren Wirkung ein den Druck im Capillarsystem herabsetzendes
Moment, die dem terminalen Gebiet vorgeschaltete Arterienverengerung, im
Spicle ist.

Demgemif3 darf die an den durch ein besonderes Verhalten des Strom-
bahnnervensystems gekennzeichneten prastatischen Zustand gebundene Ex-
sudation von Flissigkeit und Erythrocyten nicht so eingeteilt werden, dall man
einer mechanisch bedingten Exsudation eine ,,vasomotorisch bedingte gegen-
iiberstellt; auch der auf Stauung zuriickgehende pristatische Zustand ist ein
,,vasomotorischer*‘, ’

Haben wir es soeben mit der Art und Weise zu tun gehabt, wie Stauung
Exsudation von klarer Flissigkeit und, bei stirkerem Grade, von Erythrocyten
bewirkt, so berlicksichtigen wir im folgenden zunéchst nur die der Liquor-
diapedese gewidmeten Auffassungen, um darauf die Vorstellungen von der
Ursache der Erythrodiapedese zu behandeln.

Kritik anderer Ansichten von der Liquordiapedese. Neben die von uns zuriick-
gewiesene mechanische und neben die von uns allein anerkannte .,vasomotori-
sche* Exsudation von zellfreier Blutfliissigkeit hat man eine dritte Form dieser
gestellt, beruhend auf ,,Verinderungen der Eigenschaften und des Gefiiges der
GefaBwand als primérer Ursache [KrLEMeENstEwicz!)]. Die Experimente
CoaneEIMs, auf deren Ergebnisse sich diese das Nervensystem der Strombahn
unberiicksichtigt lassende Auffassung stiitzt, sind die Infusion sehr grofer
Mengen von physiologischer Kochsalzlosung in die Blutbahn, die Exsudation
vorwiegend in die Bauchhohle und in den Organen in derselben zur Folge hatte?),
und die temporidre Unterbindung von Organgefaflen, nach der mit der Wieder-
kehr der Durchstromung Odem auftrat. Was zunichst den ersten Versuch
angeht, so haben weder der Physiologe EwALD3) noch wir selbst ihn bestétigen
koénnen; iiberdies ist er, wenn er unter nicht niher bekannten Umsténden positiv
ausfallt, so lange nicht beweisend, als das Verhalten der Strombahnnerven
wahrend seines Ablaufes nicht gepriift ist; es ist uns nicht im mindesten zweifel-
haft, dal der betrichtliche Eingriff der kiinstlichen Erhéhung des Druckes
(Ewarp hat Druckerhohung auf 4—500 mm Hg erzielt, indessen ohne ,,erhohte

1y KreHL-MARCHAND: Bd. 2, Abt. 1, S. 413.

2) Vorlesungen Bd. 1, S. 441. Vorlesungen Bd. 1, S.243 u. a. a. O. (vgl. auch ConNHEIMS
Neue Untersuchungen iiber die Entziindung. Berlin 1873).

3) Verhandl. d. Heidelberger Naturforscher- und Arzteversammlung, 62. Versammlung
1889, Heidelberg 1890.
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Durchlissigkeit) in der mit zentripetalen Nerven versehenen Blutbahn durch
eine in der groflen Menge auch chemisch fiir diese Nerven wohl nicht indifferenten
Flissigkeit starke Nervenreizung setzen wird, von der das Austreten von Fliissig-
keit vermittelst der durch sie hervorgebrachten Kreislaufsstorung abzuleiten
wire; bei der Wertlosigkeit dieses Experimentes fiir die Pathologie des Menschen
haben wir es nicht fiir notig gehalten, die besonderen Umstinde zu untersuchen,
unter denen es Erfolg hat. Dagegen haben wir uns sehr ausfiihrlich (an der Niere}
mit den Folgen der temporidren Unterbindung der Gefifle beschiftigt, die un-
gemein vielseitig sind und unter denen auch das Odem vertreten sein kann;
wir werden die Wirkungen dieses Eingriffes spiter im Zusammenhange dar-
stellen. und zeigen, dal sie nur vermittelst der von ihm gesetzten Reizung des
Strombahnnervensystems verstanden werden kénnen, das bisher unberiick-
sichtigt geblieben ist.

Auch die Exsudation klarer Fliissigkeit bei Nephritis hat man hierher ge-
rechnet; daf das ebenfalls nicht angéngig ist, werden wir spater dartun und zeigen,
daB es sich um den préstatischen Zustand auf Nervenreizung handelt.

DemgemiB ist der Begriff der Verinderung der Eigenschaften und des Ge-
fiiges der Gefifiwand als Ursache und zwar primirer Ursache von Liquor-
diapedese nicht brauchbar und aufzugeben.

Schlieflich ist noch auf das bisherige und das weitere Beweismaterial hinzu-
deuten, aus dem hervorgeht, dafl chemische Reize, Gifte nicht durch direkte
sondern durch indirekte, nervale Beeinflussung der Strombahnwand Exsudation
erzeugen; die ebenfalls unterschiedene Form des ,toxischen® Odems und auch
die des ,entziindlichen Odems beruhen auf dem pristatischen Zustande,
der vom Nervensystem der Strombahn abhingig ist.

Da aus den angegebenen, spater zu vermehrenden Griinden Exsudation
zellfreier Fliissigkeit nur im préstatischen Zustande vorkommt, der seinerseits
durch Nervenreizung von bestimmter Stirke hervorgerufen wird, ist jede der-
artige Exsudation — jedes klare Odem des Gewebes, jeder klare ErguB in einer
Goewebsspalte oder serdsen Hohle — nervalen Ursprunges; eine Einteilung
kann somit nur nach der Natur der Reize getroffen werden, die, wie Nervenreize
iiberhaupt, physikalischer oder chemischer Natur sind. DaB es Einwirkungen
gibt, die bei normalem Charakter der Blutstréomung durch Beeinflussung der
Strombahnwand oder des Blutes oder des Gewebes direkt Exsudation erzeugen,
ist nicht nachgewiesen ; und daB eine andere Form der Kreislaufsstérung als die
pré- und die mit ihr Gbereinstimmende poststatische Liquordiapedese erzeugt,
stellen wir auf Grund unserer Erfahrungen in Abrede.

Fortsetzung der Kritik von Ansichten iiber die Erythrodiapedese. Die gleiche
Betrachtungsweise, die wir auf die Exsudation von blutkérperchenfreier Fliissig-
keit, die Liquordiapedese, angewandt haben, wie sie im leichteren prastatischen
Zustande stattfindet, gilt, wie wir gezeigt haben, fiir die Diapedese roter Blut-
korperchen im schwersten prastatischen Zustande, kurz vor der Stase, auf die
wir nun zuriickkommen.

Wir haben oben in allgemeiner Form dargetan, daB es eine unberechtigte
Vernachlassigung des Strombahnnervensystems bedeutet, wenn man die Dia-
pedesisblutung rein mechanisch, durch Stauung, zu erkliren versucht; ein
spezieller Fall dieser Vernachlissigung ist die Zuriickfithrung von Diapedesis-
blutung auf eine angeblich priméire, ohne Beziechung zum Nervensystem
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entstanden gedachte Venenthrombose. Indem wir auf spitere Ausfiihrungen zur
Lehre von der Thrombose verweisen, sei hier nur bemerkt, daf in Blut von nor-
maler Geschwindigkeit Venenthrombose nicht entsteht; sie setzt eine Verlang-
samung voraus, von der mannigfaltige Abweichungen in der Verteilung der
Blutbestandteile, Umordnung, Metataxie, schlieflich Unordnung, Ataxie der-
selben im oben angegebenen Sinne, abhéingig sind. Eine solche Verlangsamung
beruht, wie spater begriindet werden wird, auf einer Verengerung der Arterie
und einer Erweiterung dessen, was wir oben terminales Stromgebiet genannt
haben, und der Venen; ein dem préstatischen aufs engste verwandter prithrom-
bischer Zustand, dessen stirkster Grad mit Diapedesisblutung einhergehen
und dessen Abhingigkeit von einer pathischen Reizung des Strombahnnerven-
systems nicht mehr zweifelhaft sein kann. Eine solche liegt somit auch der
Thromboss zugrunde. Es gibt somit keine primére Thrombose, die sekundéire
Diapedesisblutung zur Folge hitte; die Reizung des Strombahnnervensystems
ist das wirklich Primére, erst auf Grund der von ihr bewirkten Verlangsamung
kommt es zur Scheidung der Blutbestandteile, zu der Fibringerinnung tritt,
— zur Thrombose in Venen, die auch als Reizzuwachs einen starken nicht bis
zur Erythrodiapedese fortgeschrittenen pristatischen Zustand so steigern kann,
dal itber Diapedesisblutung Stase eintritt.

Wenn also Thrombose nicht geeignet ist, die Diapedesisblutung — und die
endliche capillire Stase — rein mechanisch zu erklidren, vielmehr die Thrombose
auf einer Nervenreizung beruht und teils vor der Diapedesisblutung, auf Grund
eines dem préstatischen nabe verwandten prithrombischen Zustandes, teils
nach der Diapedesisblutung — deren starkster Grad die blutige Infarcierung
ist — eintritt, so ist damit die Diapedesisblutung durch ,,anhaltende Stauung,
besonders durch Verschlull von vendsen Gefdfien [MarcHAND )] in den Rahmen
unserer Lehre vom Angreifen der Reize am Nervensystem der Strombahn ein-
gefiigt.

Was wir hier des genaueren von mechanischer Reizung gezeigt haben, braucht
von den andersartigen physikalischen und von den chemischen Reizen nach
unseren eingehenden, auf die oben angefilhrten Ergebnisse experimenteller
Untersuchungen gestiitzten Mitteilungen hier nicht noch einmal erértert zu
werden. Wir haben gesehen, dafl jeder gentigend starke physikalische und che-
mische Reiz — der nicht so stark ist, daf er in kiirzester Zeit Stase hervorbringt —
durch Vermittlung des Nervensystems den préstatischen Zustand héchsten
Grades hervorbringt, der der Diapedesisblutung gesetzmafig als einzige solche
hervorbringende Kreislaufsstorung zugeordnet ist; je lainger sich dieser Zustand
halt, um so stirker wird der Austritt von roten Blutkorperchen.

Demgemsf3 sind die Diapedesisblutungen sidmtlich nervalen Ursprunges;
es liegt kein Grund vor, eine besondere Gruppe als ,neurotische Hamorrhagien‘
abzutrennen. Noch weniger ein Grund, ,,entziindliche* Blutungen zu unterschei-
den, doch miissen wir hier auf die spitere Kritik des Entziindungsbegriffes ver-
weisen. Vielmehr bleibt als einzige Einteilung wie des ihnen zugrundeliegenden
pristatischen Zustandes so der Diapedesisblutung iibrig die nach der Natur
der Reize, der physikalischen (thermischen, aktinischen und mechanischen)
und der chemischen.

1) KrEHL-MARCHAND: Bd. 2, Abt. 1, S. 300.
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Nervale Entstehung der Blutung bei himorrhagischen Diathesen. Dieser
Betrachtungsweise scheinen sich zur Zeit nicht die ,,Blutungen bei hiamor-
rhagischer Diathese zu fiigen, die als eine besondere Gruppe aufgefiihrt
werden. Wir wollen im folgenden angeben, weswegen wir sie ebenfalls von Reizen
ableiten, die das Strombahnnervensystem treffen, mag auch die Natur dieser
Reize mehr oder minder oder vollig unbekannt sein.

Zur Lehre von der Himophilie. Beginnen wir mit der konstitutionellen
Himorrhoephilie(dersog. Himophilie), so istsie bekanntlich gekennzeichnet
durch die abnorm lange Dauer der (Rbexis-)Blutung aus Wunden und die Nei-
gung zu ohne erkennbare Ursache auftretenden Blutungen in den Weichteilen,
insbesondere in der Synovialis bestimmter Gelenke; es kann nicht zweifelhaft
sein, dall es sich hierbei um Diapedesisblutung handelt.

Die Frage, warum es aus einer zerrissenen Arterie, statt daBl das Bluten
nach einiger Zeit aufhort oder durch geeignete Reize leicht zum Stehen gebracht
werden kann, beim Bluter weiter blutet, kann nur beantwortet werden, wenn
man zuvor ermittelt hat, wodurch bei einer normalen Person eine arterielle Blu-
tung aufhort.

Bereits im Jahre 1884 hat von KirRegFr?!) (unter dem Physiologen KRONECKER)
festgestellt, dall man einen Hund nicht einmal aus der Carotis kann verbluten
lassen, ja daB} der Verblutungstod nicht einmal nach Eréffnung beider Carotiden
und dazu einer Cruralarterie einzutreten braucht, und bewiesen, daf die Blutung
durch ortliche Kontraktion der Arterie zum Stehen kommt. Hierdurch und
durch die gleichlautenden Mitteilungen anderer Autoren, wir nennen nur R.
Tuoma, aufmerksam gemacht, habe ich mich im Felde an Leichen ohne Behand-
lung Verstorbener, wie sie nur dicht hinter der Front untersucht werden kénnen,
iiberzeugt, dafl in den besonders dazu geeigneten groBlen bis riesigen Wunden
(durch Granatsplitter), z. B. nach Abreilung eines Gliedes, die Arterien durch
Kontraktion verschlossen sind, selbst Arterien vom Kaliber einer Cruralis dicht
unter dem Leistenband. Dieser VerschluB reicht herzwiarts verschieden weit,
es handelt sich um eine segmentare Kontraktion, wie sie nach Beobachtungen
durch Gewehrgeschol3 verletzter Personen HERMANN KOUTTNER und Max
BArUCH?) so anschaulich als ,traumatischen segmentiren GefiBkrampf
geschildert haben; die beiden Autoren haben als Wirkung des Geschosses, das
die Arterienwand nicht beriihrt hatte, die Carotis communis héchstens ginse-
kieldick, die Schenkelarterie nahe dem Leistenband stricknadeldick geworden
gesehen, segmentér und auf viele Stunden.

Dasselbe, was wir an groen Arterien durch Préparation festgestellt haben,
haben wir ohne Fixierungsmittel anzuwenden mikroanatomisch in der Wand
vieler frischer Kriegswunden an kleinen Arterien beobachtet.

Indem wir auf die bereits (bei der Lehre von der Staseentstehung) gegebenen
Bemerkungen iiber die vom Nervensystem abhidngige segmentare Reaktion der
Arterien und auf spatere Angaben hieriiber verweisen, geniigt es hier fest-
zustellen, daB3 der Verschlu der durch Trauma durchtrennten Arterien bei
einem normalen Individuum nicht durch Thrombose, nicht durch die angeb-
liche Intimaeinrollung, sondern durch Kontraktion der Muskulatur erfolgt, die
gemif den in dieser Abhandlung begriindeten Anschauungen auf mechanischer

1) Arch. f. (Anat. u.) Physiol. 1884 (Verhandl. d. Physiol. Ges. zu Berlin).
?) Bruns’ Beitr. z. klin. Chirurg. Bd. 120. 1920.
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Constrictorenreizung beruht und somit eine erhaltene Erregbarkeit der Con-
strictoren voraussetzt.

DemgemaB ist, wenn wir hier der Kiirze halber von dem Verhalten der Dila-
tatoren absehen, bei einer Verwundung der Hergang der, daf3 durch den mecha-
nischen Reiz die Constrictoren zunichst mehr oder minder stark gelshmt werden:
Zeit der arteriellen Blutung; und daB sie dann, mit der Abnahme der Starke
der Reizwirkung, in einen starken Erregungszustand verfallen: Nachlassen und
Stillstand der arteriellen Blutung.

In der Wunde des Hiamorrhoephilen reagieren die Constrictoren anders;
das Lahmungsstadium dauert abnorm lange, unter Umstéinden bis zum Ver-
blutungstode; Reize, die sonst in einer Wunde die Kontraktion der Arterien
herbeifiihren, erweisen sich als unwirksam. Das Blut tritt demgemilB unter
seinem hohen Druck aus den in Betracht kommenden kleinen Arterien aus;
die Hauptbedingung der Thrombose, verlangsamte Strémung, ist nicht ver-
wirklicht und auch nicht durch irgendwelche kiinstliche Mittel herbeizufiihren.
So sieht man denn das ausgetretene Blut gerinnen, wihrend es unter ihm aus
den klaffenden Arterien weiterblutet.

Besprechen wir nun die spontane Diapedesisblutung des Bluters, wie sie
sich anfallsweise einstellt. Wir treten hiermit, wie an fritherer Stelle gezeigt
worden ist, in das Gebiet der Wirkungsweise der starken Reize ein, da solchen
der starke prastatische Zustand mit Erythrodiapedese, als allein fiir diese in
Betracht kommende Kreislaufsstorung, zugeordnet ist. Demgemiaf3 ist z. B.
in der Synovialis des Bluters zur Zeit der Blutung die terminale Strombahn
(Arteriolen und Capillaren) durch Constrictorenlahmung und Dilatatorenreizung,
die in Lahmung iibergeht, aufs stirkste erweitert, wihrend die vorgeschaltete
Arterie stark verengt ist; solange dieser Zustand besteht, so lange halt die
Diapedesisblutung an, sie kann, wie bekannt, mit der Zeit gewaltige Grade er-
reichen. Kehrt die Innervation wieder zur Norm zuriick, so erlischt mit der
dadurch herbeigefiihrten Aufhebung der Ursache des starken préastatischen
Zustandes die Blutung; das Blut flieBt (nach einem Ubergangsstadium) schlie3-
lich wieder in der normalen Geschwindigkeit durch die wieder unter den normalen
Erregungszustand der Nerven gestellte Strombahn. Thrombose ist hierbei
nicht beteiligt; die Diapedesisblutung des Bluters steht auf die gleiche Weise,
wie sie entstanden ist, nadmlich auf rein nervalem Wege.

Im Gebiete der spontanen Blutung eines Bluters verhalt sich somit das
Nervensystem der Strombabn solange die Blutung wahrt wie unter dem Ein-
flusse eines sehr starken Reizes.

Ein Vergleich zwischen der traumatogenen und der spontanen Blutung des
Bluters ergibt somit, daf} die aufgehobene Erreghbarkeit der Constrictoren in
beiden Fallen vorhanden ist, in den Arterien einer Wunde sowohl als in dem
terminalen Stromgebiete, das in den prastatischen mit Erythrodiapedese ein-
hergehenden Zustand versetzt wird; zweifellos sind in der Umgebung der nach
Rhexis blutenden Arterien die terminalen Strombahngebiete ebenfalls im starken
prastatischen Zustande und ist die Blutung aus der Wunde eines Bluters nicht
rein arteriell-rhektisch, sondern zugleich capillir-diapedetisch; wéhrend der
capillaren Diapedesisblutung sind die den terminalen Gebieten vorgeschalteten
Arterienstrecken, Segmente, stark verengt.
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Da, wie wir gesehen haben, die Arterien des Bluters auf den mechanischen
Reiz des Traumas abnorm stark und lange reagieren, so daBl man von einer
verstidrkten Reizbarkeit ihrer Nerven sprechen kann, und da auch die spontan,
d. h. auf eine leichte, meist nicht bemerkte Reizung auftretenden capilliren
Blutungen verstirkte Reizbarkeit des Strombahnnervensystems voraussetzen,
diirfen wir somit das Wesen der Hamorrhoephilie in einer in der bekannten Form
sich vererbenden erhohten Empfianglichkeit des Strombahnnervensystems fiir
Reize erblicken, die sich auf am Nervensystem der besonders empfindlichen
terminalen Strombahn stark wirkende Reize anfallsweise, als Diapedesisblutung,
auf an den Nerven der durchtrennten minder empfindlichen Arterien angreifende
Reize in Gestalt verlangerter Rhexisblutung bemerkbar macht. Jene Diapedesis-
blutung erzeugenden Reize stellen wir uns keineswegs als besondere, etwa gar
dem normalen Korper fremde, sondern als physiologische vor, die beim normalen
Menschen nur eine leichte Kreislaufsinderung zur Folge haben wiirden, beim
Héamorrhoephilen aber so stark wirken, wie das bei dem physiologischen Prototyp
der Diapedesisblutung, der Menstruationsblutung des Weibes der Fall ist.

Kritik der heutigen Lehre von der Hiimophilie. Mit dieser Auffassung, die auf
dem Boden unserer Beobachtungen iiber den pristatischen Zustand in seiner
Beziehung zum Strombahnnervensystem —— in Wiederaufnahme &lterer, wenig
gestittzter Lehren vom neuropathischen Charakter der Hamorrhoephilie — er-
wachsen ist, steht die moderne Theorie der Himorrhoephilie in Widerspruch,
indem sie, ebenfalls in Anlehnung an eine frither vertretene Denkweise, sie mit
Blutverianderungen — mittelst einer Hemmung des Gerinnungsvermégens —
zu erkliren versucht; so daBl also derselbe Gegensatz festzustellen ist, wie er
zwischen der &lteren, zur Zeit acceptierten und unserer neuen Stasetheorie
besteht. '

Aus unseren obigen Ausfiihrungen und unseren experimentell gewonnenen
Anschauungen ist hervorgegangen, daf die arterielle Blutung in einer Wunde
nicht durch Gerinnung zum Stehen kommt, und dafl die Diapedesisblutung,
um die es sich unzweifelhaft handelt, nichts mit der Beschaffenheit des Blutes,
insbesondere nicht mit im Blute oder auch in der Strombahnwand bedingter
verminderter Gerinnungsfahigkeit zu tun hat; kiinstlich ungerinnbar gemachtes
Blut tritt nicht durch die Capillarwand hindurch. Es kann somit weder die
Verlangerung der Rhexisblutung, noch das Auftreten und Anhalten der Dia-
pedesisblutung des Bluters mit Verlangsamung der Gerinnung des Blutes erklart
werden.

Die meisten der so zahlreichen, in ihren Ergebnissen widerspruchsreichen
Abhandlungen auf dem Gebiete der Hamorrhoephilie haben das vollig ver-
kannt; immerhin geben neuerdings selbst Autoren, die sich auf den Boden der
primiren Blutverinderung stellen, zu, daf zu ihr eine Alteration [abnorme
Briichigkeit oder Durchlissigkeit, P. MorawiTz!)] der Strombahnwand hinzu-
kommen mufl. Diese Alteration, die nicht in Briichigkeit besteht und die mit
dem Begriff der erhéhten Durchlissigkeit nur eine Scheinerklirung findet, ist
nach unserer oben begriindeten Auffassung in dem abnormen Verhallen des
Strombahnnervensystems und in seinem EinfluB auf Weite und Geschwindigkeit
zu sehen.

1) Handb. d. inn. Med., herausgeg. von L. Mosr u. R. STaAERELIN. Bd. 4, 1. Aufl. 1912.
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MarcHAND!), den ebenfalls ,,die sich vielfach widersprechenden Theorien
der Himorrhoephilie auf Grund einer abnormen Blutbeschaffenheit nicht
befriedigen, erkennt die von uns neubegriindete Lehre von der abnormen Inner-
vation der Strombahn als Ursache der Hamorrhoephilie nur mit der Einschrén-
kung an, daB ,,auflerdem vieles auf ein gewisses Abhingigkeitsverhiltnis der
chemisch-physikalischen Blutbeschaffenheit von der Innervation der GefiBe
deute, welches sich moglicherweise auf die Absonderung von Fermenten oder
auch von gerinnungshemmenden Substanzen von den Endothelzellen erstrecke;
bemerkt aber hierzu, daB ,,diese Hypothesen noch zu wenig begriindet sind‘‘;
wir bezeichnen, weitergehend, derartige Hypothesen als unbegriindet und
glauben, oben eine befriedigende Theorie der Blutungen bei Hémorrhoephilie
gegeben zu haben. Weitere Forschungen mdégen sich mit der Blutbeschaffenheit
des Bluters zwischen den Anfillen und wihrend derselben beschiftigen; hierbei
wird sich ergeben, ob zur Konstitution des Bluters auler der charakteristischen
Reaktion seines Strombahnnervensystems ein abnormes Verhalten des Blutes
gehort, werden weitere Fortschritte in der Kenntnis der Blutgerinnung wahrend
und nach einer Blutung gemacht werden — aber das, worauf es ankommt, die
unstillbaren Rhexis — und die spontanen Diapedesisblutungen (die man neuer-
dings im Widerspruch mit unzweideutigen Beobachtungen zu Rhexisblutungen
umzustempeln versucht) werden auf diesem Wege nicht zu erkliren sein, da er
auBlerhalb der Grenzen der Pathologie des Blutens, zu der die Blutungen bei
Héamorrhoephilie gehéren, verlauft.

Neben der angeborenen ,himorrhagischen Dlathese unterscheidet man
verschiedene Formen erworbener. Wir wollen an einer derselben auf Grund
eigener Untersuchungen zeigen, daf auf sie unsere Betrachtungsweise anzu-
wenden ist, und zwar am Skorbut junger Tiere, wie man ihn nach den Unter-
suchungen von Axxz HorLst und TEEODOR FrOLICH ?) durch ,,einseitige Nahrung *,
z. B. (die von uns ausschlieflich angewandte) Fiitterung nur mit Hafer, erreichen
kann.

Eigene Versuche iiber die Blutungen beim Skorbut. Unsere Versuche, iiber
die an anderer Stelle spiter ausfithrlich berichtet werden soll, haben ergeben,
und zwar fiir die Zeit der fortschreitenden Gewichtsabnahme der Tiere, daB in
ihr in den mikroskopisch beobachteten terminalen Stromgebieten der Regio
pancreatica, der Conjunctiva, der Nierenrindenoberfliche, der Schleimhaut am
Naseneingang, der Zahnfleischschleimhaut Erweiterung der Capillaren und Ver-
langsamung des Capillarblutstromes, also eine zunehmende Verminderung des
Erregungszustandes und der Erregbarkeit der Constrictoren eintritt. Auf diese
Weise und mit Hilfe der Verengerung der mehr herzwirts gelegenen Arterien-
segmente kann sich spontan Diapedesisblutung und Stase im terminalen durch
Dilatatorenreizung erweiterten Stromgebiet eiustellen, oder sie tritt z. B.
auf Suprarenin in sonst constrictorenerregender Dosis ein.

Mit diesen an zahlreichen jungen Meerschweinchen und auch an jungen
Kaninchen (die HorstT und FrOLICH nicht verwandt haben) gewonnenen Be-
obachtungen sind die bei dem durch Haferernihrung herbeigefiihrten Skorbut
dieser Tiere auftretenden Blutungen, die bisher falsch verstanden oder, so von
Horst und Froérice und noch jingst (fir den Skorbut des Menschen) von

1) KreEHL-MarcHANDS Handb. Bd. 2, Abt. 1.
?) Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. Bd. 72. 1912.
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L. AscHorr und W. Kocu!), unerklirt gelassen waren, dem Verstindnis er-
schlossen. Die einseitige Ernihrung — &hnlich, doch nach unseren Vergleichs-
versuchen nicht ebenso, sondern weit stirker wie die Inanition — beeinflult
also die Nerven der Blutstrombahn in dem Sinne, daB spontan — oder unter
dem Einflufl leichter, sonst unwirksamer Reize, iiber die die Skorbutliteratur
Aufschlufl gibt — die Bedingungen zum schweren, mit Diapedesisblutung ein-
hergehenden pristatischen Zustande eintreten, in der an fritherer Stelle auf
Grund unserer Untersuchungen angegebenen Weise.

Die weitere Aufgabe der Forschung hat auf dem Gebiete des Skorbuts und
der anderen erworbenen ,himorrhagischen Diathesen®, auf die wir unsere An-
schauungen tber die Entstehung der Diapedesisblutung iibertragen, die Frage
nach den Ursachen der abnormen Erregbarkeit und Reizung des Strombahn-
nervensystems zu beantworten; in bezug auf den Skorbut, eine Avitaminose,
ist mit der Beriicksichtigung des Einflusses abnormer Ernihrung die Bahn
dazu erdffnet und eine kleine Strecke bereits mit Erfolg zuriickgelegt, in bezug
auf den Morbus maculosus Werlhofii u. a. ist sie bekanntlich noch ver-
schlossen, wie uns scheint, weil hierbei wie bei der Hamorrhoephilie die person-
licke Reaktionsform des Strombahnnervensystems beim Menschen eine besonders
grole Rolle spielt und an ihr Tierversuche eine Grenze finden.

Die Stiirke der Diapedesishlutung, Wir verlassen nicht das Gebiet der Dia-
pedesisblutung, ohne darauf aufmerksam zu machen, daB, auch nach unseren
Erfahrungen, sie die stirksten Grade von Blutaustritt ins Gewebe, seine stirkste
und ausgedehnteste Infarcierung, und auf innere Oberflichen des Kérpers
hervorbringen kann, bis zum Verblutungstode; ConnmrimMs Satze, daB sich
ebensowenig wie aus der Form und Gestalt des Extravasates, aus der Quantitit
des ergossenen Blutes die Entscheidung, ob Rhexis-, ob Diapedesisblutung,
treffen lasse, stimmen wir auf Grund unserer Erfahrungen im Tierversuch und
bei Sektionen menschlicher Leichen zu (31). Wie schon v. RECKLINGHAUSEN
halten. wir die Unterscheidung anderer Formen der Blutung, insbesondere die der
Diaresisblutung, fiir ungerechtfertigt: (32). Alle Diapedesisblutungen, von der
Petechie bis zu den todlichen, z. B. einer Magen-, Darm-, Uterus-, Nasenschleim-
haut, Niere, sind nervalen Ursprungs. Nur so erklart sich auch die nicht zu
bestreitende Beziehung psychischer Vorginge zu Diapedesisblutung.

b) Der poststatische Zustand mit der weien Stase.

Die poststatische Kreislaufsstorung. Im vorhergehenden haben wir die Kreis-
laufsstérungen in ihrer Abhingigkeit vom Strombahnnervensystem bis zu ihrem
Hoéhepunkt, dem Ergebnis der stirksten Reizung, der roten Stase, verfolgt.
Da sich die Stase nicht notwendig hilt, sondern sehr haufig auf Grund der Wieder-
kehr der Erregbarkeit des Nervensystems beim Nachlassen und Erléschen der
Reizwirkung 16st und schlieSlich die normale oder wenig alterierte Beschaffen -
heit der Blutstromung aus sich hervorgehen 1aBt, ist unsere nichste Aufgabe,
die poststatische Kreislaufsstérung zu besprechen. Es wird sich ergeben,
daB hierbei die auf Leukodiapedese starken Grades beruhende Eiterung zu ex-
ortern ist; um ihr, die wir als einen poststatischen Vorgang nachweisen werden,
gerecht zu werden, ist es notig, zur Einfilhrung diejenige kurzdauernde,

1) Skorbut, eine pathologisch-anatomische Studie. Jena 1919.
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schwache leukodiapedetische Kreislaufsstorung kennen zu lernen, die
auf bedeutend schwicherer Reizung beruht. Wir haben ihrer im bisherigen nicht
gedacht, weil sie nur unter bestimmten Umstinden auftritt und ihre Erwéahaung
die Darstellung iiberméafiig kompliziert hitte; auch hat uns daran gelegen, die
Entwicklung der Stase in ihrer reinen Form als einer selbstindigen Kreislaufs-
stérung nachzuweisen.

Der schwache priistatische leukodiapedetische Zustand zur Erlduterung des
starken poststatischen. Das unmittelbare Ergebnis der hierhergehorigen Versuche
wird von NaTus (22) in dem Satze zusammengefaBt: ,,Uberschreitet die Verlang-
samung des Venenstromes ein’ gewisses Mafl auf eine nicht zu geringe Zeitdauer,
go sieht man, und zwar ohne nachweisbare Beziehung zu der Natur der ange-
wandten Reize, die zunichst verlangsamt gewesenen weilen Blutkorperchen
des plasmatischen Wandstromes an der Wand kleinster Venen haften und zum
Teil durchtreten‘’, und zwar handelt es sich hierbei stets nur um eine geringe
Zahl zun#chst im Blute vermehrt auftretender, dann wandstindig
werdender und ins Gewebe gelangender Leukocyten, in dem sich hierbei eine
merkbare Menge von {fliissigem Exsudat nicht ansammelt.

Diese einfache Beobachtungstatsache 143t sich in der Tat, wie auch unsere
weiteren Versuche regelmiaflig ergeben haben, sehr leicht feststellen; es gentigen,
wie in den Abhandlungen von NaTus (22) und von RickEr und REGENDANZ (46)
und an anderen Orten vermerkt ist, geringe Abdnderungen der Temperatur
oder Konzentration der sonst zur Berieselung verwandten korperwarmen
physiologischen Kochsalzlosung, um den Erfolg zu erhalten, nachdem: vorher
der fluxionire und dazu etwa auch der ischimische Zustand vorausgegangen;
s0 kommt es denn auch vor, daB ein aus irgendwelchen Griinden nicht ganz
glatter Verlauf der Operation, der MaBnahmen, die nétig sind, um das Mesen-
terium mit dem zwischen seinen. Blattern eingeschlossenen Pankreas unter das
Objektiv zu bringen, mithin schwache und kurzdauernde mechanische Reizung,
die — schwache — Leukodiapedese hervorruft, die auch nach iiber viele Stunden
ausgedehnter Beobachtung aufzutreten pflegt. Ausnahmslos liegt ihr, wahrend
auch in den leicht erweiterten Capillaren die Strémung verlangsamt ist, Verlang-
samung bestimmten Grades in den kleinsten Venen zugrunde, aus denen sich
die Diapedese der im Blute der Gegend vermehrten, in ihm zuriickbleibenden
Leukocyten vollzieht; dabei ist die Weite der Venen, deren trige Reaktion wir
bereits an friitherer Stelle hervorgehoben haben, nicht merklich verandert oder
um ein geringes erhoht. Nachdem dieser Zustand der Strombahnweite und Stro-
mungsgeschwindigkeit in zahlreichen Versuchen von uns vermerkt und in einer
Reihe von Protokollen niedergelegt war, ohne daf auf die beobachtete leichte
Arterienverengerung das geniigende Gewicht bei der Erklarung der sich distal-
wirts anschlieBenden Verlangsamung gelegt worden war, haben wir uns in den
weiteren Versuchen, nachdem wir die zunichst in Betracht gezogene Herabsetzung
der Arbeitsleistung als Erklarung von Verlangsamung iiberhaupt aufgegeben
hatten, von der vorgeschalteten schwachen Arterienverengerung als Ursache des
Vorganges iiberzeugt, und dabei auch gesehen, daf eine Zunahme der Arterienver-
engerung die Ansammlung der Leukocyten in der Vene und die Leukodiapedese
in den dem leichten leukodiapedetischen Zustande gesetzten Grenzen verstirkt.

Nach unseren fritheren Ausfilhrungen iiber das Verhalten der Strombahn-
nerven brauchen wir nicht viele Worte dariiber zu verlieren, wie sich beim
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leichten leukodiapedetischen Zustande die Strombahnnerven verhalten und die
Strombahn beeinflussen: eine bestimmte Stiarke der Reizung wirkt so, daB
sich durch Herabsetzung der Erregung der Constrictoren, die wir wihrend des
Bestehens der leichten Leukodiapedese mit Suprarenin nachgewiesen haben,
und Reizung der Dilatatoren in entsprechender Stirke die terminale Strombahn
erweitert, wihrend daselbst die Erregbarkeit der Constrictoren herabgesetzt
ist; und daB die Constrictoren der vorgeschalteten kleinen Arterie, mit ihrer
geringeren Erregbarkeit, in einem leichten Erregungszustande sind, der die
peripherische Verlangsamung bestimmten Grades entstehen laft.

Wird die Reizung gesteigert, so stellt sich die frither besprochene, wie wir
gesehen haben, rasch voriibergehende pristatische Beschleunigung in der sich
nun — durch Verlorengehen der Erregung der Constrictoren und zunehmende
Reizung der Dilatatoren — stirker erweiternden terminalen Strombahn ein:
herriihrend von dem Abnehmen der Erregung der Constrictoren des vorgeschal-
teten Arteriensegmentes, das dadurch nun weit wird und damit das Hindernis
wegfallen 148t, das die leukodiapedetische Verlangsamung hervorgebracht und
unterhalten hatte. Nunmehr flieBt das Blut, das nun keine vermehrte Leuko-
cyten mit sich fiihrt, beschleunigt auch an den wandstéindig gewordenen Leuko-
cyten der kleinen Venen vorhei — die Leukodiapedese hort auf, die wandstén-
digen Leukocyten werden von dem beschleunigten Blutstrom davongetragen,
und es besteht nun der oben niher gekennzeichnete Zustand, der von der fluxio-
naren Erweiterung und Beschleunigung durch die Aufhebung der Erregbarkeit
der Constrictoren im terminalen Gebiete unterschieden ist und sofort sein Ende
erreicht, nimlich in die préstatische Verlangsamung — Verlangsamung stirkeren
Grades ohne Leukodiapedese — iibergeht, sowie sich ein herzwarts sich an-
schlieBendes Arteriensegment stirker als es im leukodiapedetischen Zustande der
Fall gewesen verengt; weitere Zunahme dieser Verengerung, bei geniigender
Starke der Reizung, bewirkt dann die rote Stase.

Hatten wir im vorhergehenden Abschnitte als Folge sich steigernder Reizung
den Ubergang der Fluxion in die Ischédmie, der Ischémie in die pristatische
Erweiterung und Beschleunigung und dieser in die pristatische Verlangsamung
mit Erythrodiapedese und Erythrostase als Abschlufl kennen gelernt, so haben
wir uns somit nun mit einem — stets kurzen — Zustande beschéftigt, der bei
geeigneter Form der Reizung, insbesondere bei sich langsam auswirkender
auftritt und, wie man sieht, eine Form der Erweiterung und Verlangsamung
darstellt, die sich von der bisher préistatisch genannten nur durch ihren
schwacheren Grad unterscheidet; da die Verlangsamung des noch roten Inhaltes
der Strombahn der Vermehrung der Leukocyten in ihr vorausgeht, kann man den
Begriff des pristatischen Zustandes erweitern und von einer leukodiapedetischen
Phase, die bei ihm im Falle langsam sich entfaltender Reizwirkung auftritt,
sprechen. Indessen braucht der leukodiapedetische Zustand leichten Grades
nicht in die stirkere Form der Kreislaufsstérung iiberzugehen, er erlischt viel-
mehr, wenn der Grad der Reizung dazu angetan ist. Einem bestimmten geringen
Grade kurzer Reizung zugeordnet und dadurch schwach und voriibergehend
geht der schwache leukodiapedetische Zustand niemals in den spéter zu be-
sprechenden starken leukodiapedetischen Zustand iiber, wie er nur als post-
statische Phase auftritt; jede Steigerung der Reizungsstérke fiihrt iiber den
pristatischen Zustand (im engeren Sinne des Begriffes) zur Stase.

Ricker, Pathologie. 5



66 Pathologischer Teil.

Im Sprachgebrauche der Histiologie ist es eine — schwache — ,, Infiltration mit Leuko-
cyten, die der leichte leukodiapedetische Zustand herbeifiihrt, oder eine geringe Beimengung
von Leukocyten zu einem serosen Exsudat; bekanntlich braucht sich daraus keine Eiterung
zu entwickeln. Im Mesenterium wird durch den leichten leukodiapedetischen Zustand die
Transparenz der Membran nicht aufgehoben; die Zahl der ausgetretenen Leukocyten reicht
dazu nicht aus.

Es hat sich somit unzweideutig ergeben, dal der leichte leukodiapedetische
Zustand seine erste Ursache in einer Strombahnnervenreizung bestimmten
Grades hat, und daf} andere Einfliisse, die etwa beteiligt wiren, nicht angefiihrt
werden konnen. Es hat sich ferner ergeben, dal die zweite Ursache der Leuko-
diapedese die von dieser bestimmten Nervenreizung abhingige Verlangsamung
der Blutstrémung in einem bestimmten Grade ist, der den Leukocyten erméglicht,
in vermehrter Zahl in dem in der angegebenen Weise alterierten Stromgebiet
zuriickzubleiben, in den Wandstrom ein- und durch die Venchenwand hindurch -
zutreten.

Es gibt einen einzigen Autor, der, allerdings in sehr enger, wie wir zeigen
werden, unzutreffender Begrenzung, auf Grund eigener Versuche zu der gleichen
Ansicht iiber die auch von ihm unterschiedene leichte Form der Leukodiapedese
gelangt ist: Rrcmarp THoMA ; seine Mitteilung, aus dem Jahre 1894 stammend,
ist unbeachtet geblieben!).

Thomas Lehre vom schwachen leukodiapedetischen Zustande; Kritik dieser
Lehre. THOMA hat an der Froschzunge gezeigt, daB ihre einfache Herrichtung
zur mikroskopischen Untersuchung in der bekannten Weise, somit schwache
mechanische Reizung, zunichst — fluxiondre — Erweiterung und Beschleuni-
gung, darauf Verlangsamung in erweiterter Strombahn verursacht, mit der
gesetzmifig Wandstellung und Auswanderung der weiBen Blutkorperchen
verbunden ist; er hat auch die Bedeutung von Zunahme der Verengerung der
Arterie fiir die Zunahme der Verlangsamung und der Leukodiapedese erkannt
und den Schluf} gezogen, ,,dal die Wandstellung und Auswanderung der farb-
losen Blutkérper auch dann eintritt, wenn aufler der vasomotorischen Stérung
keine anderen Einflisse wirksam geworden sind“; Counxmrims Meinung, daB
der Leukodiapedese stets eine Erhohung der Durchlissigkeit der Strombahn-
wand zugrunde liege, lehnt er, allerdings nur fiir den Fall des oben genannten
Experimentes, ab. TrHomA hat auch nicht tibersehen, daB die spiter einsetzende
Beschleunigung, unsere pristatische Beschleunigung, der Leukodiapedese ein
Ende bereitet.

TrHOMA s unseres Erachtens wichtige Tat hat somit darin bestanden, daB er
die auf mechanische Reizung eintretende Leukodiapedese leichten Grades
allein und mit vollem Recht mit Hilfe einer Reizung des Nervensystemes erklirt
hat. Wir kennen keinen Einwand, der diese grundlegende Feststellung erschiittern
konnte; keiner der Einflisse, die man sonst angefiihrt hat und die uns spater
— bei der Kritik der Chemotaxis — heschéftigen werden als Versuche, die Leuko-
diapedese zu erklaren, kommt iberhaupt in Betracht fiir den einfachen Fall,
dafl sich die Leukodiapedese auf Grund der ihr zugrundelicgenden Kreislaufs-
storung in der zum Zwecke der mikroskopischen Untersuchung leicht mechanisch
beeinflufiten Froschzunge — oder unter &hnlichen Umstinden in unseren
Experimenten beim Siugetier — einstellt.

1 1. c. (Lehrbuch) S. 397—408.
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Es fragt sich nun, ob die strenge Beschrinkung, die TaomA trifft, indem er
jene Erklirung der Leukodiapedese nur auf das (schwache) ,,rein mechanische
Trauma® .als Ursache anwendet?), berechtigt ist. THOMA fiihrt als Beweis,
daB ,,thermische Traumen‘‘ anders wirken, seinen Versuch der Berieselung der
Froschzunge mit 58° warmer physiologischer Kochsalzlésung an, in dem er,
genau wie wir in der Regio pancreatica des Kaninchens, Stase erzielte, nachdem
— im pristatischen Zustande — Exsudation zellfreier Fliissigkeit vorausge-
gangen; THOMA schlielt aus dieser Beobachtung, da das thermische Trauma
auBer der Erweiterung ,,die Durchlidssigkeit der GefiBwandungen in so hohem
Grade erhoht, daB die Plasmaverarmung des Blutes letzteres schwer beweglich
macht und zu Stromverlangsamung und Stillstand der Blutbewegung Veran-
lassung gibt*‘?); dazu zu Diapedese roter Blutkorperchen, die THoMA ebenfalls
auf die Vermehrung der Durchlissigkeit zuriickfithrt, die er als ,direkte
Schidigung der Gefallwand“ auffaflt; die gleiche direkte Schidigung verwendet
Taoma zur Erklirung der durch stéirkere mechanische Beeinflussung ent-
stehenden Stase, die wir wie jede andere Stase, nimlich als Folge der starksten
Reizung des Strombahnnervensystems erkliren3).

TroMA wire zu einem anderen Ergebnis gekommen, wenn er die Temperatur
geringer erhoht hétte. Wir haben gezeigt, dal wie leichte mechanische Reizung
so auch Berieselung mit nur 45-—46° warmer Kochsalzlssung nach anfinglicher
fluxiondrer Erweiterung und Beschleunigung den schwachen leukodiapedetischen
Zustand hervorbringt. Auch die chemische Reizung, die THOMA nicht in Betracht
zieht, muB sehr schwach gewihlt werden, soll sie den schwachen leukodia-
pedetischen Zustand hervorrufen; so hat in unseren Versuchen noch 0,069/,
Jodjodnatriumlosung ,,partielle” Stase, d. h. Stase nur in einem Teil des Capillar-
netzes bewirkt, dagegen 0,006°/, Lésung nicht mehr, sondern den schwachen
leukodiapedetischen Zustand; Camphersl, ein schwaches Mittel, bewirkte in
259, Starke Stase und schwache Leukodiapedese nebeneinander, in 109/, Kon-
zentration nur diese Form der Leukodiapedese.

Der schwache leukodiapedetische Zustand entsteht somit nicht durch Reizung
bestimmter Art, sondern durch Reizung bestimmter Stirke; die Reizung greift
am Nervensystem der Strombahn an.

Die Leukodiapedese an Verlangsamung in erweiterter Bahn gebunden.
Wir hatten zuletzt konstatiert, dal der schwache leukodiapedetische Zustand
— Erweiterung und Verlangsamung eines bestimmten Grades auf Grund von
Reizung der Strombahnnerven in einer bestimmten Stirke, hiervon allein ab-
héngige schwache Leukocytenvermehrung im Blute und Leukodiapedese durch
die Wand ausschlieBlich der kleinen Venen — durch mechanische, thermische
und chemische Reize zustandekommt. Ehe wir zur Erdrterung des starken
leukodiapedetischen Zustandes, der Eiterung, iibergehen, beriicksichtigen wir
noch kurz eine AuBerung MARCHANDS, die mit unserer Angabe, dal Verlang-
samung die unerldBliche Vorbedingung der Leukodiapedese (der schwachen
wie der starken) ist, im Widerspruch steht.

MarcHAND (S. 258 1. c. des Handbuches) behauptet, da bei der Leuko-
cytenauswanderung ,.das Blut in den erweiterten Arterien und CapillargefiBen

1) L c. (Lehrbuch) S. 34. 2) L. ¢. (Lehrbuch) S. 34.
%) Hierzu SchluBanmerkung 2.

5*
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sebhr schnell mit axialem Blutkérperchenstrom und plasmatischem Randstrom,
in dem in Capillaren und Venen sehr bald reichliche Leukocyten auftreten,
die allmshlich an der Wand haften bleiben®, stréme, und fiigt einige Zeilen
spater, nachdem er die Autoren (ComnHEIM, THOMA, EBERTH und SCHIMMEL-
BUSCH) genannt hat, die die Verlangsamung als Vorbedingung hingestellt haben,
hinzu: ,,man kann sich aber leicht iiberzeugen, da auch im weiteren Verlaufe
bei fortbestehender Auswanderung eine sehr schnelle axiale Strémung stabt-
finden kann®. Wir miissen mit aller Bestimmtheit auf Grund wunserer sehr
zahlreichen Versuche am Kaninchen behaupten, daB niemals bei Beschleuni-
gung des Blutstromes vermehrte Leukocyten im Wandstrom auf- und durch
die Wand hindurchtreten, und dafl die aus dem leukodiapedetischen Zustande
hervorgehende pristatische Beschleunigung der Leukodiapedese, wie oben er-
wahnt, ein Ende bereitet. Es gibt keinen zwingenderen Beweis fiir die entschei-
dende Bedeutung der Verlangsamung, als dieser Ubergang in Beschleunigung
mit seiner Unterbrechung der Leukodiapedese als Wirkung. Dabei ist freilich
zunidchst noch die Venenwand mit haftenden Leukocyten bekleidet, wahrend
der axiale Strom bereits die prastatische Beschleunigung zeigt, aber in kiirzester
Frist verschwindet auch das letzte wandstandige weile Blutkorperchen, fort-
getragen von dem beschleunigten Strom, ohne dafl eines von ihnen haften
bleibt und durchtritt!).

Der starke leukodiapedetische Zustand nach der roten Stase. Indem wir,
da es sich lediglich um quantitative Unterschiede handelt, auf anderes hierher-
gehoriges verweisen, was bei unserer spateren Kritik des Entziindungsbegriffes
zur Sprache kommen soll, gehen wir nun zur Besprechung des starken leuko-
diapedetischen Zustandes iiber, bei dem nicht nur eine geringe Anzahl
Leukocyten ins Gewebe tritt, zu gering, um es zu triiben, zu gering, um sich als
Eiter in einer Kérperhohle, z. B. dem Conjunctivalsack bemerkbar zu machen,
sondern in lingerer Dauer des Zustandes zusammen mit fliissigem Exsudat in
so groBer Zahl, daf} sich Eiter im Gewebe oder auf Oberflachen von Organen
ansammelt. Es handelt sich um dieselbe Eiterung, die im Gewebe den Abscef3
entstehen 146t, zu dem (Zerfalls-) Verinderungen des Gewebes gehéren, die erst
in einem sp#teren Abschnitte besprochen werden sollen.

An die Spitze stellen wir den aus unseren Tierversuchen hervorgegangenen
Erfahrungssatz, dafl der starke leukodiapedetische Zustand nach der Stase,
roten Stase eintritt, ein Teilakt des poststatischen Zustandes ist; demgemilB
miissen wir den bisher von uns unberiicksichtigt gelassenen poststatischen
Zustand hier erdrtern, soweit es notig ist.

Wir gehen also davon aus, dal} in einem Stromgebiet durch maximale Reizung
die frither besprochene — rote — Stase eingetreten ist, und setzen den Fall,
dafl die Wirkung der Reizung des Strombahnnervensystems nachldft, so daB
sich zunidchst die Stase Jost und damit der, wie wir sehen werden, sehr lange
und wechselreiche poststatische — postrubrostatische — Zustand beginnt.

1) Nach seinem Aufsatze in Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 237. 1922
scheint MARCHAND seine oben wiedergegebene Ansicht vom vermehrten Auftreten und
Haften der Leukocyten an der Wand bei beschleunigter Stromung nicht mehr aufrecht
zu erhalten. Auch die Behauptung der Auswanderung bei Beschleunigung, an der er im
Handbuch festhilt und mit der er sich selbst (,,aber‘) in einen Gegensatz zu den oben
genannten Autoren stellt, tritt wesentlich abgeschwicht auf.
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Die Beobachtungen haben uns ergeben, daB der poststatische Zustand
zunéchst dem prastatischen vollig gleicht; genau wie vor der Stase besteht
jetzt nach ihr stirkste Verlangsamung in stéirkst erweiterter Strombahn mit
Unordnung, Ataxie, des Blutes, die auch Erythrodiapedese mit sich bringen
kann. Wir haben dann also den Zustand vor uns, wo der die Stase erzeugende
Verschlul der Arterie durch Constrictorenreizung infolge von Abnahme dieses
Erregungszustandes um ein weniges nachgelassen, einer starken Verengerung
Platz gemacht hat, die es ermoglicht, daB in dem sich anschlieBenden terminalen
Gebiet eine stark verlangsamte, ungeordnete Stromung wieder zustandekommt.

War nun die Reizung, die zur Stase fiihrte, sehr stark gewesen, hatte sie
dadurch das Strombahnnervensystem derart beeinfluBt, daB die Stase lange
bestehen geblieben war und sich die weitere Abnahme der Constrictorenreizung
in der vorgeschalteten Arterie nur sehr langsam vollzieht, ein Vorgang, der,
wie wir zeigen werden, nicht gleichmiBig, sondern stufenférmig verlauft, so
halt sich die folgende nur wenig niedriger als unmittelbar nach der Stase ge-
legene Stufe linger und liefert auf Grund einer Verlangsamung bestimmten
Grades eine groBere Menge von Leukocyten ins Gewebe, als es im pristatischen
Zustande der Fall ist, wo, wie wir gesehen haben, bei nicht zu rascher Ent-
wicklung zur Stase der pristatische Zustand eine leichte leukodiapedetische
Phase nur als kurzen Zwischenakt zulaBft. Es kommt hinzu, daB die Natur
der Reizung als einer sehr starken es mit sich bringt, dal sie mehr als eine
schwichere in die Breite und Tiefe greift — direkt und reflektorisch, was uns
spter beschiftigen soll — und dadurch gréBere Gebiete wie in Stase so in
den poststatischen Zustand versetzt, dessen starke leukodiapedetische Phase
infolge ihrer grofleren Ausdehnung dann entsprechend mehr Leukocyten in der
dazu léngeren Zeit ihres Bestehens austreten 1a8t.

Die Beweise fiir diese Angaben haben wir durch mikroskopische Unter-
suchungen vor allem an der Conjunctiva und dem subconjunctivalen Gewebe
des Kaninchens erbracht. Es hat sich in diesem vorziiglichen Versuchsfelde,
das mehrere Stockwerke von Strombahngebieten enthilt, ergeben, daB nur
solche Reize Eiterabsonderung in den Conjunctivalsack erzeugen, die lang-
dauernde Stase bewirkt hatten; diese Stase bestand in der oberflichlichen (sub-
epithelialen) Schicht, als der empfindlichsten, noch fort, wihrend sich darunter
nach Losung der auch hier zunéchst eingetretenen Stase der leukodiapedetische
Zustand einstellte und erhielt. Hier und tiefer liegen diejenigen Arteriensegmente,
deren Constrictoren, gemaf unseren friilheren Mitteilungen iiber das segmentire
Reagieren der Arterien, vom Reize weniger stark alteriert, frilher won ihrem
starken Erregungszustande wihrend der Stase denjenigen ein wenig geringeren
Grad der Erregung annehmen, der wieder eine Stromung, und zwar, nach einer
kurzen postrubrostatischen, die poststatisch-leukodiapedetische im terminalen
Gebiet moglich macht. Die Riterabsonderung erfolgt in diesem Falle durch
das oberflichliche Stasegebiet hindurch, was sich auch in den Augenblicks-
befunden, die das mikroskopische Schnittpriaparat darbietet, bestitigen lieB;
erst sehr viel spiter, wenn die Eiterung nachlieB oder aufgehort hatte, schwand
die Stase auch in der (terminalen) oberflichlichen Strombahn. Man kann sich
keinen iiberzeugenderen Beweis von der angegebenen Beziehung zwischen Stase
und Eiterung verschaffen, als indem man nach vorsichtiger Ausspiilung des Eiters
aus dem Conjunctivalsack mit kérperwarmer physiologischer Kochsalzlosung
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mikroskopisch die oberflichliche Strombahn der Conjunctiva betrachtet: ihr
Inhalt verharrt, gleichgiiltig welcher starke Reiz angewandt worden war,
tagelang in Stase, wiahrend aus der Tiefe — infolge der dort wieder erwachten
Stromung im poststatisch-leukodiapedetischen Zustand —— unaufhérlich Eiter
geliefert wird. Es ist kaum nétig, hierzu zu bemerken, vielmehr nach unserer
Charakteristik der Stase selbstverstindlich, daB aus dem oberflichlichen Stase-
gebiet iiberhaupt nichts die Strombahn verlaf3t, weder Fliissigkeit, noch kérper-
liche Blutbestandteile.

Was wir an der Conjunctiva festgestellt haben, ist auch den Beobachtungen
an der Regio pancreatica, insbesondere ihrem Bauchfell, zu entnehmen gewesen.
Wir haben ausnahmslos festgestellt, daf3 diejenigen Mittel, die spéter, bei der
zweiten Beobachtung, 1—3 Tage nach der Einwirkung des Reizes, starke Leuko-
diapedese (bis zu dem spiter zu besprechenden Grade, der mit Vereiterung
des Gewebes, z. B. der Darmwand einhergeht) hervorrufen, vorher, bei der
ersten Beobachtung, rote Stase erzeugt hatten. Alle die zahlreichen
chemischen Stoffe, die zum Nachweis der ,,Eiterung ohne Bak-
terien” verwandt worden sind, erzeugen vor der Eiterung rote
Stase.

Die eitrige Exsudation als poststatischer Zustand. Mit diesen Beobachtungen
ist die Frage nach den Bezichungen zwischen roter Stase und Eiterung, die die
Beobachtungen aufgeworfen hatten, beantwortet: nur solche Reize, beliebiger
Natur, erzeugen Eiterung auf Grund eines starken und langen lenkodiapedetischen
Zustandes, die vorher vermoge der Stiarke ihrer Wirkung auf das Strombahn-
nervensystem rote Stase (mit oder ohne Diapedesisblutung) hervorgebracht
hatten; der leukodiapedetische Zustand, beruhend auf einer stark verlangsamten
Stromung in erweiterter Strombahn, setzt eine Abnahme der stirksten Con-
strictorenreizung der Arterien voraus, die vorher, zur Zeit der stirksten Wirkung
des Reizes, die Stase im terminalen Gebiet hervorgebracht und unterhalten
hatte.

Wir haben nun noch hinzuzufiigen, daf sich in dem in Eiterung befindlichen
Gebiete selbst die Constrictoren auf den starken Reiz der Suprareninlésung
1:1000 wie im sonstigen schweren poststatischen Zustande, wo immer wir das
gepriift haben, als unerregbar erwiesen haben; die Erregbarkeit der Dilatatoren
laf3t sich nicht priifen, so wenig wie unmittelbar vor und nach der Stase, wo wir,
wie frither bemerkt, Griinde haben, den Verlust derselben anzunehmen. Dennoch
mochten wir annehmen, daf} im starken leukodiapedetischen Zustande in dem
Gebiete, dessen Strombahnnerven, constrictorische und dilatatorische, wahrend
der Stase vollig und wahrend des sich anschliefenden, mit Ataxie des Blutes
einhergehenden poststatischen Zustandes nahezu ausgeschaltet waren, der
nervale Tonus der Wand weiter zugenommen hat: haben wir doch nunmehr
nicht eine Ataxie des Blutes, sondern eine Umordnung, Metataxie desselben,
vor uns, die wir uns mit Hilfe eines gewissen Grades von Tonus der Wand
mit richtunggebender Einwirkung auf die korperlichen und fliissigen Bestand-
teile des Blutes erklaren mochten.

Im vorhergehenden haben wir die Eiterung als Folge der roten Stase kennen-
gelernt; es ist nun noch hinzuzufiigen, daB es als Ergebnis schwicherer Reizung
einen poststatischen leukodiapedetischen Zustand gibt, der sich nicht zur Eiterung
steigert, sondern der nur so weit geht, dafi das Gewebe dicht mit Leukocyten



Nervensystem, ortliche Kreislaufsstérungen, Exsudation. 71

durchsetzt wird. Unsere Experimente am tuberkulésen Bauchfell, auf die wir
spiter ausfithrlich werden zu sprechen kommen, und andere ebenfalls spéter
zu erwihnende Beobachtungen haben uns gelehrt, dal diesem leukodiapedeti-
schen Zustande, der schwacher ist, als dal} ausgesprochener Eiter im Gewebe
oder auf demselben entstéinde, nicht allgemeine rote Stase, sondern Capillarstase
wechselnden Umfanges (,,partielle” Capillarstase) vorausgeht, wahrend im
iibrigen die pristatische Erweiterung und Verlangsamung stédrkeren Grades
besteht, ohne in Stase liberzugehen; die Vorstufe ist also schwicher, und dem-
entsprechend auch die eingeschobene leukodiapedetische Phase, nach deren
Uberwindung der sofort zu besprechende Zustand einsetzt, in dem der Inhalt
der Strombahn wieder rot ist. Kaum brauchen wir nach den fritheren Angaben
noch einmal zu betonen, dafl dieser keinen Eiter liefernde leukodiapedetische
Zustand mit dem frither erwiihnten schwachen leukodiapedetischen nicht zu
verwechseln ist; diesem geht, wie wir gesehen haben, Fluxion voraus und folgt
der prirubrostatische Zustand; jener geht aus diesem und partieller roter Stase
hervor. Der jeweilige von der Stérke der Reizung abhéngige Erregungszustand
der constrictorischen und dilatatorischen Nerven in seiner, wie aus allen unseren
Untersuchungen hervorgegangen ist, ungemein fein und streng gesetzmiBig
abgestuften Wirkung auf die Weite und Geschwindigkeit ist es, der dariiber
entscheidet, ob eine Verlangsamung in erweiterter Bahn — die jeglicher Leuko-
diapedese zugrunde liegt — schwicher oder starker ausfillt.

Weiteres iiber den poststatischen Zustand. Nachdem wir gezeigt haben, da3
der starke leukodiapedetische Zustand die rote Stase zur Voraussetzung hat
und aus dem starken postrubrostatischen Zustande hervorgeht, setzen wir nun
den, wie wir sehen werden, keineswegs immer sich verwirklichenden Fall, dafl
jener voriibergeht, also nur eine Phase im poststatischen Zustande ist. Wir haben
es somit im folgenden mit dem weiteren Verlauf des poststatischen Zustandes
zu tun, nach der Eiterung; doch gelten die Angaben auch fiir den Verlauf des
sich ohne starke Leukodiapedese vollziehenden postrubrostatischen Zustandes,
nur daB sich dieser dann kiirzer und schwécher abspielt, da ja die zugrunde-
liegende Reizung schwicher ist, als wenn sie die Leukodiapedese hervorruft.

Dieser poststatische Zustand, den wir (46) besonders ander Conjunctiva kennen-
gelernt haben, ist dadurch gekennzeichnet, daff sich Strombahnweite und Stré-
mungsgeschwindigkeit allm&hlich wieder der Norm annéhern, indem die Nerven,
constrictorische und dilatatorische, die normale KErregbarkeit und Erregung
wiedererlangen und endlich unter die Herrschaft der physiologischen Reize
treten, deren Wirkung durch den starken pathischen Reiz im Stasegebiet aus-
geschaltet und in den vorgeschalteten Arteriensegmenten durch starke und
lange Constrictorenerregung pathischen Grades ersetzt worden war.

Wir haben bereits oben bemerkt, daB die erste Voraussetzung tiir die Wieder-
kehr einer Stromung das Aufhéren des Verschlusses der vorgeschalteten Arterien-
segmente ist; es ist als erstes Ereignis daraus verstindlich, daB die Constrictoren
derselben ihre Erregbarkeit nicht verloren hatten, sondern im Gegenteil einer
starken Erregung ausgesetzt waren, die allmihlich nachlaft. In der Folge
ist auch im terminalen Stromgebiet der erwachende EinfluB3 der Constrictoren
an der allméhlichen Abnahme seiner starken Erweiterung zu merken ; daneben,
so miissen wir uns vorstellen, lauft langsames Wiederaufleben der im Stase-
gebiet verloren gewesenen Erregbarkeit der Dilatatoren einher.
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Im einzelnen hat sich aus unseren Beobachtungen folgendes iiber den Ab-
Jauf des poststatischen Zustandes ergeben.

Die Riickkehr zu einem, wie wir sehen werden, nur annéhernd normalen
Zustand vollzieht sich nicht gleichmiBig, sondern es sind mehr oder minder
vollstindig und regelmiBig diejenigen Stufen in dem langen ProzeB zu erkennen,
die man im pristatischen Zustande beobachtet, wenn man durch einen Reiz
von geeigneter Stdrke ein Stromgebiet langsam der roten Stase zufiihrt; nur
in umgekehrter Reihenfolge. Wie wir von der langsamen Entwicklung der Stase
berichtet haben, da8 sich an Erweiterung und Beschleunigung (mit Erhaltung
der Erregbarkeit der Constrictoren) Verengerung oder VerschluB (durch Con-
strictorenerregung), hierauf Erweiterung und Beschleunigung (unter Erléschen
der Erregbarkeit der Constrictoren und zunehmender Reizung der linger erreg-
bar bleibenden Dilatatoren) einstellt, bis die sich herzwarts ausbreitende Er-
regung der Constrictoren die weniger erregbaren groBeren Arterien erfaft und
dadurch im terminalen Gebiete die Verlangsamung hervorruft, die sich zur Stase
steigert, bei der die Erregbarkeit der Strombahnnerven im terminalen Gebiet
geschwunden ist, — so beobachtet man nun, im poststatischen Zustande stufen-
formig sich aneinander reihend, indessen mit gréBerer UngleichmiBigkeit im
einzelnen: Erweiterung mit Verlangsamung und partieller Stase; Erweiterung
mit Verlangsamung, zeitweilig unterbrochen von der pristatischen analoger
Beschleunigung bei noch aufgehobener oder herabgesetzter Erregbarkeit der
Constrictoren ; schlieBlich iiber einen mittleren Grad der Weite und Geschwindig-
keit, in dem die Constrictoren ihre Erregbarkeit noch nicht ganz wiedergewonnen
haben, und iiber den fluxionidren Zustand Riickkehr zum annihernd normalen
Verhalten. Auf diesem langen Wege ist im terminalen Gebiet bemerkenswerter-
weise weder stirkere Verengerung noch gar VerschluB der terminalen Strom-
bahn zu beobachten.

Wenn sich also in allgemeiner Form und mit der soeben getroffenen Ein-
schrinkung behaupten 146t, daB sich im poststatischen Zustande in umgekehrter
Reihenfolge diejenigen Zustdnde abspielen, die im pristatischen verlaufen,
so kann die Ursache nur darin gesucht werden, da§ die Riickkehr der Strombahn-
nerven beiderlei Art zum normalen Zustande nicht gleichmiBig, sondern stufen-
formig erfolgt, wobei sich die einzelnen Stufen lange erhalten, ehe eine neue
eintritt.

Da es sich um einen Ubergang aus stirkster Erweiterung zu Enge handelt,
muB} das Verhalten der Constrictoren mafgebend sein; wie sie nach den friiheren
Angaben ihre Erregbarkeit leicht verlieren, leichter als die Dilatatoren, so ge-
winnen sie sie offenbar auch nur zégernd und stufenweise zuriick, spater als die
Dilatatoren, die jhnen mit der zunehmenden Erholung entgegenwirken. Wenn
wir dies berticksichtigen, so verstehen wir in groBen Ziigen den angegebenen
Ablauf des poststatischen Zustandes; insbesondere auch seine Eigentiimlich-
keit, daB in ihm im terminalen Gebiet ein Stadium der starken Erregung der
Constrictoren vermilit wird.

Der beschriebene und erliuterte langwierige Ablauf des poststatischen Zu-
standes ist nur nach starker Reizung zu bemerken; war die Reizung nur stark
genug, um Stase von kurzer Dauer zu erzeugen, so vollzieht sich der Ablauf
des poststatischen Zustandes rascher und einfacher. Demgemif} geniigt nicht der
Verlust der Erregbarkeit der Strombahnnerven bei der Stase an sich, um den
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langdauernden stufenférmig vor sich gehenden poststatischen Zustand zu
erkliren; er setzt vielmehr eine stérkere, schwerer reparable Anderung des
Nervensystems voraus, die wir von der Stérke der Reizung und der Beeinflussung
des Nervensystems durch die lange Trennung vom flielenden Blute abhingig
machen.

Ehe wir zu einer letzten Eigentiimlichkeit des langen poststatischen Zu-
standes iibergehen, bemerken wir noch, dal der pristatische und poststatische
Zustand nicht nur im allgemeinen Verhalten der Weite und Geschwindigkeit,
der Erythro- und, vom quantitativen Unterschiede abgesehen, der Leukodia-
pedese, sondern auch in bezug auf die Liquordiapedese in ihrer Zuordnung zu
einem bestimmten Grade der Verlangsamung iibereinstimmen.

Die Riickfiille im poststatischen Zustande; Spitblutung und Spitstase. Die
letzte zu erorternde Seite des langen poststatischen Zustandes ist ein voriiber-
gehendes Vorkommnis, das um so sicherer und um so hiufiger dazwischentritt,
je langer die urspriingliche Stase gedauert, je stirker also die Reizung des Nerven-
systems ausgefallen war, und je kiirzer sie zuriickliegt.

In das angegebene und erlduterte, wie wir geschen haben, einer immerhin
weitgehenden RegelmaBigkeit unterliegende Ablaufen des poststatischen Zu-
standes greifen ndmlich die Vorgange ein, die wir als ,,Riickféalle” in stirkere
Folgen der Kreislaufsstorung bezeichnet haben, als sie der schon erreichten
Stufe entsprechen. Hier ist vor allem die wieder auftretende allgemeine oder
partielle rote Stase zu nennen, die sich aus dem poststatischen Zustande als
»Spatstase” herausbildet, nicht selten mehrere Male; ihr kann, wie im pré-
statischen Zustande, Diapedesisblutung unmittelbar vorausgehen, so daf} also
diapedetische Nach- oder Spatblutung im poststatischen Zustande
vorkommt und nichts Seltenes ist. Die Entstehungsbedingungen der riickfalligen
Diapedesisblutung und Stase im postrubrostatischen Zustande sind dieselben
wie sonst: bei noch bestehender Dilatation der terminalen Strombahn fallen
die Constrictoren des vorgeschalteten Arteriensegmentes in ihren starken Er-
regungszustand zuriick. Ist dies die auffilligste Form des Riickfalles, so fehlt
es auch nicht an leichteren Riickfillen, inshesondere voriibergehend wieder auf-
tretender Erweiterung der Strombahn zu einer Zeit, wo sie bereits wieder enger
geworden war, sei es mit Beschleunigung, sei es mit Verlangsamung, auch mit
leicht leukodiapedetischer, auch mit Liquordiapedese verbundener, je nach
dem Verhalten insbesondere der vorgeschalteten Arteriensegmente und ihrer
Constrictoren.

Die weie Stase. Bei diesem im vorhergehenden kurz, von RickEr und
REGENDANZ (46) ausfiihrlich geschilderten Verhalten der Constrictoren und Dila-
tatoren im poststatischen Zustande, dessen Hauptmerkmal eine lange, wenn
auch abnehmende Erweiterung der terminalen Strombahn ist, wihrend zugleich
die vorgeschalteten Arteriensegmente als Nachwirkung ihres starken Reizungs-
zustandes eine Neigung verraten, in ihren starken Erregungszustand zuriick-
zufallen, nimmt es nicht wunder, dafl, wie im poststatischen Zustande die eben
erliuterte (rote) Spatstase, so Stase auch im starken leukodiapedetischen Zu-
stande eintreten kann und bei geniigend hohem Grade der Reizung, d. h. nach
geniigend langem Bestehen der roten Stase, eintritt. Wir haben es dann nicht,
wie bisher immer, wenn wir von Stase gesprochen haben, mit einer roten Stase
zu tun, sondern mit einer weillen Stase, denn der Inhalt der Strombahn
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besteht ja im starken leukodiapedetischen Zustande aus weilen Blutkérperchen.
Die Undurchsichtigkeit eines mit Leukocyten durchsetzten Beobachtungsfeldes
hat es uns zwar bisher nicht erlaubt, die stéirkste Verengerung oder den Ver-
schluf der vorgeschalteten Arteriensegmente beim Eintreten der weiBen Stase
zu sehen, indessen diirfen wir jene auch fiir diese bestimmt annehmen, da wir
uns von der ursichlichen Bedeutung der Verengerung fiir die Verlangsamung
im leichten, nur graduell verschiedenen diapedetischen Zustande durch das
Mikroskop iiberzeugt haben, und da die weille Stase wie die rote erkliart werden
muf}; ndmlich im Rahmen der allgemeinen Eigentiimlichkeiten des poststatischen
Zustandes mit sichtbarer Dilatation der terminalen Strombahn und nachweis-
licher Neigung zu Verengerung oder Verschlufl der vorgeschalteten Arterien-
segmente.

Ob auch die weille Stase sich wieder 16sen kann, haben wir bisher nicht sicher
feststellen konnen, aber den Eindruck gewonnen, daBl das in der Regel nach
bereits kurzer Zeit das Bestehens durch Ausfallen von Fibrin im (spérlichen)
Plasma der Capillaren und kleinen Venen unméglich gemacht wird.

Lange Dauer des poststatischen Zustandes; unvollstindige Riickkehr zur
Norm. Wir haben im vorhergehenden den poststatischen Zustand als lang-
wierig bezeichnet, und in der Tat haben unsere Versuche besonders an der Con-
junctiva die lange Dauer seiner Stadien nach starker Reizung in sehr auffialliger
Weise dargetan. Um nur einige Beispiele zu nennen, war nach momentaner
Einwirkung von 65° warmer Kochsalzlésung nach 10 Wochen noch nicht véllig
das normale Verhalten der Weite und Geschwindigkeit zuriickgekehrt; nach
3 Minuten langer Einwirkung von 1%, Ammoniaklésung waren dazu 5 Wochen
notig. Aber auch schwichere Reize, z. B. solche, die unmittelbar nur partielle
Stase neben der im iibrigen verwirklichten starken pristatischen Kreislaufs-
storung hervorrufen, haben eine sehr lange Einwirkung; so Wiarme der auf
3 Minuten zur Berieselung der Conjunctiva verwandten 0,9/, Kochsalzlésung
von 44—46° eine Nachwirkung von 1 Woche; besonders haben sich durch
lange Nachwirkung im Sinne des poststatischen Zustandes die starken Ver-
diinnungen des Senféls ausgezeichnet, das in der Verdiinnung von 0,005/,
erst nach 40 Tagen, von 0,00005%/, erst nach 20 Tagen annihernd normales
Verhalten wieder entstehen lief3.

In allen den zahlreichen Fallen, von denen wir nur wenige Beispiele gegeben
haben und die im iibrigen in der Abhandlung von Ricker und REGENDANZ (46)
ausfithrlich verzeichnet sind, ist die Riickkehr zur Norm, wenn es sich um starkere
Reize gehandelt hatte, unvollkommen gewesen; es ist uns nicht zweifelhaft,
daB ein von einem sehr starken Reiz betroffen gewesenes Stromgebiet nie wieder
ein ganz normales Verhalten der Strombahnnerven gewinnt.

Dafl dem so ist, haben wir mit Hilfe von Suprarenin 1:1000 gezeigt,
das auch dann, wenn unter dem Mikroskop sich Weite und Geschwindigkeit
wieder anndhernd oder ganz normal verhielten, abnorm wirkte, nimlich nicht
Verschlufl der kleinen Arterien und Capillaren, Verengerung der weniger erreg-
baren grofleren Arterien herbeifihrte, wie das bei normaler Erregbarkeit der
Strombahnnerven in unseren Versuchsfeldern der Fall ist. Diese Beobachtung
veranlaB3t uns zu einer kurzen Ubersicht iiber unsere Suprareninversuche iiber-
haupt, die sich wie ein roter Faden durch die Versuchsreihen insbesondere der
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eben genannten Abhandlung hindurchziehen und denen wir lehrreiche Auf-
schliisse zu verdanken hatten.

Die Suprareninwirkung. Beschiftigen wir uns zuerst mit der Wirkung des
Suprarenins auf normales Gewebe, als welches wir fiir die hier zunichst
zu beriicksichtigenden Versuche meist die Regio pancreatica und Conjunctiva
benutzt haben, so haben wir soeben die Wirkung von Lésungen von, wie wir
in Riicksicht auf das Vorhergehende und Folgende sagen diirfen, mittlerer
Stirke erwahnt; sie besteht in einer fast sofort an den kleinen Arterien und
Capillaren, und zwar gleichzeitig, eintretenden maximalen Constrictorenerregung,
die nach 10—20 Minuten aufhért und rasch dem normalen Verhalten der Strom-
bahnnerven, der Weite und Geschwindigkeit Platz macht; wird an derselben
Stelle die Anwendung mehrmals wiederholt, nachdem jedesmal der normale
Zustand zuriickgekehrt war, so macht sich eine deutliche Abschwichung der
Erregung der Constrictoren bemerkbar, so daBl die Wirkung spater eintritt,
kiirzer dauert und schwicher ausfillt; die Constrictoren verlieren somit an Er-
regbarkeit und sind auch durch eine an derselben Stelle angewandte stirkere
Losung (1:100) fast unerregbar.

Benutzt man zum Versuch von vornherein eine stirkere Lésung, von
1:100, so entsteht (bei einmaliger Anwendung) zwar ebenfalls eine stiarkste
Constrictorenerregung mit Verengerung der groBeren Arterien, VerschluB des
terminalen Stromgebietes als Folge, und zwar auf wesentlich lingere Zeit,
néamlich fast eine Stunde, aber es tritt im terminalen Stromgebiet als Nachwir-
kung eine Erweiterung der Strombahn auf, in der sich Stase einstellt, die durch
nachfolgende Venenthrombose definitiv gemacht wird. GemaB der oben aus-
fahrlich dargelegten Theorie der Stase ist also als Folge der starken Reizung
nach der langen maximalen Constrictorenerregung Lahmung der Constrictoren
und Reizung der Dilatatoren im terminalen Gebiet eingetreten, in dem die
sich nach kurzer Zeit wieder einstellende Erregung der Constrictoren herzwirts
gelegener Arteriensegmente die Stase bewirkte.

Steigert man die Stidrke der Losung auf die iiberhaupt erreichbare Hohe
von 3,69/, (Suprareninborat, blutisotonische Losung von amphoterer Reaktion),
so fallt die maximale Constrictorenerregung der terminalen Strombahn nur ganz
kurz aus; es schlieft sich sofort eine Erweiterung dieser an, in der sofort Still-
stand oder Stase eintritt. Die Erklarung hierfiir ist in unserer Stasetheorie
gegeben; wir haben frither bemerkt, dafl zwischen Stillstand und Stase in er-
weiterter Strombahn kein prinzipieller Unterschied besteht.

Wird dagegen die Suprareninlosung in der starken Verdiinnung von 1 : 50 Mil-
lionen verwandt, so bewirkt sie, wie zuerst S. Ocawa [im GorrLiEBschen In-
stitut?)] an durchspiilten DarmgefiBen gezeigt hat, Erweiterung der Strombahn
und Beschleunigung der in ihr stromenden Fliissigkeit; wir haben das an der
Regio pancreatica des lebenden Kaninchens bestatigt und zugleich gezeigt,
dafl es sich nicht, wie Ocawa annimmt, um diejenige von uns préstatisch
genannte Erweiterung und Beschleunigung handelt, die sich an eine starke
Constrictorenerregung anschlieBt und wihrend deren die Erregbarkeit der
Constrictoren aufgehoben ist, sondern um den fluxionidren Zustand, da die

1) Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 67. 1912.
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Constrictoren auf Suprarenin 1:1000 in diesem Zustande der Erweiterung
normale Erregbarkeit besitzen.

Diese unsere Versuche geben somit eine volle Aufkéirung iiber die Wirkungs-
weise des Suprarenins: schwichste Konzentrationen bewirken Fluxion, mittlere
Ischimie, starke Stase.

Suprarenin zur Priifung der Erregbarkeit der Constrietoren. Wir kommen
hierauf bald zuriick und fassen nun die Ergebnisse der sehr zahlreichen Versuche
zusammen, die wir an solchen Stromgebieten mit 19/, Suprareninlésung vor-
genommen haben, die vorher anderen Reizen ausgesetzt gewesen und dadurch
in den poststatischen Zustand versetzt waren. Wir hatten sie angestellt in der
Absicht, die Erregbarkeit der Constrictoren wihrend einer Erweiterung zu
priifen; neben der Erfiillung dieser Hoffnung haben uns die Versuche eine er-
wiinschte Bestidtigung unserer Stasetheorie ergeben.

Wihrend es nach den fritheren Ausfilhrungen ohne weiteres verstandlich
ist, daB} sich wahrend einer durch beliebige Reize herbeigefithrten Fluxion die
Constrictoren durch die angegebene Suprareninlésung normal erregbar zeigen,
daBl wihrend einer Ischimie geringeren Grades ebenfalls durch beliebige Reize
die Losung sofortigen Verschlufl der terminalen Strombahn durch Verstirkung
der Constrictorenreizung herbeifiihrt, geht die Wirkung des 19/,, Suprarenins
auf ein stirker gereizt gewesenes und unter der - langen — Nachwirkung dieses
Reizes stehendes Strombahnnervensystem aus folgenden Ausfiihrungen hervor.

Wir haben gesehen, daf3 im pri- und poststatischen Zustande, beide zusammen
werden wir auch hier kiinftig den peristatischen (perirubrostatischen) Zu-
stand nennen, im terminalen Gebiet die Constrictorenerregbarkeit herab-
gesetzt oder aufgehoben ist und die Dilatatoren erregt sind; die Folge ist eine
Erweiterung der Strombahn, wihrend deren der Zustand der vorgeschalteten
Arteriensegmente iiber die Geschwindigkeit des Blutstromes entscheidet; nach
eingetretener Erregung derselben besteht Verlangsamung, die sich im pri-
statischen Zustande zur Stase steigert, im poststatischen zur Norm zuriick-
kehrt.

Wendet man wiahrend des peristatischen Zustandes Suprarenin (1 : 1000)
auf ein Stromgebiet an, so bleibt einmal der VerschluB oder die Verengerung
der terminalen Strombahn aus, zum zweiten tritt in der terminalen Strombahn
Stillstand oder Stase ein, jener bei momentaner Wirkung des Suprarenins, diese,
dem Stillstand, wie wir gesehen haben, aufs néichste verwandt, bei etwas lang-
samerer; beide nicht selten mit Zunahme der Erweiterung der erweiterten
terminalen Strombahn verbunden. Wiahrend sich die erste Wirkung leicht aus
der Herabsetzung oder Aufhebung der Constrictorenerregbarkeit im perista-
tischen Zustande erklért, ist zur Erklirung der zweiten Wirkung, des Stillstandes
oder der Stase, daran zu erinnern, dafl dem peristatischen Gebiet Arterien-
segmente mit Constrictoren vorgeschaltet sind, die wihrend der Stase einer
maximalen Erregung unterworfen gewesen vor und nach derselben minder
erregt, aber voll erregbar sind; indem nun das Suprarenin 1:1000 an ihnen
angreift, stellt es die stirkste Verengerung oder den Verschluff und damit den
Stillstand oder die Stase im terminalen Stromgebiet wieder her; sofern es dabei
in diesem zugleich erweiternd wirkt, ist anzunehmen, daf3 die sonst als Constric-
torenreiz wirkende Liosungsstirke im terminalen Gebiete die Constrictoren, so-
weit sie wieder erregbar geworden sind, ausschaltet und die Dilatatoren erregt,
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eine Wirkungsweise, die am normalen Gewebe, wie wir gesehen haben, nur stir-
keren Losungen als 1:1000 zukommt, nach einer maximalen Reizung aber als
Ergebnis der Addition des von der starken Reizung zuriickgebliebenen Erregungs-
zustandes und der vom Suprarenin gesetzten Erregung durchaus verstdndlich
ist. Wir haben auch im Mesenterium, dessen lange Gefile fiir solche Beobach-
tungen trefflich geeignet sind, gesehen, dafl das Suprarenin die dem erweiterten,
verlangsamt durchflossenen terminalen Gebiet vorgeschaltete verengte Arterien-
strecke erweiterte und cine neue sich herzwérts anschlieBende so verengte, daf}
peripheriewérts die Verlangsamung und Stase zustandekam, was sich aus dem
Gesagten ohne weiteres erklart.

Wir geben hier einige Beispiele, die zeigen, dafl das Suprarenin (1 :1000)
lange Zeit nach einer stérkeren Reizung in einem poststatischen Zustande der
Weite und Geschwindigkeit, der bei der mikroskopischen Untersuchung nur
wenig oder gar nichts an Abweichungen vom normalen Verhalten darbot,
Stillstand oder Stase haufig unter Erweiterung — statt Verschluf} der terminalen
Strombahn — hervorbrachte. 20 Tage nach der Einwirkung von 0,00005°/,
Senf6l waren Weite und Geschwindigkeit wieder zur Norm zuriickgekehrt;
auf die Suprareninlésung stellte sich betrichtliche Erweiterung und Verlang-
samung fortschreitend unter geringer Diapedesisblutung zu partiellem Still-
stand und Stase ein; eine dhnliche Wirkung trat 39 Tage nach der Anwendung des
reinen Senfols, 28 Tage nach der der 19/, Jodjodnatriumlésung auf. Sehr viele
andere Beispiele in allen Abstufungen der Wirkung der Suprareninlésung findet
man in der Abhandlung von R1ckER und REGENDANZ fiir die Regio pancreatica
und besonders die Conjunctiva; an dieser war nicht selten die Stase oder der
Stillstand in der oberflichlichen Strombahn, der VerschluB in der tieferen
mikroskopisch, oder die Erweiterung auch noch der tieferen Strombahn (als
der allein mit unbewaffnetem Auge beurteilbaren) makroskopisch wahrzunehmen,
an Stelle der in der normalen Conjunctiva auf die 1%/, Losung auftretenden
Blutleere in der oberflichlichen und der tieferen Schicht.

Was wir in den soeben angefithrten Untersuchungsreihen mit Suprarenin
1:1000 (oder 1 : 10000) erzielt haben, ist, nach dem Bisherigen selbstverstandlich,
im peristatischen, insbesondere im langen poststatischen Zustande durch be-
liebige andere Constrictorenreize von der entsprechenden Stérke ebenfalls herbei-
zufithren; so haben wir in friitheren Versuchen mit dem gleichen Erfolge, insbe-
sondere Stase statt Ischamie, Kalte, Warme, Sublimatlosung (1:20000), Al-
kohollosung (15 :100) in dem peristatischen Zustande benutzt, der der Unter-
bindung des Ausfiihrungsganges des Kaninchenpankreas (23) und der der In-
fektion der Regio pancreatica mit Tuberkelbacillen (40) folgt.

Erhiohte Erregbarkeit insbesondere der Arterien herzwirts vom Bereich des
peristatischen Zustandes. Bei dieser Anwendung von Reizen von mittlerer
Starke, Constrictorenreizen, auf ein Gebiet mit peristatischem Zustande in der
terminalen Strombahn hat sich dann, wenn wir die Wirkung des aufgesetzten
Reizes lange verfolgt oder spiter von neuem herbeigefithrt haben, regelmiBig
ergeben, daB sie linger, meist sehr viel linger anhielt, als es bei der Anwendung
des als akzessorischer Reiz benutzten Stoffes, z. B. des Suprarenins, auf ein
normales Organ, d. h. ein solches mit normaler Erregbarkeit des Strom-
bahnnervensystems, der Fall ist. Da bei dieser Wirkung auf das im perista-
tischen Zustand befindliche Gebiet und seine Umgebung die Erregung von
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Arterienstrecken, die vor dem Eintreffen der hinzutretenden Constrictoren-
reizung nicht gereizt waren, wie wir gesehen haben, beteiligt sein kann, schlielen
wir, daB solche Strecken auf die Constrictorenreizung abnorm lange reagieren;
es besteht also in diesem Sinne eine erhéhte Erregbarkeit derjenigen Arterien-
strecken, die vor einem durch nervale Reizung in dem peristatischen Zustand
versetzten Gebiete liegen.

Was wir im bisherigen von lokaler Beeinflussung eines im peristatischen
Zustande verschiedenen Grades befindlichen Stromgebietes durch einen hinzu-
tretenden Reiz gesagt haben, gilt auch fiir akzessorische Reizung, die vom Blute
aus wirkt; wir haben das ausfiihrlich fiir das Sublimat und Salvarsan (35) gezeigt
und im Laufe unserer Untersuchungen eine Reihe von Erfahrungen mit anderen
chemischen Reizen gewonnen, die ebenso ausgefallen sind. Es hat sich dabei
bestatigt, dafl die in einem durch eine vorhergehende lokale Reizung in den
peristatischen Zustand versetzten Stromgebiet auftretende oder sich steigernde
Verlangsamung wesentlich langer anhilt als die Wirkung des ins Blut einge-
fiihrten Reizes auf Korperteile mit normaler Erregbarkeit des Strombahn-
nervensystems. Wir diirfen also auch fiir den Fall einer vom Blute aus hinzu-
tretenden Reizung den vorher unbeteiligt gewesenen Arterienstrecken vor dem
von den fritheren (lokalen) Reizen betroffenen Gebiet eine erhohte Erregbar-
keit zuschreiben.

Bestiitigende Versuche am Ohrloffel des Kaninehens. Unsere bisherigen
Angaben iiber die lokale Wirkung von Reizen auf ein Stromgebiet sind vor-
wiegend an den beiden im vorhergehenden allein herangezogenen, von uns
bevorzugten Versuchsfeldern der Regia pancreatica und der Conjunctiva des
Kaninchens mikroskopisch gewonnen worden. Wir verfehlen aber nicht, darauf
hinzuweisen, daf3 sich am Ohrléffel des Kaninchens (46) mit unbewaffnetem,
an jenen beiden Versuchsfeldern geschulten Auge die wichtigsten Ergebnisse
bestiatigen lassen, die wir schliefilich auch in der Nierenrinde des lebenden
Kaninchens mikroskopisch gewonnen haben. Wir gehen auf die Versuche
am Ohrlsffel der Kiirze halber hier nicht ein und werden auf einige unserer
Versuche an der Nierenrinde an spiteren Stellen dieser Abhandlung zuriick-
kommen.

Das Stufengesetz. Unseren sehr zablreichen Beobachtungen haben wir das
sStufengesetz” der lokalen Wirkung von Reizen auf das Strombahnnerven-
system entnommen, das wir in folgende Worte kleiden:

1. Schwache Reizung bewirkt durch Dilatatorenerregung Erweiterung und
Beschleunigung; die Constrictoren bleiben erregbar. Fluxion.

2. Mittlere Reizung ruft durch Constrictorenerregung Verengerung der
Arterien und Capillaren mit Verlangsamung des Capillar- und Venenstromes
hervor; starkere Reizung dieser Art verschlief3t die kleinen Arterien und Capillaren
und laBt den Venenstrom stillstehen. Ischimie, Animie.

3. Starke Reizung hebt im terminalen Stromgebiet die Erregbarkeit der
Constrictoren auf und erregt die linger erregbar bleibenden, zuletzt ebenfalls
der Lihmung verfallenden Dilatatoren; hierdurch entsteht zunichst Erweiterung
mit Beschleunigung, doch bewirkt ein friih hinzutretender Einflu3 Verlang-
samung und Stase, namlich zunehmende Arterienverengerung auf Grund der
herzwasts fortschreitenden segmentdren Erregung der schwerer erregbaren
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Constrictoren der groBleren Arterien. Priastatischer Zustand und rote
Stasel).

Ein Stufengesetz lafit sich auch fiir die Exsudation und ihre Beziehung
zur Starke der Reizung aufstellen, die, wie wir gesehen haben, nur in der
3. Stufe (der starken Reizung) zustandekommt: im préstatischen Zustand,
beginnt sie mit — schwacher — Leukodiapedese, der die Exsudation von Blut-
fliissigkeit, die Liquordiapedese, darauf die Erythrodiapedese folgt.

Die Haupteigentiimlichkeiten des poststatischen Zustandes lassen sich nicht
in kurze Sitze bringen; doch diirfen wir eine Charakteristik desselben mit
folgenden Worten geben:

Der poststatische Zustand ist eine ungefahre Rekapitulation des prastatischen ;
nach langer Dauer der roten Stase fallt entsprechend dem zugrunde liegenden
starken Grade der Reizung die leukodiapedetische Phase stark aus und liefert
fliissigen Eiter.

Das segmentiire Reagieren der Arterien. In bezug auf die Arterien haben
wir fiir mittlere und starke nervale Reizung ihr segmentires Reagieren
festgestellt, nimlich so, daBl die Reaktion um so starker ausfallt je geringer das
Kaliber des Segmentes ist; mit anderen Worten: ihre Erregbarkeit und Er-
regung nehmen segmentweise herzwirts ab. Haben wir diese Eigentiimlichkeiten
der Arterien und die erhohte Erregbarkeit von Arteriensegmenten im vorher-
gehenden zur Vereinfachung der Darstellung in den Hintergrund treten lassen,
so wird auf sie im folgenden des Ofteren zuriickzukommen sein; weitere be-
stitigende Beobachtungen finden sich in einer in dieser Schrift- nicht mehr
ausfithrlich benutzten, demnichst erscheinenden Abhandlung meines Mit-
arbeiters Fritz LANGE (63). —

Wir merken noch an, daB auch die stirkeren der unterschiedenen auf ent-
sprechenden Grad der nervalen Reizung eintretenden Typen der Weite und
Geschwindigkeit im normalen Korper, also auf physiologische Reizung vor-
kommen: aus der Ischimie des postmenstruellen Zustandes der Uterusschleim-
haut entwickelt sich tber einen sehr leichten leukodiapedetischen Zustand
in der praimenstruellen Zeit der starke pristatische Zustand und unter menstru-
eller Diapedesisblutung die rote Stase; wihrend der Verdauungszeit besteht
ein sehr leichter leukodiapedetischer Zustand in der Diinndarmschleimhaut
(an diesem Orte geht also die funktionelle Hyperamie mit Verlangsamung ein-
her, im Gegensatz zu der in den frither herangezogenen Organen).

¢) Die Thrombose.

Wir haben im vorhergehenden bei der Erérterung der ortlichen Kreislaufs-
storungen das terminale Stromgebiet in den Vordergrund gestellt und darunter
das Capillarsystem in seiner Zuordnung zu seinen kleinsten Gefafichen verstanden.
In der Tat spielen sich wie im physiologischen Leben so im pathologischen
die Schwankungen der Weite und der Geschwindigkeit hier ab, wo die Erregung
der Strombahnnerven nachweislich die stirkste Wirkung ausiibt, im Vergleich
mit der schwicheren an den vorgeschalteten Arterien, so wichtig sie in ihrer
Wirkung ist, und vollends mit der an den trége reagierenden gréfleren Venen,

1) Hierzu: SchluBanmerkung 3.
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denen eine erkennbare Rolle in den Kreislaufsstérungen, soweit sie uns bis jetzt
beschaftigt haben, iiberhaupt nicht zukommt.

Die Venen sind es, in denen diejenigen Vorginge ablaufen, denen wir uns
nun noch ausfiihrlicher widmen miissen, nachdem wir bereits an einer fritheren
Stelle ihrer kurz gedacht haben; wir meinen die Thrombose in ihren beiden

"Formen.

Wir haben bisher nicht systematische Versuche iiber die Thrombose ange-
stellt, doch im Verlaufe unserer Untersuchungen iiber den é6rtlichen Kreislauf
und seine Storungen zahlreiche Beobachtungen gemacht, deren Ergebnisse
hier nur soweit verwertet werden sollen, als es fiir den Zweck dieser Schrift
notwendig ist.

WeiBe und rote Thrombese. Wir unterscheiden eine weifle und eine rote
Thrombose, so wie wir eine weille und rote Stase einander gegeniibergestellt
haben, zu denen die beiden Thromboseformen in Verwandtschaft stehen, und
bemerken, daB, wie besonders EBErRTH und ScHIMMELBUsSCH!) nachgewiesen,
bei der weilen Thrombose ein ebenfalls weiBler (d. h. farbloser) Bestandteil des
zur Thrombose sich anschickenden Blutes eine Rolle spielt, ndmlich die
Blutplattchen, die wir bisher, um die Darstellung nicht noch mehr zu belasten,
nur einmal, bei Erérterung der Ataxie (Unordnung) der Blutbestandteile im
starken peristatischen Zustande kurz erwdhnt haben.

Es ist vorauszuschicken, daf} es nicht gelingt, Blutpldttchen im Blute des Kaninchens
und des Menschen bei der unter dem Mikroskop betrichtlichen normalen Geschwindigkeit
des Blutes zu sehen. Demgemifl ist der Nachweis der Blutplittchen als physiologischer
Blutbestandtetle nicht erbracht; es mufl damit gerechnet werden, da8 sie erst bei der starken
Verlangsamung des Blutes, bei der sie sichtbar sind, entstehen; auch dann, wenn besondere
physiologische Verhéltnisse es sind, die eine lokale ortliche Verlangsamung starken Grades
bewirken, wie das z. B. in kleinen Venen des Fliigels der Fledermaus der Fall ist, ist eine
Verallgemeinerung dieser Beobachtung (die zudem wohl ausnahmslos unter besonderen
Bedingungen, ndmlich an aus dem Winterschlaf erweckten Tieren gewonnen ist) nicht zu-
lassig.

Die weiBe Thrombose. Mégen nun die fiir die Entstehung der Thrombose,
insbesondere der weiBlen (sog. Abscheidungs- oder Pulsionsthrombose), die
uns zuerst beschiftigen soll, so wichtigen Blutplattchen vorgebildet sein oder
erst entstehen (oder, was auch in Betracht kommt, wahrend der Verlangsamung
im Stromgebiete vermehrt entstehen), es ist eine allgemein anerkannte Tat-
sache, dall sie erst nach Eintritt starker Verlangsamung im Wandstrom der
kleinen Venen angetroffen werden, in groflerer Zahl, wenn die Verlangsamung
starker ist als die zur Vermehrung und Wandstellung der Leukocyten fithrende,
worauf zuerst EBerTH und ScHrMMELBUSCH (1. ¢.) hingewiesen haben. Dem-
gemal fallt die lokale Ansammlung der Blutplattchen, ihr Wandsténdigwerden
und Aneinanderhaften, die Anfinge der weilen Thrombose, in den Bereich dessen,
was wir als (6rtliche) Umordnung, Metataxie des Blutes bezeichnen, Metataxie,
zu der auch die Leukocytenvermehrung im Blute, die der Leukodiapedese voraus-
geht und sie begleitet, gehort, und die der frither vom stérksten peristatischen
Zustande erwahnten Unordnung, Ataxie, des Blutes gegeniibersteht; wie jene
vom Sinken, diese vom Verlust des Tonus abhéngig gedacht werden kann, soll
uns spiter beschéftigen. Im gleichen Zustande der Weite und Geschwindigkeit,

1) EsertHE und ScHIMMELBUSCH: Die Thrombose nach Versuchen und Leichen-
befunden. Stuttgart 1888.
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aber auch im stirkeren mit Ataxie einhergehenden, wird, wie frither erwihnt,
das Auftreten von ,,weiBlen Kliimpchen im strémenden Blute, Plittchenballen,
beobachtet; wir haben sie hiufig venenwandstindig werden und sich dann
vergroBern sehen bis zum VerschluB des Lumens.

Unter diesen Umstéinden diirfen wir behaupten, daBl die Grundlage der
weilen Thrombose eine durch irgendwelche Reize hervorgebrachte starke
peristatische, mit in besonderer Form sich vollziehender Metataxie verbundene
Verlangsamung des Blutes ist, die wir frither als von einem bestimmten Rei-
zungszustande der Strombahnnerven beiderlei Art abhingig gemacht haben,
und die prathrombische Verlangsamung genannt werden kann, sofern sie zu
Thrombose fithrt; das ist dann der Fall, wenn gema8 der Art der Reizung die
Stase ausbleibt und ein geniigend langer und geniigend starker peristatischer
(prathrombischer) Zustand den auf flieBendes Blut angewiesenen ProzeB der
,,Abscheidungsthrombose erméglicht. DalB sich zu diesen Abscheidungs-
vorgingen der Blutplittchen solche von Leukocyten, ebenfalls auf Grund der
Metataxie, und die Fibrinausfillung aus der Blutfliissigkeit gesellt, daB vor
und hinter dem von weiller Thrombose bewirkten Verschluf} die rote Thrombose
hinzutritt, muB noch erwihnt werden, wenn wir auch hierauf nicht eingehen
wollen.

Demgemi B ist der weiBlen Thrombose Reizung des Strombahnnervensystems

vorgeordnet.
Die rote Thrombose. Fiir die rote Thrombose — Stagnationsthrombose,
,»Thrombose par stase‘* — brauchen wir diesen Nachweis nicht ausfiihrlich zu

filhren, da sie sich an Stase anschlieBt und dann auftritt, wenn statt der An-
niherung der roten Blutkérperchen aneinander die Blutfliissigkeit in den Venen
Fibrin ausfallen 148t; nach unseren Beobachtungen ist das Kennzeichen der
Anngherung der roten Blutkérperchen aneinander nur in den kleinsten Venen
bei der Stase vorhanden, so dafl es in den groBeren lediglich zum Stillstand des
Blutes kommt und Fibrin aus seiner Fliissigkeit ausfallen kann.

Somit sind die Vorbedingungen der roten Thrombose, die, wie erwahnt,
auch zur weiBen hinzutreten kann, da diese den schweren peristatischen Zustand
durch Verschlufl des Lumens zur Stase zu steigern vermag, diejenigen der Stase
und somit die oben geschilderten Nervenvorginge.

Fiir beide Arten von Thrombose, die man nach ihren Ursachen, d. h. gemias
der Natur der (nervalen) Reize in mechanische, chemische, thermische einteilt, gilt
somit, daB die physikalischen und chemischen Reize am Strombahnnerven-
system angreifen und dadurch in der frither eingehend erdrterten Weise den
peristatischen — priathrombischen — Zustand, insbesondere starke Verlang-
samung herbeifiithren, der, mit Metataxie, im Falle der roten Thrombose mit
Ataxie des Blutes als Folgen der Verlangsamung einhergehend, die Bedingungen
zur Absonderung und Ruhigstellung von korperlichen Blutbestandteilen und
zur Ausfillung von Fibrin setzt.

Mit dieser Auffassung ist anerkannt, daB Verlangsamung und Stillstand
allein zur Thrombose nicht ausreicht, es muB die mit ihrer Entwicklung in engster
Beziehung stehende zeiterfordernde Meta- und Ataxie des Blutes vorausgehen,
auf daB Thrombose entsteht. Es ist mit unserer Auffassung abgelehnt, daB
Thrombose durch direkte Beeinflussung des Blutes zustandekommt; wenn, wie
in vielen Experimenten, die Natur des Reizes dazu angetan ist, iiber die priméare

Ricker, Pathologie. 6
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Nervenreizung hinweg das stark verlangsamt flieBende Blut zu beeinflussen,
so hat das mit Thrombose im reinen Sinne nichts zu tun. Unsere Auffassung
188t Raum fiir die genetische Bedeutung der allgemeinen Kreislaufsschwiche
bei der Entstehung der Thrombose, eines lokalen, Prozesses; sie ist auch geeignet,
das plotzliche Auftreten von Thrombose in seit langem stark veréinderten und
dadurch reaktionsunfihig gewordenen GefiBlen zu erkliren, die dann auf Vor-
ginge in den vor- oder nachgeschalteten weniger verinderten, der Reizung ihres
Nervensystems noch zugiingigen Gefiflen zuriickzufiihren ist.

DafBl dagegen Strukturverinderungen der Wand allein Thrombose hervor-
bringen, halten wir fiir nicht nachgewiesen, es sei denn, daB in einem Aneurysma,
einem aus einem Atherom hervorgegangenen Geschwiir, in einem Intimari3
sich Verlangsamung durch Wirbelbildung aus physikalischen Ursachen geltend
macht, die sonst auf Strombahnnervenreizung und ihre Folgen hin entsteht.
Hiervon, als von seltenen Ausnahmen, abgesehen zwingen uns unsere eigenen
experimentellen Erfahrungen, mit EBERTH und ScHIMMELBUSCH daran fest-
zuhalten, ,,dafl die GefiBlision nur dann Thrombose herbeifiihrt, wenn eine
Zirkulationsstorung hinzutritt oder durch sie hervorgerufen wird‘.

Es ist nur eine Konsequenz dieser Ausfithrungen, dal wir die Definition
BeNEkEs!) der Thrombose als Blutnekrose ablehnen: der Zerfall der Thrombus-
bestandteile ist etwas Sekundéres und wird ohne Recht an die Stelle geschoben,
wo die auf Nervenreizung erfolgende Kreislaufsstérung stehen mufi. Die Lehre
von der Thrombose ist somit ein Teil der Lehre von den ortlichen Kreislaufs-
stérungen und nicht von der Nekrose.

d) Ergiinzungen zur Lehre von den ortlichen Kreislaufsstérungen.

Unsere bisherige Darstellung der ortlichen Kreislaufsstérungen hat not-
gedrungen, uwn nicht uniibersichtlich zu werden, Liicken gelassen, die wir nun
auszufiillen haben.

Eine der fiihlbarsten ist, daf3 wir bisher zwar von Verengerung und Erweite-
rung der Capillaren gesprochen, aber uns nicht damit beschéftigt haben, wie sich
diese vollziehen, wo doch die Capillarzellen keine Muskelfasern sind, wie sie die
Wand der Arterien und Venen enthalt.

Die Kontraktilitit der Capillaren. Die Frage, wie sich die Lichtungs-
schwankungen des Capillarnetzes vollziehen, ist, wenn wir von
S. STrRICKERS einleitenden Beobachtungen an der Nickhaut des Frosches absehen,
nach denen er die Verengerung mit Wahrscheinlichkeit auf Schrumpfung oder
Kontraktion der Capillarwand bezieht, von E. StEINacE und R. H. KarN?)
dahin beantwortet worden, daB, nach Versuchen vorwiegend an der Nickhaut
des Frosches, die Verengerung der Capillaren mit Bestimmtheit auf ,,Langs-
faltung bzw. Runzelung der Zellhaut® zuriickzufiihren sei, die durch Tatigkeit
von muskelfagserdhnlichen adventitiellen Zellen, deren Kontraktion auf Sym-
pathicusreizung erfolge, zustandekomme. Die beiden Autoren haben — bei
elektrischer Reizung — die Capillaren sich spéter als die kleinen Arterien ver-
engen sehen, und damit zugleich fiir ihr Versuchsfeld eine Frage beantwortet,
die uns bald ausfithrlich beschéftigen wird.

1) KrEHL-MARrRCEAND, Bd. 2, Abt. 2. 1913.
2) Piliigers Arch. f. d. g s. Phys ol. Bd. 97. 1903.
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Wir [NaTus (22)] haben darauf hingewiesen, dafl derartige Zellen fiir das
Saugetier und den Menschen nicht nachweisbar sind ; hier erfolgt die Erweiterung,
die Verengerung und der VerschluBl der Capillaren so gleichm#Big — auch ohne
Beteiligung ins Lumen vorspringender Kerne an der Verengerung, die man
behauptet hat -—, dal der Vorgang, der, wie wir sehen werden, unabhingig
von den Schwankungen der Arterienweite in der Capillarwand zu verlaufen
vermag, nur als im Capillarrohr selbst, in einer Kontraktion und Dilatation
desselben, beruhend vorgestellt werden kann. Den bis auf den heutigen Tag
viel zitierten und auf denMenschen iibertragenen Beobachtungen der genannten
und den gleichlautenden Angaben spaterer Autoren kommt somit eine Bedeutung
fiir die Capillaren des Kaninchens und Menschen nicht zu; iibrigens ist auch in
bezug auf die Froschcapillaren ihre Verallgemeinernng unstatthaft, da an den
meisten Stellen des Froschkoérpers umspinnende Zellen den Capillaren fehlen?).

Wenn man von Kontraktion und Dilatation der Capillaren sprechen will,
entgegengesetzten Vorgangen, die beide vom Nervensystem abhingig sind,
so muB} die Voraussetzung richtig sein, dafl die Capillaren nicht vermoge ihrer
Dehnbarkeit und Elastizitit den Schwankungen der Arterienweite folgen.
Das ist in der Tat nicht der Fall, wie Roy und Browx?2) in einer grundlegenden
Abhandlung ausdriicklich nachgewiesen haben und wir in anderer Weise sofort
zeigen werden. Wenn auch selbstverstindlich anzuerkennen ist, dall den Capil-
laren eine gewisse Dehnbarkeit und Elastizitit zukommt, vermoge deren sie
z. B. an Dehnungen und ihrem Ausgleich im Gewebe der Umgebung teilnehmen,
so hat doch diese Eigenschaft nichts mit ihrer Verengerung und Erweiterung
zu tun.

Wie ungeeignet die physikalische Betrachtungsweise ist, die Weiteschwan-
kungen der Capillaren zu erkliren, ergibt sich aus den folgenden auf Beobach-
tungen gestiitzten Uberlegungen.

Wir gehen von dem im vorhergehenden — zur Vereinfachung — allein
beriicksichtigten Falle aus, daf} die Capillaren und Arteriolen gleichsinnig auf
Reizung antworten, das haufigste Verhalten, das demgemaf denn auch als Grund-
lage zu dienen hat. Es lehrt in diesem Falle die Erfahrung, daB die Reaktion
der Arteriolen und Capillaren nicht nur gleichsinnig, sondern auch gleichzeitig
erfolgt, so daB z. B. bei einer Suprareninwirkung nicht etwa erst die Arteriolen
sich verschlieBen, darauf die Capillaren, sondern dies mit einem Schlage
geschieht. Es miiBte eine ungemein hoch ausgebildete Elastizitiat der Capillaren
vorausgesetzt werden, wenn man annehmen wollte, dall die Capillaren sich
nach Ablauf einer unmerkbar kurzen Zeit blitzschnell verschlieBen, nachdem
durch den VerschluBl der Arterie der Druck in ihnen aufgehoben ist; eine solche
Elastizitdt ist der plasmatischen Capillarwand nicht zuzutrauen, da ja nicht
einmal die Elastinfasern in einem solchen Grade elastisch sind.

Wenn diese Vorstellung somit nicht aufrecht zu halten ist, so muf} die Ver-
engerung und Erweiterung der Capillaren nicht durch mechanische Einfliisse,
sondern durch komplizierte Vorginge in der Capillarwand erklart werden,

1) Die Ausfiihrungen FELIX MARCHANDS aus jiingster Zeit (Miinch. med. Wochenschr.
1923, Nr. 13) haben uns nicht von der Ansicht des Verfassers iiberzeugt, daBl Kontraktion
nur so weit reicht wie die Anwesenheit ,,muskuléser Elemente“; unsere Griinde fiir die
Kontraktilitit der Capillaren 148t MarcHAND unberiicksichtigt.

2) Journ. of physiol. Vol. 2. 1879.

6%
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Vorginge, die sich gleichzeitig mit gleichartigen oder dhnlichen Prozessen in
den Muskelfasern und Endothelzellen der Arterien zur Geltung bringen und die
wir dort wie hier der Einwirkung der Nerven zuschreiben, die von den Arterien
aus die Capillaren begleiten, um dann an die Venenwand zu gelangen.

Erregbarkeit der Nerven von Capillarnetzen und -strecken. Diese Erklirung
wird unabweisbar, wenn wir nun zu denjenigen Reaktionen der Capillaren, des
ganzen einem GefédBpaar zugeordneten Netzes und seiner Glieder, der einzelnen
Capillarstrecken, iibergehen, die nicht mit den Reaktionen der Arteriolen zu-
sammenfallen.

Wir haben uns sowohl am Pankreas, als im Mesenterium, da wo diese sonst
capillarlose Membran eine terminale Strombahn besitzt, namlich im Fett-
gewebe und an den Nerven, iiberzeugt, dafl bei der Stase das Capillarnetz er-
weitert und gefiillt sein kann, wihrend die Arteriolen verschlossen sind, so daB
im Capillarnetz der Stillstand oder die Stase entsteht. Es war uns spiter ein
leichtes, in der oberflachlichen Strombahn der Conjunctiva, die lediglich eine
terminale Strombahn im oben angegebenen Sinne, ndmlich Arteriolen, Capillar-
system und kleinste Venen, enthilt, ebenfalls festzustellen, daB sich die Arteriolen
verschlieBen bei Eintritt von Stase in den erweiterten Capillaren. Bei Dar-
legung unserer Stasetheorie haben wir gezeigt, wie das zu verstehen ist; hier
ist festzustellen, dafl die Capillaren weit bleiben oder sich erweitern koénnen,
wenn sich die Arteriole gleichzeitig oder nach kiirzester Frist verschlieBt. Wir
betonen noch einmal, dall dies nicht die Regel ist, daBl vielmehr, wie oben
zugrunde gelegt, das terminale Gebiet als Ganzes zu reagieren, also im Falle
des Uberganges in Stase sich zu erweitern pflegt, wihrend die vorgeschaltete
Arterienverengerung unmittelbar vor der Arteriole gelegen ist; aber an jenem
Vorkommnis ist bei geeigneter, etwas geringerer Reizungsstirke kein Zweifel.
Es beweist uns, dal sich die Capillaren nicht wie elastische Rohren verhalten,
sondern wie contractile und dilatationsfahige, und daB dieCapillarnetze anders,
ndmlich stirker, auf einen Reiz antworten konnen wie die Arteriolen.

Was somit vom Capillarnetz als einem Ganzen gilt, haben wir auch von
Gliedern, Strecken desselben festgestellt. So koénnen sich Capillarstrecken
verschlieBen, wihrend die anderen desselben Netzes nur verengt sind; es kann
»partielle Stase’ in einem Capillarnetz auftreten, das im iibrigen verlangsamt
durchstromt ist; es ist auch ein sehr hiaufiges Freignis, dal in nur einer sich
erweiternden Capillarstrecke das Blut in Stase gerit (und dabei eine makro-
skopisch eben sichtbare Petechie entsteht). Demgema kommen ungleich starke
Reaktionen im Bereiche eines Capillarnetzes vor; wir haben keine Anhaltspunkte
dafiir gewonnen, dafl dies an einer besonderen, ungiinstigen Verlaufsrichtung
oder dergleichen liegt, sondern es handelt sich unzweifelhaft um selbstindige
Reaktionen von Capillarstrecken als nichts weniger denn seltene Ausnahme
von der Regel, dal das Capillarnetz sich als Ganzes verengt oder erweitert.

Den von uns bereits im Jahre 1911 (31) publizierten Versuch, daBl durch
leichten Druck auf eine einzige durch das Mesenterium vor unmittelbarer Be-
rithrung geschiitzte Capillarschlinge Stase in der Schlinge und sich anschlieen-
den unter Erweiterung entsteht, haben wir im Laufe des Jahres stets dann
wiederholt, wenn uns das seltene Vorkommnis weit aus dem Capillarnetz des
Pankreas zwischen die Bliatter des Mesenteriums sich erstreckenden Capillar-
schlingen begegnete, wie es KUHNE und Lea (1. c.) abbilden. Wir haben das
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Angegebene regelmiBig bestétigt, dazu auch erreicht, dall nur in der gereizten
Schlinge Erweiterung und Stase zustandekam, wéhrend sich zufithrende Capil-
laren im Pankreasrandteil verengten. Anders als oben angegeben, nimlich
als durch mechanische Nervenreizung und Fortpflanzung derselben lassen sich
diese Beobachtungen nicht erklaren.

Zur Lehre von den ,,Capillargiften“. Bei dieser Sachlage kann von einer
Erklirung dieser Reaktionen des Capillarnetzes und der Capillarstrecken auf
physikalischem Wege, mit Hilfe der Elastizitit, vermoge deren die Enge und
Weite von der der Arteriolen bestimmt wird, nicht die Rede sein; es handelt
gich um Folgen der Reizung von Capillarnerven. Niemals haben wir auf der
anderen Seite Reaktionen von ganzen Capillarnetzen beobachtet, ochne daf sich
die Arteriole mitbeteiligte; insbesondere nie Stase in ganzen Netzen gesehen
ohne VerschluB der Arteriole, daher wir die Versuche W. HEUBNERs mit Gold-
chlorid, auf die er seine Lehre von den Capillargiften gegriindet hat!), nicht als
beweiskraftig ansehen konnen. Wenn sich MarcEAND (L ¢. S. 319) der Lehre
von den Capillargiften freundlich gegeniiberstellt, ohne sie freilich zu akzeptieren,
so ist das nach den Ergebnissen unserer Experimente nicht berechtigt, ins-
besondere ist ,,die primdre toxische Einwirkung auf die Capillargefifle (ohne
Beteiligung der Vasomotoren), die sich MARCHAND vorstellt, unbewiesen.

Die Capillarnerven. Da Capillarnerven in weitem Umfange im Korper histio-
logisch nachgewiesen sind und es auch nicht an Angaben zuverldssiger Autoren
iiber (knopfférmige) Endorgane der Capillarnerven an den Capillarzellen fehlt,
da uns ferner jene oben wiedergegebenen Beobachtungen am Capillarnetz und
seinen Gliedern nicht anders erklirbar scheinen, schreiben wir der zelligen Capil-
larwand Kontraktion und Dilatation auf Nervenreizung hin zu, und zwar,
wie wir gesehen haben, sich unter bestimmten Umstinden relativ selbstandig
und abweichend von denen der Arteriolen entfaltende?).

Sehr beachtenswerte Anhaltspunkte fiir das Verstindnis dieser (relativ) selbstandigen
Reaktion der Capillaren hat in jiingster Zeit W. ODERMATT 3) in seinen wertvollen Unter-
suchungen ,,iiber die Schmerzempfindlichkeit der BlutgefiBe und die GefiBreflexe* er-
bracht. ODERMATT geht von dem Nachweis Gaps und StHLERs aus, daB die Capillar-
nerven nicht bloB den Nerven der zugehérigen Arterien und Venen angehéren, sondern
zum Teil aus anderer (ebenfalls sympathischer) Quelle stammen. Hiermit erklirt er die
von ihm experimentell ermittelte Tatsache, daBl die intraarterielle Injektion geeigneter
Losungen Schmerzen und reflektorische Beeinflussung des allgemeinen Blutdruckes auch
nach Unterbrechung des circumarteriellen Nervenplexus bewirkt, und zwar durch Angreifen
an den zentripetalen Nerven der Capillaren, die vermdge ihrer zwiefachen Innervation
nach jenem Eingriffe (der LERIcHEschen Operation) nicht entnervt sind. Diese zwiefache
Innervation der Capillaren diirfte bei ihrer selbstindigen Reaktion und bei ihrem gemein-
sam mit den Arteriolen erfolgenden Reagieren im Spiele sein.

1) Arch. f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 56. 1907.

2) Neuere (unvollstdndige) Zusammenstellungen iiber die Capillarnerven bei MARCHAND :
Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 237, 8. 319. 1922 und Ricker (Nr. 47).
In meinem Aufsatze habe ich des neuesten Fortschrittes der sich langsam, aber stetig ent-
wickelnden mikroanatomischen Kenntnisse von den Capillarnerven gedacht, den Pu. STOER
erreicht hat mit dem Nachweis von mit Endorganen versehenen Capillarnerven der
Pia, die die Capillaren eine Strecke weit in die Hirnsubstanz verfolgten. Hiermit ist der
erste Schritt zur histiologischen Kenntnis des Strombahnnervensystems des Hirnes und
Riickenmarkes getan, an dessen Existenz das Experiment keinen Zweifel lit. Die sofort
heranzuziehende Abhandlung von W. OpErmATT bringt eine sehr sorgfiltige Ubersicht
iiber die heutigen Kenntnisse wie von den GefaB- so von den Capillarnerven.

3) Bruns’ Beitr. z. klin. Chirurg. Bd. 127. 1922.
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Nachdem wir im vorhergehenden erkannt haben, da$ auch die Capillaren,
wie die Arterien und die Venen, die Fahijgkeit zur Kontraktion und Dilatation
besitzen, daf sich also die Capillarzellen dhnlich verhalten, als ob sie Muskel-
fasern wiren, haben wir uns nun, im Anschluf an frithere kurze Bemerkungen,
mit dem Tonus und Tonusverlust zu beschaftigen.

Der nervale Tonus der Strombahn. Wir verstehen unter Tonus die vom
Nervensystem abhingige, sich auf den Inhalt iibertragende Spannung der Wand
der Strombahn, die sowohl im engen, als im weiten und erweiterten Zustande
vorhanden ist; dort stérker als hier, wie daraus hervorgeht, dal dort die Puls-
welle niedrig ist oder fehlt, hier héher oder allein vorhanden ist. Bei dieser
Auffassung vom Tonus mufl im sich steigernden peristatischen Zustande das
Sinken und Verlorengehen der Erregbarkeit der Constrictoren und Dilatatoren
den Tonus fortschreitend herabsetzen; im Rahmen dieser Vorstellung haben
wir oben dem Gedanken Raum gegeben, dafl — zusammen mit der zunehmenden
Verlangsamung — das Schwinden des Tonus dazu beitrigt, das Blut so zu
verandern, dal Ataxie der fliissigen und korperlichen Blutelemente zustande
kommt, wie sie so auffillig vor der Stase und roten Thrombose besteht. Wenn
dies richtig ist, spielt auch bei der leukodiapedetischen Leukocytenvermehrung
im Blute, die eine Form der Metataxie ist, und bei der Entstehung des weiBen
Thrombus, die, wie wir gesehen haben, mit Metataxie einhergeht, die Tonus-
abnahme neben der Verlangsamung eine Rolle.

Wahrend es uns nicht moglich ist, hierzu weiteres zu bemerken, bleibt ein
anderes Phianomen, das nur mit dem sich entwickelnden Tonusverlust in Zu-
sammenhang gebracht werden kann, zu besprechen iibrig, wir meinen die oben
kurz erwdhnte Formveranderung der Strombahn, die nach nicht allzu-
kurzem Bestande der starken peristatischen Erweiterung aus Zylindern leicht
geschlangelte und buchtige Réhren macht.

Wir machen beilaufig darauf aufmerksam, daf diese Formverdnderungen mit Unrecht
fiir die Erklarung der Verlangsamung und Stase herangezogen worden sind, da diese in der
Regel ohne sie zustande kommen, und wenn nach lingerem Bestehen einer stark verlang-
samten Stromung in erweiterter Strombahn jene Schlingelung und Ausbuchtung sich aus-
gebildet haben, dadurch keineswegs Stase auftritt,

Wie entstehen diese Formverdnderungen ?

Da, wie bemerkt, die Elastizitdt der Strombahnwand gegeniiber der Kon-
traktion und Dilatation keine Rolle spielt, kénnen wir jene Befunde nicht, wie
das geschehen ist, auf Verlust der Elastizitit zuriickfihren. Wir sehen als Grund-
bedingung ihres Entstehens die starke Herabsetzung des im Nervensystem
beruhenden Tonus an, der dem Blutdruck, mag er auch im peristatischen Zu-
stande im Capillarnetz vermindert sein, unter der Voraussetzung einer geniigenden
Zeitdauer ermoglicht, die beschriebenen Formveréinderungen hervorzubringen.
Indessen geniigt dieses Moment nicht, um dauerhafte und betrichtliche Form-
verinderungen, wie sie jedem z. B. von der chronischen Stauungslunge des
Menschen bekannt sind und uns auch in unseren Experimenten tiber chronische
Kreislaufsstorungen entgegengetreten sind, zu erklaren; hier muf}, bei ihrem
Grade und ihrer Dauerhaftigkeit, ein Wachstum der Strombahnwand in die
Lange als zur Tonusherabsetzung hinzutretend angenommen werden. Diese
Vorstellung darf sich darauf berufen, daB wir schon 18 Stunden nach einer
Reizung von geeigneter Stirke einen ganz unzweideutigen formal anders
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beschaffenen WachstumsprozeB, namlich die Anfange der Sprossung von Capil-
laren, festgestellt haben. Somit miissen der dauerhaften Schlingelung als einem
Wachstumsvorgange Stoffwechselversinderungen zugrunde liegen, die wir in
der veranderten Beziehung zwischen dem Blutplasma und der Strombahnwand
sehen, derselben Beziehung, auf die wir die andere Form des Wachstums der
Capillaren, die Capillarneubildung durch Sprossung, die uns spéter beschiftigen
wird, zuriickfithren; wir stellen sie uns vor als bestehend in einem verstiarkten
Eintreten und Verweilen von Blutfliissigkeit in der Capillarwand, das mit der
Verlangsamung des Blutes zu tun hat und die Mehranlagerung mit sich bringt.

Ausdehnung der Durchstromung der Strombahn im Korper. Im bisherigen
haben wir der Einfachheit halber — stillschweigend — Regionen vorausgesetzt,
in denen alle fiberhaupt vorhandenen Arterien, Capillaren und Venen beim Ein-
treffen der angewandten Reize mit Blut durchstrémt waren; wir miissen nun
iiber die Ausdehnung der physiologischen Durchstromung einige
Angaben machen.

Von unseren Versuchsfeldern beim Kaninchen trifft unsere Voraussetzung
fiir das Pankreas und seine Umgebung zu; auch wenn den Tieren, die normaler-
weise fast ununterbrochen verdauen, die Nahrung so lange entzogen wird,
daB Magen und Diinndarm leer sind, ist das der Fall. Fiir den Ohrléffel und die
Conjunctiva, des Kaninchens gilt, daB sie, zumal bei kiithler Temperatur der
Luft, undurchstromte Arteriolen, Capillaren und Venchen neben den durch-
strémten besitzen, und dafl schon schwache pathische Reizung, vollends starke
Reizung mit dem préstatischen Zustande als Wirkung die verschlossen ge-
wesenen Stromgebiete — durch Beeinflussung der Nerven — dem Blute ersffnen.
Welche groBle Rolle hierbei die Stirke der Reizung spielt, kann man sich
leicht vor Augen fiihren, wenn man einen Ohrloffel im Zustande der Fluxion
z. B. durch niedrige Warme und einen nach Verbrilhung z. B. mit Wasser,
von 54°% — im starken peristatischen Zustande — vergleicht, was sich in geniigen-
dem MaBe auch mikroskopisch (im durchfallenden Licht einer Bogenlampe
nach Aufhellung des Hornes mit Ol) erreichen 1a8t. Dort sind eine groBere
Anzahl GefaBchen und eine geringe Anzahl Capillaren neu erdffnet, hier die
ganze, insbesondere in ihrem capilliren Teil iiberraschend grofie Strombahn,
mit — dort fehlender — diffuser Rétung als Folge; dasselbe ist leicht und,
infolge der tadellosen Beobachtungsmoglichkeit mit dem Mikroskop im auf-
fallenden Lichte, besser an der Conjunctiva, auch der des Menschen als Wirkung
bei ihm anwendbarer Reize, zu demonstrieren. Wir fiigen hier hinzu, da3 nach
unseren mikroskopischen Beobachtungen die Nierenrinde des Kaninchens dauernd
vollstindig durchstromt ist, und zwar mit dem Nebeneinander von engen
und weiten Stromgebieten, dessen wir an fritheren Stellen gedacht haben und
das mit weit groferer RegelmiBigkeit der Abwechselung derjenigen in den
blassen und roten Lappchen des Kaninchenpankreas zur Seite steht. Ebenfalls
vollzihlig durchstromt sind die Capillaren des Papillarkérpers der Menschen-
haut bei nicht zu niedriger Lufttemperatur, die der Lippen- und Zungen-
schleimhaut.

Weitere Beobachtungen sind nétig, um iiber die Ausdehnung der Durch-
stromung der einzelnen Organe der Siugetiere und des Menschen unter den ver-
schiedenen physio- und pathologischen Umstéinden AufschluB zu verschaffen.
Wie sie auch ausfallen mogen, unsere bisherigen Ergebnisse am Kaninchen
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(und Menschen) machen es unmdoglich, die Verlangsamung der Blutstrémung
und die Stase auf die VergroBerung der Strombahn bei pathischer Hyperimie
zuriickzufithren, wie dies von EBBECKE ) in unberechtigter Verwertung der Er-
fahrungen geschehen ist, die KroGH beim Frosche iiber die Offnung von wihrend
der Ruhe des Skeletmuskels verschlossener Capillaren im Zustande der Arbeit
des Muskels gewonnen hat. Bei gleichem Grade der Erweiterung samtlicher
Capillaren kann, wie wir gesehen haben, die Strémung beschleunigt oder ver-
langsamt sein oder in Stase geraten; hieriiber entscheidet das Verhalten der
Arteriolen oder Arterien.

Zeitliches und Ortliches zu den lokalen Kreislaufsstorungen. In bezug auf
das zeitliche und 6rtliche Verhalten der im vorhergehenden besprochenen
lokalen Kreislaufsstorungen sind einige erginzende Worte nétig.

Was zunéchst die Zeit angeht, so haben wir bereits nachdriicklich hervor-
gehoben, bei Erorterung besonders des poststatischen Zustandes, daB8 die Wir-
kung starker Reize die Zeit ihrer Einwirkung (die in unseren Versuchen meist
3 Minuten gewahrt hat) betrichtlich, nimlich auf Wochen und Monate, iiber-
dauert; wir haben auch bereits angegeben, soweit das moglich ist, woran das
liegt. Auch bei den schwicheren Reizen bis zu den schwichsten findet dasselbe
statt, nur auf kiirzere Zeit. Man kann sagen, daB die Dauer der Wirkung eines
Reizes ziemlich genau seiner Stéirke entspricht: hierfiir Beispiele anzufiihren,
koénnen wir unterlassen und verweisen auf die sehr zahlreichen Versuchsprotokolle
in den hier verwerteten Abhandlungen, insbesondere der letzten (von RICKER
und REGENDANZ).

In dieser haben wir von Erst- und Zweitwirkung gesprochen, und unter jener
die Vorginge verstanden, die sich wihrend der Anwesenheit des Reizes ein-
gestellt hatten und bei der unmittelbar darauf vorgenommenen mikroskopischen
Untersuchung wahrzunehmen waren. Es liegt auf der Hand, daB diese Trennung
in Erst- und Zweitwirkung kiinstlich ist, so niitzlich sie sich auch fiir die Ver-
anschaulichung der Beobachtungen dadurch gemacht hat, daB sie im allgemeinen
die stdarkste Wirkung den spéiteren schwicheren Wirkungen gegeniiberstellte.
An dieser Stelle geben wir diese Trennung als kiinstlich auf — lehnen aus dem-
selben Grunde auch eine Trennung in Wirkung und Nachwirkung ab —, und
sprechen nur von einer Wirkung des Reizes auf die Strombahnnerven, mag
sie sich auch noch solange hinziehen. Wir erinnern daran, daB sie keineswegs
immer regelrecht ablauft, mit der Anniherung an die Norm als AbschluB}, son-
dern ,,Riickfalle” in schwerere Kreislaufsstorungen mit sich bringt; und fiigen
hinzu, dal zu Anfang der Wirkung diese schwicher sein kann als spéter, z. B.
wenn sich zu einer Dilatation der durchstrémten terminalen Strombahn erst
nachtriglich die Verengerung oder der VerschluB des vorgeschalteten Arterien-
segmentes gesellt und Stase hervorbringt, die zunichst ausgeblieben war.

Die ortlichen Beziehungen zwischen Reizung und Reizungsfolge sind unsere
Versuche im allgemeinen wenig geeignet gewesen vor Augen zu fiihren, da sie
zumeist in chemischen und thermischen Einwirkungen von nicht sehr scharfer
Begrenzung bestanden haben. Wir beschrinken uns daher darauf, erneut fest-
zustellen, was sich an der Haut des Menschen, z. B. durch Dermatographie,
so leicht und sicher bestitigen 14Bt, da wir auch in unseren Versuchen, dann

1) Ergebn. d. Physiol. 22. Bd. 1923.
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wenn wir sie darauf eingerichtet haben, von schwachen und mittleren Reizen
keine Wirkung in der direkt von ihnen nicht beeinfluten Nachbarschaft gesehen
haben. Wir kommen auf die (reflektorisch) ausstrahlende Nebenwirkung
starker Reize sofort zu sprechen bei der Erorterung, der wir uns jetzt zuwenden,
wo im Strombahnnervensystem die von uns gesetzten ortlichen Reize an-
greifen.

Die ortlichen Kreislaufsstorungen entstehen durch direkte und durch indirekte
Reizung. Es kommt in Betracht das direkte Angreifen an den im gereizten
Gebiet gelegenen Nerven und ihren Endorganen und die indirekte, reflektorische
Erregung derselben, worunter wir den iiber Ganglienzellen von Ganglien oder
des Zentralnervensystems verlaufenden, nicht den sog. Axonreflex verstehen,
der uns nicht genug gesichert zu sein scheint. Es wiirde den Rahmen unserer
Schrift weit tiberschreiten, wollten wir an der Hand der Physiologie und Patho-
logie auf dieses bekanntlich viel Ungelostes enthaltende Gebiet eingehen; wir
begniigen uns mit kurzen Angaben in allgemeiner Form, die sich auf unsere
Versuche (R1ckErR und REGENDANZ) stiitzen.

Die erste Frage, die wir hier beantworten wollen, lautet: Kénnen die be-
schriebenen und erklirten Typen der Weite und Geschwindigkeit, wie sie unser
Stufengesetz enthalt, auf direkte Reizung allein, bei Ausschaltung der reflek-
torischen Reizung, zustandekommen? Wir beschrinken uns bei der Beant-
wortung auf die Reizwirkungen von mittlerer und betrachtlicher Stirke und
sehen von der von geringer Starke (mit Fluxion als Folge) ab, die im pathischen
Geschehen, wie frither nachgewiesen, eine vergleichsweise geringe, fast ver-
schwindende Rolle spielt. o

Die Antwort auf unsere Frage kann nur ja lauten, da es uns gelungen ist,
mit Senfol (an dessen Stelle beliebige andere Reize von geeigneter Stirke treten
konnten) in der Conjunctiva nach Vorbehandlung mit Cocain oder Alypin die
prastatische Hyperamie und Stase, d. h. Reizung und Ausschaltung der Strom-
bahnnerven im terminalen Gebiete zu erzeugen. Dafl nach Aufhebung der
reflektorischen Erregbarkeit auch Constrictorenreizung zustande kommt, davon
haben wir uns neuerdings dadurch iiberzeugt, dafi an einem Augapfel, den wir
mit einer isotonischen schwach cocainhaltigen Kochsalzlésung in Areflexie
versetzt hatten, Suprarenin 1:1000 seine Wirkung als Constrictorenreiz aus-
iibte; dasselbe 14Bt sich kurz nach dem Tode eines Tieres feststellen, nachdem
die priifbaren Reflexe erloschen sind.

Die zweite zu beantwortende Frage lautet: Koénnen die unterschiedenen
Typen der Weite und Geschwindigkeit auch rein reflektorisch zustande
kommen, unter Ausschaltung also der direkten lokalen Reizung?

Auch dieses ist zu bejahen, haben wir doch durch sehr starke Reizung der
zentripetalen Nerven der Cornea (mit dem gliihenden Sondenkopf, mit dem
Hollensteinstift) in der Conjunctiva Ischidmie, Stase (geringen Umfanges) und
einen sehr langen poststatischen Zustand indirekt, reflektorisch hervorgebracht.
Die Reizwirkung ist somit in diesen Versuchen trotz der hohen, maximalen
Starke der Reizung geringer ausgefallen als die Folgen einer direkten maxi-
malen Reizung; doch ist es nicht zweifelhaft, daB auch eine rein reflektorische
Wirkung maximal werden kann, z. B. bei haufiger Wiederholung in kurzen
Abstanden oder da wo bereits eine schwiichere Kreislaufsstorung besteht. Ohne
daB diese oder dhnliche Bedingungen erfiillt sind, fallt in der Umgebung einer
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durch unmittelbare Reizung hervorgebrachten stérksten Kreislaufsstorung die
reflektorisch herbeigefithrte ebenfalls schwicher aus; wir haben das in der Um-
gebung einer durch Hitze in Stase versetzten Stelle der Conjunctiva genau
untersucht.

Wenn somit direkte und indirekte Reizung der Strombahnnerven eines
Ortes denselben qualitativen und keinen wesentlich verschiedenen quantitativen
Erfolg haben, so ist es bei intaktem Gesamtnervensystem des Ortes der Reizung
nicht moglich zu entscheiden, welcher Weg beschritten wird ; nichts hindert aber
die Annahme, daB} sie beide eingeschlagen werden, daB die Art und Weise der
ortlichen Reizwirkung, so wie sie beobachtet wird, auf beiden Wegen zustande
kommt.

Wenn dem so ist, so muB8 ein Unterschied in der Extensitit der Wirkung
starker Reize, ein quantitativer Unterschied, erwartet werden, wenn man sie
in einem in Areflexie versetzten, nur direkt erregbaren Gebiete und in einem
sowohl reflektorisch wie direkt erregbaren beobachtet, und zwar muB die Wirkung
deswegen hier extensiver ausfallen als dort, da der Reflexwirkung die Eigenschaft
der Irradiation zukommt.

Das ist in der Tat der Fall, denn nach Anisthesierung der Conjunctiva vor
Reizung mit Senfsl bleibt das unzweifelhaft reflektorisch — durch peristatische
Kreislaufsstorung — zustande kommende Odem der Umgebung der Conjunctiva
aus, in der Stase entsteht.

Auch die Erregung der Constrictoren von Arteriensegmenten, deren entschei-
dende Bedeutung fiir jede Art von Verlangsamung im terminalen Gebiet wir
nachgewiesen haben, kommt da, wo Natur und Anwendungsform des Reizes
eine direkte Reizung ausschliefen, indirekt-reflektorisch zustande; als ein
besonders bezeichnendes Beispiel hierfiir méchten wir die Beobachtung von
KremENsiEwicz 1) anfiihren, dafl bei experimenteller ,,Entziindung® der Pfote
des Hundes oder Kaninchens durch Crotonél die Schenkelarterie hoch oben
verengt ist. Dafl man auf die reflektorische Entstehung dieser Reaktion der
Arterien den schwicheren Grad nicht zuriickfiilhren kann, der ihr, wie wir ge-
sehen haben, im Vergleich zu dem stirkeren der kleinen Arterien zukommt,
und dafl sie diese Eigentiimlichkeit des herzwirts zunehmend schwicheren
Reagierens auch bewéhren, wenn ein Reflex ausgeschlossen ist, geht aus der
Tatsache hervor, daf wir bei der allein direkt vor sich gehenden Reizung
bald nach dem Tode des Tieres die groBeren Arterien des Mesenteriums schwicher
auf eine und dieselbe Reizung antworten sahen als die kleineren.

Verlauf der Kreislaufsstorungen im areflektorisch gemachten Gebiete. Es
liegt nahe, hier Bemerkungen iiber den weiteren Verlauf 6rtlicher Kreis-
laufsstorungen bei Aufhebung der reflektorischen Erregung durch
den Reiz anzufiigen. Wir hatten, wie erwihnt, zunichst festgestellt daB bei
Areflexie, wie sie chemische Mittel oder Trigeminusdurchschneidung herbei-
fiihren, die Kreislaufsstérungen auf Reize da wo diese direkt einwirken in der
gleichen Weise auftreten, wie bei erhaltener reflektorischer Erregbarkeit; die
Kreislaufsstorungen kénnen also areflektorisch, allein durch direkte Reizung
des ortlichen Nervensystems der Strombahn entstehen und ablaufen. Dagegen
bleiben, wie ebenfalls bereits mitgeteilt, bei Areflexie Wirkungen auch stirkster

1) Sitzungsber. d. Mathem.-naturw. Kl. d. Akad. d. Wiss., Bd. 94, Abt. ITI, Jg. 1886.
Wien 1887.
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Reize in der Umgebung des in Reizung versetzten Gebietes aus, mit anderen
Worten: die schwichere Wirkung starker Reize in der Umgebung der Appli-
kationsstelle, wie sie bei vollig intaktem Nervensystem zustandekommt, wird
durch Ausschaltung des Reflexes verhindert, sie kommt also reflektorisch
zustande. Unsere Versuche haben nun weiter ergeben, dafl die Unterbrechung
eines sensiblen Nerven (des Ramus ophthalmicus Trigemini), da sie auch
Strombahnnerven betrifft und in Reizung versetzt, an und fiir sich Kreislaufs-
storungen. (peristatischer Natur) zur Folge hat; ferner, dafl der Verlust der
Sensibilitdit mit dem Auftreten ortlicher Reize verkniipft sein kann; solche
werden z. B. von den sich vermehrenden Bakterien und dem sich anh#ufenden
und zersetzenden Driisensekret im Conjunctivalsack nach Trigeminusdurch-
schneidung geliefert und kénnen auf dem vorbereiteten Boden — durch nervale
Summationswirkung — schwerste Kreilaufsstérungen hervorbringen, die sog.
neuroparalytische Entziindung. Beide Momente erkliren den besonders schweren
Verlauf einer Kreislaufsstérung bei Sensibilititsverlust; er darf somit nicht
dem Verlust der reflektorischen Erregbarkeit des Strombahnnervensystems
zugeschrieben werden, der vielmehr die Umgebung der gereizten Gegend vor
Kreislaufsstorangen bewahrt.

Wir glauben, dafl durch diese Beobachtungen (mikroskopische an der Con-
junctiva des Kaninchens) die Beziehungen zwischen dem Verhalten zentripetaler
Nerven und ortlichen Kreislaufsstérungen in den Grundziigen geklirt sind.
Die experimentellen und &arztlichen Beobachtungen am Menschen, z. B. die
Decubitalkreislaufsstorungen bei Riickenmarksalteration, werden auf diese
Weise verstandlich.

Nachtrag iiber die Leukodiapedese. Wihrend unsere bisherigen Nachtrige
allgemeiner Natur gewesen sind, haben wir nun noch einen speziellen zu liefern,
der die Diapedese von weillen Blutkorperchen, die Leukodiapedese, behandelt.

Wir gehen davon aus, dal wir Stromung, und zwar einen bestimmten Grad
von Verlangsamung der Strémung in erweiterter Bahn, als unerliBliche Be-
dingung der, wie wir bemerkt haben, nach und bei Vermehrung der Leukocyten
im Blute stattfindenden Leukodiapedese erkannt und auf vorgeschaltete Arterien-
verengerung des jener zugeordneten Grades zuriickgefiilhrt haben; ohne die
Verlangsamung sind die Vorbedingungen der Diapedese, die Vermehrung der
Leukocyten im Blute, ihr verstirktes Auftreten im plasmatischen Wandstrom,
ihr Stillstand in diesen, nicht moglich ; in dem ,,Haften‘ an der Wand sehen wir
nicht mehr als einen Stillstand und vermissen den Nachweis eines ,,wirklichen
Festhaftens an dieser, das MARCHAND als ,,augenscheinlich” bezeichnetl),
worin wir ihm nicht zustimmen kénnen. Wahrend nun die Erythrodiapedese
als ,,passiver” Vorgang aufgefait und dem erhéhten Blutdrucke zugeschrieben
wird (unsere eigene abweichende Auffassung haben wir frither auseinander
gesetzt), wird die Leukodiapedese als ,aktiver Vorgang erklirt, Ergebnis der
aktiven Beweglichkeit als einer Leistung der Leukocyten, die in der cellularpatho-
logischen Lehre tétige Individuen sind und so mit dem physisch-psychischen
Menschen verglichen werden. Wir miissen auf das spatere logische Kapitel zur
Begriindung dafiir verweisen, dafl wir die Aktivitdt von Zellen als gegen die
Logik der Physiologie und Pathologie verstoBend ablehnen; es kann sich also

1) Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 237, 8. 309. 1922.
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nur darum handeln, die naturwissenschaftlich-kausalen Beziehungen der Dia-
pedese der Leukocyten zu ermitteln.

Als solche ist aufler der bereits erwihnten Bedingung, dem Bestehen einer
Strémung, und zwar bei von uns mit Nervenreizung erklirter Verlangsamung
in erweiterter Bahn, der — durch die vorgeschaltete Arterienverengerung er-
niedrigte — Druck in Betracht zu ziehen, der in dem verlangsamt flieBenden
Blute herrscht und auf die wandstéindig gewordenen Leukocyten einwirkt. Es
ist an eine Veréinderung der Zwischensubstanz der Endothelzellen zu denken,
abhingig von der Kreislaufsstérung und die Durchlissigkeit der Wand fiir die
Leukocyten erhshend. Schlieflich ist es notwendig, die sog. amoboiden Be-
wegungen der Leukocyten zu berticksichtigen: die Versuche haben, wie frijher
erwiahnt, ergeben, daBl zum Stillstand gekommene Leukocyten — unter
dem Einflusse ihrer Umgebung — Bewegungen ausfithren und dadurch Orts-
verinderungen erfahren; unter welchen naturwissenschaftlich-kausalen Be-
ziehungen ist nicht bekannt und bleibt weiter zu erforschen, da die Hypothese
von der Chemotaxis, wie wir spiter sehen werden, Einwinden ausgesetzt ist,
die sie uns unannehmbar machen. Im ganzen sehen wir also, daB die Kette von
Vorgingen zwischen der Nervenreizung, die den leukodiapedetischen Zustand
der Weite und Geschwindigkeit bewirkt und unterhilt, und der Anwesenheit
der Leukocyten auBerhalb der Strombahn zumal in ihren Endgliedern zur Zeit
einem naturwissenschaftlichen Verstandnis unvollkommen erschlossen ist.
Weitere Bemerkungen iiber die Leukodiapedese verschieben wir auf eine spatere
Stelle, die Kritik des Entziindungsbegriffes.

Unsere Beobachtungen in den oft genannten Versuchsfeldern haben ergeben,
daB die Leukodiapedese beim Kaninchen nicht aus Capillaren, sondern aus
kleinsten Venen stattfindet, eine Angabe, die den Widerspruch MARCHANDs1)
hervorgerufen hat, der sich freilich nicht auf die unerliBliche Nachpriifung
unserer Beobachtungen stiitzt. Ich (48) habe ausfiihrlich gezeigt, daf sich MAR-
oHAND mit Unrecht auf THOMA berufen hat; spiater hat MaRcHAND?) auf
ExcELMANNS), THOMAS Schiiler, verwiesen, der eine Abbildung von aus einem
unzweifelhaften Capillargefal vom Hunde austretenden Leukocyten gegeben
habe. ENGELMANN spricht in seiner Abhandlung fast ausschlieflich von ,,Ge-
faBlen®, nur einmal, ganz beildufig, von ,,Capillaren®, aus denen die Leuko-
diapedese stattfinde; drei seiner Abbildungen betreffen Venen, eine seiner Angabe
nach eine Capillare. Die Abbildungen wie der Venen so der angeblichen Capillare
sind schematisch und stellen. nur einfache Zellrohren dar, auch da wo diese als
Venen bezeichnet sind; ob das in Abb. 4 wiedergegebene Zellrohr eine Capillare
ist, geht somit, und da es sich um eine sehr kurze Strecke handelt, die iiber
Verzweigung u. a. keinen Aufschlufl gibt, aus der Abbildung nicht hervor, ebenso-
wenig aus der Abhandlung des Verfassers. Wenn dieser, wie anzunchmen, den
Auffassungen seines Lehrers THoMA gefolgt ist, so hat er von Capillaren einen
anderen Begriff wie wir und die Histiologie, die unter Capillaren schlechthin
Rohren lediglich aus Zellen versteht, wihrend TroMa (Lehrbuch) als Capillaren
Rohren abgebildet und bezeichnet hat, die einen komplizierteren Bau besitzen
und Venen sind.

1) Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 234, S. 263. 1922,
%) Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 237, S. 307. 1922.
3) Beitr. z. pathol. Anat. u. z. allg. Pathol. Bd. 13. 1893.
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Wir kénnen somit die Einwinde MARCHANDSs nicht gelten lassen und halten
auf Grund sehr zahlreicher und sehr mannigfacher Beobachtungen an unserer
Erfahrung fest, dafl beim Kaninchen die Leukodiapedese nicht in den Capillaren,
sondern in den kleinsten Venen stattfindet; nur Nachpriifung unserer Becobach-
tungen kann denjenigen, der seine Vorstellungen vom Kreislauf und seinen
Storungen an ihrem so abweichenden Verhalten beim Frosche gewonnen hat,
in diesem wie in so vielen anderen Punkten von dem Zutreffenden unserer An-
gaben iiberzeugen. Wir haben auch die Ursache angegeben, aus der in unseren
Versuchen beim Kaninchen die Leukodiapedese nur aus Venen erfolgt ist; es
gewinnen die Capillaren auch im Zustande starker Erweiterung nicht die Weite,
die erforderlich ist, daB weille Blutkérperchen wandstéindig werden, ohne die
Lichtung zu verstopfen und die Strémung, eine Bedingung der Diapedese,
aufzuheben. In den engen Grenzen, in denen die mikroskopische Capillar-
beobachtung beim Menschen moglich ist, verhilt sich die Weite der Capillaren
ebenso, so dafl wir fiir die beobachtbaren Gebiete auch beim Menschen die
Leukodiapedese sich in den kleinen Venen abspielen lassen. Nie haben wir in
Abrede gestellt, sind vielmehr davon iiberzeugt, dafl wo bei Sdugetier und Mensch
von Haus aus weitere Capillaren existieren und solche oder von Haus aus engere
unter pathischen Umsténden einen Grad der Erweiterung erhalten, der die
axiale Stromung auch nur einer Reihe von Blutkérperchen bei Wandstandigkeit
einer zweiten Reihe (von Leukocyten) erlaubt, daB dann eine Leukodiapedese
auch aus Capillaren stattfindet.

Wege zum Verstindnis der Lymphocytodiapedese. Im AnschluB hieran
beschéftigen wir uns kurz mit dem Problem, warum unter Umsténden nicht
Leuko- und Lymphocyten, sondern nur oder ganz vorwiegend Lymphocyten
austreten; in sehr reiner Form ist die Lymphocytodiapedese z. B. bei der
sog. akuten interstitiellen Nephritis verwirklicht, aber auch sonst, insbesondere
bei sog. chronischen Entziindungen.

Bekanntlich hat A. ScHrRLAREWSKY ') auf Grund von Versuchen mit Glascapillaren,
die er von Flissigkeiten, in denen Kérnchen enthalten waren, durchstromen lieB, die axiale
Stromung der roten Blutkorperchen auf ibre groBere spezifische Schwere, die Wandstrémung
der Leukocyten auf ihr niedrigeres spezifisches Gewicht zurlickgefiihrt; Verlangsamung
der Strémung begiinstigte in seinen Versuchen an Glascapillaren das Ubertreten der spe-
zifisch leichteren Korper in den Wandstrom, was er zur Erklirung der Vermehrung der
weiflen Blutkérperchen — vor der Leukodiapedese — benutzte. ScHRLAREWSKY hat
aber auch gezeigt (ohne daraus eine Nutzanwendung auf die Pathologie zu machen), daB
die feineren der sich axial bewegenden Kérnchen auch in dem Wandstrom vertreten waren;
mit anderen Worten die im Vergleich zu den griéBeren leichteren Kérnchen. Nun ist ein
Lymphocyt, gleiches spezifisches Gewicht wie fiir den Leukocyten vorausgesetzt, bei seiner
etwa um die Halfte geringeren GroBe leichter als dieser; es darf daher vielleicht angenommen
werden und wire experimentell zu erhirten, daBl die Lymphocyten bei einem bestimmten
geringeren Grade von Verlangsamung aus dem axialen in den Wandstrom gelangen als die
Leukocyten. Wenn dem so ist, wire die Lymphocytodiapedese bei der sog. chronischen
Entziindung erklirt, da bei ihr die Verlangsamung geringer ist als bei der ,,akuten Ent-
ziindung** mit ihrer Leukocytodiapedese. Den Einwand, daB dann jeder Leuko- eine Lympho-
cytodiapedese als Ergebnis einer allméhlichen Ausbildung der Verlangsamung vorausgehen
miisse, brauchten wir nicht gelten zu lassen, da die der Diapedese weiBer Blutkérperchen
zugeordnete Verlangsamung rasch, namlich durch nervale Herstellung des zugehérigen
Grades der Arterienverengerung, zustande kommt.

1) Pfliigers Arch. f. d. ges. Physiol. Bd. 1. 1868.
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Verlassen wir die physikalische Betrachtungsweise, so scheint uns fiir einen (kleinen)
Teil der Fille von Lymphocytodiapedese eine allgemeine Lymphocytose des Blutes zur
Erkliarung auszureichen; so haben wir beim Scharlach diese Lymphocytose in der Leiche
nicht nur im Nierenblut, auch dem der Arterien, sondern in vielen Organen in sehr auf-
falliger Form dann festgestellt, wenn der anatomische Befund der ,,akuten interstitiellen
Nephritis“ — mit Lymphocytenanhdufung im Rindenbindegewebe — vorhanden war,
und zwar auch schon bei geringem Grade desselben. Es ist bekannt, da8 zahlreiche Unter-
suchungen die Abhingigkeit des ,,Blutbildes® vom vegetativen Nervensystem ergeben
haben; diese nehmen wir auch fiir die Lymphocytose beim Scharlach als Ursache an.

Fiir die rein lokale Lymphocytose und den von ihr abhéingigen Charakter der Diapedese
weiller Blutkorperchen als einer Lymphocytodiapedese, z. B. bei den chronischen Nephri-
tiden, haben wir uns an den Schnittpriparaten aus der Leiche des Menschen die Vorstellung
gebildet, daB die zu den Venchen, aus denen die Lymphocytodiapedese erfolgt, gehérigen
kleinen Arterien als nicht nur durch Constrictorenreizung, sondern zugleich durch die
spater zu besprechenden Verdinderungen der Wandstruktur verengt keine Leukocyten
einlassen, sondern nur Lymphocyten, die ja halb so groB als jene sind, so groB wie ein rotes
Blutkérperchen, von denen auch nicht mehr als eine Reihe in den kleinen Arterien chronisch
verdnderter Nierenbezirke Platz hat; demgemi werden in den kleinsten Venen der Gebiete
nur Lymphocyten anlangen, wandstindig werden und auswandern; die Leukocyten des
Blutes fliefen in den Art. interlobulares weiter und durch die stets vorhandenen Anastomosen
mit den Kapselarterien ab.

Die regelmaBige Erfahrung, daB sich in der Strombahn dieselben Zellen befinden wie
auBerhalb, ist geeignet, diese Vorstellung zu stiitzen, die auch fiir andere Orte mit gleichen
Arterienveridnderungen im Prinzip anwendbar ist.

Auch gegen diese Vorstellung wire ein Einwand méglich, die Berufung auf die Modellier-
barkeit der Leukocyten. Hierzu ist folgendes zu bemerken.

Wir haben am normalen, in mittlerem Grade durchstrémten Pankreas festgestellt,
daB das Capillarnetz der Driisenldppchen tief im Innern derselben weitere Capillaren besitzt,
wahrend die iibrigen enger sind, so eng, daB sie nur eine Reihe roter Blutkérperchen durch-
lassen; vermoge jener weiten Capillaren kann Blut aus der Arterie in die Vene auch dann
gelangen, wenn die iibrigen Capillaren auf Reizung verschlossen sind. Wiirden die grofen
Leukocyten im Blute die Schmiegsamkeit besitzen, die man ihnen zuschreibt, so wiirden
sie sich durch enge Capillaren des Pankreas, die nur fiir eine Reihe roter Blutkorperchen Platz
haben, hindurchzwingen; das ist nicht der Fall, sondern sie fehlen in ihnen; man sieht
nur, dafB in weiten zeitlichen Abstinden ein weiBes Blutkérperchen in Kugelgestalt in der
Reihe der roten bewegt wird, ohne Formveréinderung, so gro wie diese, mithin als Lymphocyt
anzusprechen; die gréBeren Leukocyten flieBen also auf dem angegebenen direkteren Wege
zur Vene. Das oberflichliche Capillarnetz der Conjunctiva des Kaninchens verhalt sich
iibereinstimmend. Diese Beobachtungen entkriften den Einwand, daB die Leukocyten
vermége ihrer Modellierbarkeit die verengten Arterien, von denen oben die Rede gewesen,
zu passieren vermogen.

Weitere Untersuchungen auf diesem Gebiete sind notwendig; wir haben vor, uns ihnen
zu widmen und wollten nur mit dem Mitgeteilten Wege zeigen, zu einem naturwissenschaft-
lich-kausalen Verstindnis zu gelangen. Der einzige bisher vorliegende Versuch eines solchen
(der allerdings darauf verzichten miite, die ,,Aktivitat der Leukocyten heranzuziehen,
der ScHRIDDES 1), leuko- und lymphocytotaktische Toxine zu unterscheiden, vermag uns
nicht zu befriedigen; indem wir auf die spiteren Einwénde gegen die Rolle der Chemotaxis
verweisen, bemerken wir hier nur, daB die Hypothese besonderer Leuko- und Lympho-
cytosen anlockender Toxine durch nichts gestiitzt ist; dies erkennt auch LOHLEIN %) an,
so freundlich er sonst der Lehre von der Chemotaxis gegeniibersteht.

Gleiche Wirkung der verschiedenartigen Reize. Im Verlaufe unserer Unter-
suchungen, deren Ergebnisse hier mitgeteilt sind und noch mitzuteilen sein
werden, deren Einzelheiten aber in den verwerteten Abhandlungen nachgesehen
werden miissen, haben wir auf physikalische, z. B. mechanische, thermische und

1) Studien und Fragen zur Entziindungslehre. Jena 1910.
2) Die Gesetze der Leukocytentétigkeit bei entziindlichen Prozessen. Jena 1913.
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Strahlenreize, und auf chemische Reize der verschiedensten Art dieselben Wir-
kungen auftreten sehen; ihre Form wurde lediglich durch die Stirke des Reizes
bestimmt, so, wie wir das in unserem Stufengesetz zusammengefallt haben.
In einem allgemeinen Sinne wirken also alle Reize gleich; es bewihrt sich also
auf dem Gebiete der Pathologie der Strombahnnerven der Satz der allgemeinen
Nervenphysiologie, dafl die Nerven durch Reize aller Art in Erregung versetzt
werden; die Behauptung: ,,Corpora non agunt nisi soluta® trifft nicht zu, wie
die mechanische Reizung lehrt.

Nichtsdestoweniger hat die Wirkung der Reize hiufig einen besonderen
Charakter dadurch, daB die Dauer und Stirke der einzelnen Stufen verschieden
ausfillt, ohne dafl dafiir ein Verstindnis aus der Natur der Reize, aus der Ein-
trittsmoglichkeit in den Kérper und dergleichen zu gewinnen ist. Unverkennbar
und zugleich verstandlich ist, daBl Reize, die die sensiblen Fasern stark beein-
flussen, wie z. B. das Senfél, — reflektorisch — mehr in die Breite und die Tiefe
wirken als solche, denen diese Eigentiimlichkeit abgeht. Die Pathologie des
Menschen hat ferner Ursache, zu diesem Ergebnis der Tierversuche einen Ein-
fluB hinzuzufiigen und nachdriicklich zu betonen, der bei den Versuchstieren
nicht zu merken ist: die personliche angeborene Reaktionsform des Nerven-
systems. Dagegen ist dem Versuchstier und dem Menschen gemeinsam ein letzter
Einfluf}, der auf den Ausfall einer Reizung von entscheidender Bedentung ist:
die von einer fritheren, auch weit zuriickliegenden Reizung herrithrende ver-
anderte Erregbarkeit des Nervensystems, wie wir sie vor allem durch unsere
Suprareninversuche im poststatischen Zustand vor Augen gefithrt haben und
wie sie uns spéter beschiftigen soll.

Alle diese Besonderheiten sind quantitativer Natur, so daf unser Satz von
der gleichen Wirkungsweise aller Reize hierdurch zwar modifiziert, aber nicht
aufgehoben wird.

Zusammenfassendes iiber die nervale Entstehung und den nervalen Ablauf
der ortlichen Kreislanfsstorungen. Im vorhergehenden haben wir den Nachweis
erbracht, daB die simtlichen ortlichen Kreislaufsstorungen, die wir kennen
gelernt haben, auf Reizung des Nervensystems hin entstehen und ablaufen.
Wir haben besonderen Nachdruck darauf gelegt, zu zeigen, daBl von den physio-
logischen Formen des Kreislaufes bis zu den stirksten pathologischen ein un-
unterbrochener Zusammenhang besteht; dieser Zusammenhang bietet keinerlei
Moglichkeit, eine Grenze anzugeben, die zu der Auffassung berechtigen wiirde,
daB von ihr an die Rolle des Nervensystems aufhért und die der direkten Beein-
flussung der Strombahnwand beginnt. Da es uns zudem gelungen ist, nach-
zuweisen, dafBl simtliche Kreislaufsstérungen, auch die allerstirkste, die Stase,
reflektorisch entstehen kénnen unter Umstinden, die eine direkte das Nerven-
system umgehende Beeinflussung der Strombahn ausschlicBen, so lehnen wir
die Erklirung von Kreislaufsstérungen durch unmittelbare, nicht iiber das
Nervensystem erfolgende Beeinflussung der Strombahnwand ab. Dagegen sird
wir weit entfernt davon, physikalische und chemische Beeinflussung des Gesamt-
gewebes durch die angewandten Reize in Abrede zu stellen; das was sie bewirken,
niemand kann es genau angeben, is nicht geeignet, die Kreislaufsstérungen
zu erkliren, mag aber nach ihrer Entstehung auf nervalem Wege steigernd
oder herabsetzend die Folgen der Kreislaufsstérungen beeinflussen. Eine
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pbysikalisch-chemische Theorie der Kreislaufsstérungen und der Exsudation ist
daher nicht moglich; wo immer es sich um Nervenvorginge. um Kontraktion
und Dilatation handelt, versagen Physik und Chemie.

Weitere Untersuchungen am lebenden Séugetier und am Menschen iiber die
ortlichen Kreislaufsstorungen sind insbesondere in der Richtung nétig, daf
andere und schlieBlich alle Organe zur mikroskopischen Untersuchung heran-
gezogen werden mit dem Ziele, das Kreislaufsverhalten bei allen physiologischen
und pathologischen Vorgéingen zu ermitteln; der hoch entwickelten Technik
der Lungenchirurgie wire es z. B. moglich, die Lunge des Saugetieres zu ver-
wenden und dadurch ein sehr dringendes Bediirfnis zu befriedigen. Alle der-
artigen Untersuchungen miissen, sollen sie iiber das MaB des Vorldufigen hinaus-
gehen, mikroskopisch vorgenommen werden; die Beschrinkung auf das makro-
skopisch Sichtbare birgt nach unseren Erfahrungen viele Fehlerquellen in sich,
insbesondere was die verschiedenen Formen der Hyperdmie angeht und nament-
lich in der Haut, Fehlerquellen, die es uns unmdéglich gemacht haben, uns im
vorhergehenden mit den Forschungsergebnissen z. B. U. EBBECKES, FrANZ BrES-
LAUERS, soviel Anregendes sie enthalten, auseinanderzusetzen.

Am Schlusse dieses Abschnittes verfehlen wir nicht, auf die so fiithlbare
Liicke hinzuweisen, die darin besteht, daB die Lymphbahn, Capillaren und Ge-
faBe, bisher nicht geniigend von der experimentellen Forschung beriicksichtigt
worden ist; sie mull in derselben Weise untersucht werden, wie die Blutbahn,
insbesondere unter Beachtung ihres Nervensystems. Wir miissen im folgenden,
wie von der Heranziehung der sekretorischen Nerven, fiir die es auf dem Gebiete
der Pathologie ebenfalls an Kenntnissen fehlt, so von der der innervierten Lymph-
strombahn absehen.

C. Die Wirkungen der ortlichen Kreislaufsstérungen.
a) Die Wirkung der Stase.

In unserer bisherigen Darstellung haben wir zunachst die engen Beziehungen
zwischen dem Blute und dem Gewebe hervorgehoben, die sich im physiologischen
Leben abspielen und fiir dieses charakteristisch sind; wir haben dann die ver-
schiedenen Formen der durch pathische Reizung des oértlichen Strombahn-
nervensystems entstehenden Anderungen der Blutstromung in erweiterter oder
verengter Strombahn besprochen. Unsere nachste Aufgabe ist, die Beziehungen
dieser pathischen Alterationen der Weite der Strombahn und Geschwindigkeit
des Blutes zu den verschiedenen Organen und ihren Teilen zu erértern, die fiir
das pathische Geschehen deshalb angenommen werden miissen, weil sie im
physiologischen bestehen.

Wir werden von den Organ- und Gewebsverinderungen, wie sie die patho-
logische Anatomie einschlieBlich der Histiologie kennen lehrt, ausgehen und mit
der starksten Verinderung, der sog. Nekrose beginnen. Es ist fiir einige Bei-
spiele derselben bekannt, daf sie auf Aufhebung der Beziehung des Blutes zum
Gewebe, auf Sequestration desselben beruhen; hierauf als auf einer sicheren
Grundlage werden wir aufbauen und sehen, wieweit sie ausreicht, die Lehre
von der Nekrose als einer Sequestrationsnekrose zu tragen.
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Unmittelbare Zerstorung. Vorher einige Worte iiber einen noch stirkeren
Eingriff in das physiologische Geschehen, der dadurch gekennzeichnet ist,
daB er nicht die Beziehungen zwischen dem Blute und den Organen, wie sie
sich durch die Strombahnwand hindurch abspielen, aufhebt und dadurch zer-
storend wirkt, sondern mit einem Male und gleichzeitig das Blut (als geordnet
stromende Fliissigkeit), die Strombahnwand und das iibrige Gewebe zerstort.
Dies wird herbeigefiihrt durch eine geniigend starke — nicht nur zerreilende,
sondern zermalmende — mechanische Gewalt, durch chemische Beeinflussung
im Sinne einer sofortigen Koagulation (Atzung), durch physikalische Einfliisse
von gleich starker Wirkung, wie namentlich Hitze (auch elektrisch entstehende)
in koagulierendem oder verkohlendem Grade, wihrend Kilte nur bei sehr
hoher Stirke und langer Dauer, wie sie nur im Experiment vorkommen, unmittel-
bar zerstorende Wirkung ausiibt.

Im einzelnen wirken die verschiedenen Gewalten verschieden; dies gilt
besonders von der Atzung, je nach der Natur des chemischen Korpers. Wir
haben keine Veranlassung hierauf im speziellen einzugehen und betonen nur als
sehr wichtig, daB es sich in allen Féllen um eine momentan eintretende Zerstérung
handelt; so insbesondere auch bei der Atzung, von der dies oft verkannt wird,
indem auf andere Weise, durch vitale Vorginge entstandene, dulerlich dhnlich
gewordene Verinderungen filschlich auf Atzung zuriickgefiihrt werden.

Mit diesen Veranderungen, der plétzlichen Zerstorung, werden wir uns hier
nicht beschiftigen, wohl aber im Laufe unserer Darstellung ein Verstindnis
der sich in der Umgebung solcher Stellen abspielenden mannigfaltigen und lang-
wierigen Vorgénge verschaffen, von denen wir schon die Kreislaufsstérungen
besprochen haben.

Wir beginnen nun mit unserem eigentlichen Gegenstande, der Lehre von
der Nekrose.

Begriff der Nekrose. Nekrose, ein bildlicher Ausdruck, vergleicht den — durch
die spéater anzugebenden Vorginge — verinderten Zustand des Organs oder
Organteiles mit dem der Leiche; er sieht davon ab, daB es sich dort und hier
um verschiedene Vorginge handelt und stiitzt sich auf das Gemeinsame, das
allméahliche Erloschen der Lebensvorginge auf die Dauer unter fortschreitender
Zerstorung der Struktur. In diesem Sinne werden wir den Ausdruck als einen
eingebiirgerten und bequemen gebrauchen.

Die Sequestrationsnekrose. Wir haben oben daran erinnert, daB die dauer-
hafte Aufhebung der Beziehung zum Blut Nekrose, Sequestrationsnekrose,
verursacht. Es sind die — allbekannten — mehr oder minder plstzlichen und
greifbaren Unterbrechungen dieser Beziehung, die diesen Zusammenhang iiber
allen Zweifel stellen : die Unterbrechung der Zirkulation peripheriewérts von einer
geniigend groBen Wunde, der Verschlul} einer Arterie, insbesondere einer End-
arterie, durch Embolie oder Thrombose, die durch eine unter starkem Drucke
erfolgende Rhexisblutung zustande kommende Zertriimmerung der Hirnsubstanz
mit Nekrose der Sequester als Folge u. a. m.

Demgemif8 wird es sich im folgenden fiir uns darum handeln, zu untersuchen,
in welchem Umfange die auf weniger sinnfillige Art zustande kommende dauer-
hafte Aufhebung der Beziehung zum strémenden Blute fiir die Nekrose verant-
wortlich zu machen ist, insbesondere die Stase als Dauerstase.

Ricker, Pathologie. 7
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In diesem Kapitel werden wir nur diejenige Nekrose erortern, die in Organen
eintritt, die vor ihrem Auftreten unverindert waren; die Nekrose in verdnderten
Organen wird uns erst spiter an vielen verstreuten Stellen beschiftigen, wenn
wir die Entstehungsweise der Veréinderungen werden kennen lernen.

a) Die Nekrose durch rote Stasel).

Wir beginnen, zunichst fiir die Organe in dem Bauche, mit derjenigen (roten)
Stase, der Erythrodiapedese unmittelbar vorausgegangen ist, so daf blutige
Infarcierung (Sanguinfarcierung) und Stase als Dauerstase der Nekrose zu-
grunde liegen.

In einer besonderen Abhandlung (31) haben wir im Anschluf an eine Be-
obachtung der michtigen Sanguinfarcierung des Nierenlagers, eines Beweises
fiir die bedeutende Menge des Blutes, die in kurzer Zeit durch Diapedese die
Strombahn verlassen kann, Beispiele von diapedetischen Massenblutungen ins
Gewebe und ausgedehntester Stase in Organen der Bauchhohle zusammengestellt,
von denen wir hier ausgehen wollen, da die der Blutung auf dem FuBe folgende
Stase, sofern sie Dauerstase ist, Nekrose hervorbringt. Jene Blutung ins Nieren-
lager gehort hierher, weil sie auf Grund der Dauerstase iiber Verfliissigungs-
nekrose zu einer Pseudocyste an der Niere fithrt; nachdem wir unsere Auffassung,
daB es sich — in einer bestimmten Gruppe von Fillen — um Diapedesisblutung
und Stase handelt, ausfiihrlich begriindet und gegen Angriffe verteidigt haben (32),
gehen wir auf das sehr seltene Vorkommnis hier nicht néher ein.

Nekrose des Pankreas und peripankreatischen Fettgewebes. Zuerst und aus-
fiihrlich sei auf Grund unserer mit W. KnNaPE (14) vorgenommenen experi-
mentellen Untersuchungen der Nekrose des Pankreas und peripankreati-
schen Fettgewebes gedacht. Sie entsteht allein auf Grund von Stase nach
Diapedesisblutung; erst nach eingetretener Stase kommt die Spaltung der
EiweiBkorper, die des Fettes des Fettgewebes durch die Fermente des Pankreas-
saftes zustande. Einer Aktivierung des Zymogens zu Trypsin bedarf es nicht,
und eine primire verdauende Wirkung des Trypsins, ,,intravitale Autodigestion®,
die so hiufig als Ursache wie der Blutung (,,Arrosionsblutung‘‘) so der Nekrose
angesehen wird, kommt nicht in Betracht.

Wir haben den Nachweis hierfiir auf dem einzig méoglichen Wege, némlich
durch mikroskopische Untersuchung am lebenden Kaninchen erbracht.

Es hat sich dabei ergeben, im Einklang mit Erfahrungen beim Menschen
z. B. nach traumatischer Ruptur der Bauchspeicheldriise, daB der natiirliche
Saft Pankreas- und Fettgewebsnekrose verursacht, und zwar durch Stase mit
oder ohne Diapedesisblutung; zu dieser Wirkung ist das Zymogen ebensowenig
notwendig wie etwa aus ihm hervorgegangenes Trypsin, da wir nachgewiesen
haben, daf eine kiinstliche Salzlosung, die die Zusammensetzung der Salzlosung
des Pankreassaftes hat, Stase hervorbringt. Es ist zur Entfaltung der Wirkung
des Saftes mithin nichts weiter notig, als daB ihm der Weg nach auflen gebahnt
wird, was auBler durch das schon beriicksichtigte Trauma durch plétzliche Sekret-
stauung inshesondere bei starker Sekretion (im Experiment auch durch Erhohung
des Druckes im Gangsystem durch irgendwelche injizierte Flissigkeiten) und

1) Wir werden, wo es zweckmiBig ist, in das Gebiet der Nekrose durch weille Stase,
das im néchsten Abschnitte behandelt werden wird, iibergreifen.
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durch auf Grund von z. B. reflektorisch herbeigefiihrter Stase entstundene
Nekrose eines kleineren oder groferen Teiles der Driise aus den benachbarten
intakt gebliebenen Teilen derselben geschieht. Erst nach eingetretener Dauer-
stase spaltet das lipolytische Ferment des ausgetretenen Saftes das Fett des auf
Grund der Stase der Nekrose verfallenden Fettgewebes, das tryptische Ferment
die EiweiBkorper des Gewebes, das aus der gleichen Ursache der Nekrose an-
heimfillt. Es konnte auch am lebenden Tier gezeigt werden, daB Trypsinlosungen
nicht etwa verdauend auf das Gewebe wirken, sondern staseerzeugend, worauf
erst die Verdauung eintritt. Ob bei dem uns beschiftigenden krankhaften Vor-
gange beim Menschen aus dem Zymogen entstehendes Trypsin als Stasemittel
mitbeteiligt ist, muB unentschieden bleiben, da man bisher nicht mit reinen
Trypsmlosungen arbeiten kann, mithin vielleicht in den Trypsinlésungen ent-
haltene andere Stoffe im Experiment die Stase hervorbringen; iiberdies miiBite
man wissen, ob im ausgetretenen Driisensafte ein geniigender Gehalt an Trypsin
besteht, um Stase zu erzeugen, die ja eine Strombahnnervenreizung von maxi-
maler Stirke voraussetzt, wihrend fiir die tryptische Wirkung in infolge von
Stase der Nekrose entgegengehendem Gewebe kleinste Mengen des Fermentes
geniigen.

Diese am lebenden Tiere unter dem Mikroskop erhobenen Beobachtungen
beweisen somit, dal} der Nekrose des Pankreas und des umgebenden Fettgewebes
und den fermentativen Zersetzungsvorgingen in beiden Stase zugrundeliegt,
und daB die vielen abweichenden Anschauungen, insbesondere diejenigen, die
Verdauung des lebenden Gewebes durch den Saft annehmen, falsch sind; der
Saft kann erst nach Eintritt der Stase wirken, und zwar tut er das Stunden nach
der Aufhebung der Beziehung zwischen dem Blute und Gewebe, dann also wenn
die Nekrose als Sequestrationsnekrose im Gange ist.

Indem wir in bezug auf die Einzelbeiten und auf zahlreiche Erginzungen
auf das ausfiihrliche Original verweisen, stellen wir fest, daB der Nekrose des
Pankreas und endo- sowie peripankreatischen Fettes diejenige Beeinflussung
des Strombahnnervensystems zugrundeliegt, die Stase verursacht, der in der
Regel starke Sanguinfarcierung unmittelbar vorausgeht.

Es wiirde in den Rahmen der hier vertretenen allgemein-pathologischen
Anschauung passen, wenn auch Arterien- und CapillarverschluBl, der ja wie die
Stase vom Nervensystem als dem Angriffsort der Reize abhingt, die Sequestra-
tion im Pankreas herbeifithren wiirde, an die sich die verdauende Wirkung
des Saftes anschlosse; indessen ist ein geniigend langer Arterienverschlufi nach
unseren Experimenten unwahrscheinlich. Wenn Lewirl), ein Schiiler BENEKES,
die Fettgewebsnekrose und Fettverdauung, die er durch lingere Kompression
des Pankreas und Fettgewebes mit der Daumen- und Zeigefingerspitze bewirkte,
auf Ischamie zuriickfiihrt, so trifft das nicht zu, da diese und schon wesentlich
geringere mechanische Beeinflussung Stase herbeifithrt (cf. KnaPEs Angaben).

Wir haben uns mit diesem Gegenstande auch deshalb beschiftigt, weil die
erhaltenen Aufschliisse von allgemeiner Bedeutung sind. Wie Pankreassaft
wirken nimlich, ins Gewebe gelangt, auch Magen- und Darmsaft, Galle und
Urin nach unseren experimentellen Erfahrungen Stase und dadurch Nekrose
erzeugend, und wie der Pankreassaft erst nach Stase verdauend das Gewebe,

1) LEWIT,N WouLr: Uber Pankreasnekrose durch experimentelle Ischiamie. Diss. Konigs-
berg 1906.
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in dem sie entsteht, angreifen kann, so gilt das auch vom Magen- und Darmsaft.
Dabei ist zu beriicksichtigen, dafl die Stase sich sehr bald dem Nachweis ent-
zieht, da die eindringende Fliissigkeit (Magensaft, Urin) die roten Blutkérperchen
des Stase-Stromgebietes auflést oder in eine himoglobinfreie homogene, ,hya-
line Masse verwandelt, die unzutreffend als thrombischer Natur angesehen
wird.

Es gibt somit keine Selbstverdauung im lebenden Kérper; Verdauung und,
wie wir im Laufe unserer Darstellung zeigen werden, auch bakterielle Zersetzung
des Gewebes ist nur moglich, nachdem die Beziehung zwischen dem strémenden
Blute und dem Gewebe durch Stase aufgehoben und das Gewebe dadurch der
Nekrose, Sequestrationsnekrose verfallen ist. )

Wir wenden uns jetzt Nekrosevorgiingen anderer Organe im Bauch und in
der Bauchhéhle zu, die wir auf Stase zuriickfithren, und beriicksichtigen wieder
zuerst Beispiele, in denen die Stase auf Sanguinfarcierung (durch Diapedese)
folgt; es kommen vor allem Nebenniere und Leber in Betracht.

Nebennierennekrose durch Stase. Die blutige Infarcierung und Nekrose-
veranderung einer oder beider Nebennieren ist in der Tat im Leichenbefunde
mit Thrombose der Venen des Organes verbunden, die man als das erste anzu-
nehmen pflegt, das die Stase mit Diapedesisblutung — direkt mechanisch —
verursacht habe. Wir verweisen auf unsere fritheren ausfiihrlichen Darlegungen,
aus denen hervorgegangen ist, dal die rote Thrombose das Produkt, nicht die
Ursache der Stase ist, und dafl, wenn es sich um einen gemischten Thrombus
gehandelt hat, dieser das Ergebnis eines prathrombischen Zustandes von lingerer
Dauer ist, der dem préstatischen sehr nahe steht und zur Stase lediglich den
letzten AnstoB gibt, indem er, venenverschlieend, noch einen mechanischen
Reiz auf das Nervensystem der Strombahn ausiibt, dessen Reizungszustand sonst
etwas spiter die Stase herbeigefiihrt hétte.

Auch dieses Beispiel hat, wie wir sehen werden, eine allgemeine Bedeutung
in dem Sinne, daB mit der Zuriickfiihrung auf Thrombose und ihre mechanische
Wirkung die Nekrose nur eine Scheinerklirung findet, solange vom Nerven-
system der Strombahn und den der Thrombose vorausgehenden, von Reizung
dieses Nervensystems abhingigen Kreislaufsstérungen abgesehen wird.

Nekrose in der Leber. Die Eklampsieleber. Von der Leber behandeln wir
zuerst die Nekrose bei der Eklampsie der Schwangeren und Gebédrenden.

Von den hierher gehorigen Verinderungen ist ein Teil, derjenige, der zuerst
die Aufmerksamkeit auf sich gezogen hat, die blutige Infarcierung und Nekrose
(sog. Hepatitis haemorrhagica oder hémorrhagische Nekrose) von Leberteilen;
sie findet sich nicht in einer sonst normalen Leber, sondern in einer solchen,
deren Capillaren erweitert sind und die unzutreffend Stauungsleber genannt
wird, obwohl nach unseren Erfahrungen Stauungsbefunde in den iibrigen Organen
fehlen, obwohl der Blutdruck stark erhéht und die Herztatigkeit bis zum Tode
nicht herabgesetzt gewesen war.

Wenn diese Befunde ausgebildet sind, dirfen wir aus ihnen den Schluf}
ziehen, daB in der ganzen Leber — mehr oder minder stark und meist ungleich-
méBig — der peristatische Zustand bestanden hat, der sich in bestimmten
Stromgebieten (bald diesen, bald jenen, wenn man mehrere solecher Lebern
vergleicht) zur Stase mit Diapedesisblutung gesteigert hatte. Der peristatische
Zustand in der ganzen Leber und die in Teilen, Stromgebieten des Organs aug
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ihm durch Steigerung hervorgehende Stase haben ihre Ursache nicht im Herzen,
sondern in der Strombahn der Leber selbst, und in den zu ihr fithrenden Gefaen,
ibrem Nervensystem; die Folge der nach Diapedesisblutung eintretenden Stase
ist die Nekrose des Gewebes. Wir haben bereits geniigend betont, daB Stase,
wenn sie schnell eintritt, ohne die sonst unmittelbar vorhergehende Diapedesis-
blutung zustandekommt; auf diese Weise gewinnen wir ein Verstindnis auch
fiir die nicht infarcierten Nekrosebezirke, die in der Eklampsieleber vorkommen.
Sie werden blaB (,,animisch‘‘) dadurch, dal das Staseblut gerade in der Leber,
durch diffundierende Galle, sehr rasch sein Hamoglobin verliert, woraus dann,
wie oben bereits bemerkt, die homogene (hyaline) Masse an die Stelle des Stase-
blutes tritt, die unzutreffend als hyaliner Thrombus bezeichnet wird. Erst nach
der Stase in Leberlippchen stellt sich herzwirts (rote) Thrombose in den erwei-
terten Sublobular- und Lebervenen, Thrombose auch in erweiterten Pfortader-
und Arteriendsten ein, soweit in ihnen die Blutstromung durch vorgeschaltete
kontrahierte Strecken aufgehoben ist.

Es ist uns noch keine Eklampsieleber vorgekommen, deren Verénderungen
nicht auf diese Weise befriedigend hitten verstanden werden kénnen, wahrend
die anderen Erklirungen, primire Alteration des Blutes mit erhohter Neigung
zur Gerinnung, direkte Schiadigung des Parenchyms durch das ohne geniigende
Begriindung angenommene ,,Eklampsiegift”, den kurz angegebenen Befunden
nicht gerecht werden.

Der Nekrose in der Eklampsieleber liegt somit Stase zugrunde, die durch
Beeinflussung des Strombahnnervensystems der Leber entsteht.

Uber den Reiz ist damit nicht das geringste ermittelt, er ist trotz aller
gegenteiliger Behauptungen unbekannt, nicht in einem bestimmten chemischen
Korper zu suchen, zu welcher Auffassung die moderne Forschungsrichtung
neigt. Es ist vielmehr anzunehmen, dafl es sich um eine individuelle abnorm
starke Wirkung derjenigen physiologischen Reizung durch die unbekanntesn
Reize handelt, die bei der Graviditat am Strombahnnervensystem titig sind
und die Blutdrucksteigerung der Schwangeren erzeugen. Wenn in der Leber
zu der dieser Blutdrucksteigerung zugrunde liegenden, die Leberdurchstrémung
verlangsamenden Verengerung der Baucharterien eine iiber das physiologische
MaB der ,,Schwangerschaftsleber hinausgehende nervale Erweiterung der
Capillaren tritt, ist der peristatische Zustand da, der bei der Eklampsie in der
Leber besteht, und dessen starker, sich in einzelnen Stromgebieten durch Be-
teiligung von intrahepatischen GefaBasten an der Verengerung zur Stase steigern-
der Grad die Nekrose als Sequestrationsnekrose herbeifiihrt.

Ergiinzungen zur Lehre von der Eklampsie. Wir merken hier an, da wir auf die Lehre
von der Eklampsie der Schwangeren nicht zuriickkommen werden, daB wir die Schwanger-
schaftsleber, einen inkonstanten Befund, mit ihrem gesteigerten Fettgehalt auf einen leichten
Grad desselben peristatischen Zustandes, mit geringer Verlangsamung der Strémung in
den Lappchen, zuriickfithren, der in seinem stirkeren Grad die erdrterten stirkeren Organ-
veranderungen hervorbringt; dies wird aus dem spiteren Kapitel iiber den Fettstoffwechsel
als berechtigt hervorgehen. Desgleichen, da wir die Schwangerschafts- und Eklampsie-
niere, Parallelen zu den Lebervorgingen, wie diese auffassen; wir verweisen zur Begriindung
auf die spitere Darstellung der Nephritis und der sie begleitenden Vorgénge im iibrigen
Korper, insbesondere im Hirn, wo der peristatische Zustand zur Ursache der eklamptischen
Krampfe wird. Samtliche Vorgéinge bei der nach einem hervorstechenden Symptom Eklampsie

genannten Krankheit der Schwangeren sind somit pathische Steigerungen physiologischer
Vorginge und wie diese nervalen Ursprunges; zwischen dem ungestérten und dem durch
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»Eklampsie® gestorten Ablaufe der Schwangerschaft bestehen alle Zwischenstufen, in bezug
auf alle in Betracht kommenden Organe.

Nekrose in der Stanungsleber. Wir haben soeben von der Eklampsieleber
einen Befund erwéhnt, bestehend in allgemeiner Capillarerweiterung und Ver-
langsamung des Blutstromes in den Lappchen, den man mit Unrecht auf ,,Stau-
ung® zuriickfiihrt, der aber durch einen peristatischen Zustand der Weite und
Geschwindigkeit zustandekommt, bei dem nicht ein Hindernis fiir den AbfluB
des Blutes den Reiz darstellt, der die Strombahn mittelst ihres Nervensystems
beeinfluBlt; der Begriff der Stauung hat somit hier keinen Platz. In unseren
Bemerkungen iiber den Einflufl der Stauung des Blutes, wie sie insbesondere
Herzschwiche herbeifithrt, haben wir gesehen, daf3 sie nicht direkt mecharisch
die Strombahn erweitert und die Strémung verlangsamt; es tritt vielmehr
hierbei durch den erhohten Druck im Venenblute durch einmalige oder wieder-
holte Reizung des Nervensystems derselbe peristatische Zustand ein, wie wenn
der Abflufl unbehindert ist und eine andere, z. B. chemische Reizung zugrunde-
liegt. )

Ist dieser durch mechanische Reizung des Strombahnnervensystems der
Leber bewirkte prastatische Zustand stark, so kommt in einem Teil der Lappchen
Ausgang desselben in Stase zustande: dies geht in giinstigen, ndmlich friih
und mit geeigneten Mitteln fixierten Praparaten aus der Verschmelzung der
Erythrocyten in den erweiterten Capillaren und geht in sehr vielen Fillen aus
den aus den Capillaren in wechselnder Menge ausgetretenen Erythrocyten
hervor. Von dieser Stase leiten wir die am gleichen Orte auftretende Nekrose
der Leberzellen ab. Dafl es zunéchst und in der Regel nur der zentrale Teil der
Lappchen ist, in denen die Stase auftritt und die Nekrose herbeifithrt, erklart
sich damit, da hier, in der gréBleren Entfernung von den zufiihrenden, in der
groBeren Niahe der abfiilhrenden GeféaBle der Druck niedriger ist als in der peri-
pherischen Zone; demgemall mul} sich hier frither der Stillstand und die Stase
einstellen.

Die Nekrose von Leberzellen in der Stauungsleber starken Grades ist somit
eine Sequestrationsnekrose durch Stase, der Erythrodiapedese vorausgehen
kann. Sie kann nicht, ebensowenig wie die geringeren Verinderungen der Leber-
zellen in der Stauungsleber leichteren Grades, ihre Hypoplasie, auf den Druck
des Blutes zuriickgefithrt werden, da der Druck vor und wihrend der zentralen
Stase in der Strombahn der durchstrémt bleibenden und auf Umwegen sich
in die Lebervenen entleerenden, der Nekrose entgehenden peripherischen Zone
héher ist als dort; iiberdies ist nicht einzusehen, dafl eine Anderung des Capillar-
druckes in den in Betracht kommenden Grenzen eine andere als eine model-
lierende Wirkung haben und den Vorgingen im Zeliplasma ein Ende bereiten
soll; diese unbegriindete Vorstellung an die Stelle der unbestreitbaren Erfahrungs-
tatsache zu setzen, daB Aufhebung der Beziehung zum Blute Nekrose verursacht,
ist unberechtigt.

In solchen Stauungslebern kommen auch — selten — groBe rote Infarkte
mit Stase und davon abhingiger Nekrose des Lebergewebes in ihrem Bereich
vor, verbunden mit roter Thrombose des zugehorigen erweiterten groBen
Pfortaderastes. Dieser Befund erklirt sich aus dem langsamen Ubergang des
peristatischen Zustandes in Stase in einem ganzen groBen Stromgebiet der
Leber; die Thrombose setzt auch hier die stirkste ,,prathrombische‘ Verlang-
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samung voraus, die, schwicher, in der ganzen Leber besteht und, wie frither
dargetan, nicht die Veranlassung zur Stase ist, sondern sich an sie anschlieft.
Wenn man, wie das in den bisherigen Darstellungen geschieht, die Thrombose
des Pfortaderastes als Ursache der blutigen Infarcierung ansieht, muff man
,ein Riickstromen des Blutes aus den Lebervenen in den infolge des Pfortader-
verschlusses andmisierten Bezirk‘ annehmen [C. STERNBERG im AscHOFFschen
Lehrbuch)]; hiergegen haben wir einzuwenden, dal wir bei unseren ausgedehnten
Kreislaufsstudien auf den riicklaufigen Venenstrom zumal in andmisches Gebiet
nicht gestoBen sind. Uberdies wiirde VerschluB eines Pfortaderastes in einer
Stauungsleber das zugehorige Gebiet nicht anamisch machen, da die Erregung
der Constrictoren, die diese Andmie allein bewirken kénnte, hier, im peristatischen
Zustande, nicht méoglich ist.

Andere Beispiele von Sequestrationsnekrose in der Leber. Uber das Ergebnis
von im Gange befindlichen Untersuchungen iiber diese und andere Beispiele
von Nekrose in der Leber durch den nicht auf Stauung beruhenden peristatischen
Zustand, z. B. bei der sog. akuten Atrophie, soll seiner Zeit berichtet werden; in
diesen Untersuchungen wird auch zuriickzukommen sein auf die Nekrose, wie
sie die Unterbindung der Arteria hepatica und die des Ductus choledochus
beim Kaninchen' verursacht. Von der Arterienunterbindung hat mein Mit-
arbeiter R. TiscENER (57) gezeigt, daB sie Nekrose groferer Leberteile da be-
wirkt, wo sie vorher — aus prithrombischer Verlangsamung sich entwickelnde —
Thrombose von Pfortaderisten hervorruft, in denen die Aufhebung der Durch-
stromung in den von der Leberarterie gespeisten Capillaren des interlobuldren
Bindegewebes schlieBlich Nekrose der Wand, Sequestrationsnekrose, entstehen
1aBt; von der Choledochusunterbindung, daff die Blutstrémung in der Pfort-
ader beeintrichtigt und unter Umstéinden aufgehoben wird durch mechanische
Wirkung des nach der Gangunterbindung in den Gallengéngen herrschenden,
den der Pfortaderiste weit iibertreffenden Druckes. In beiden Fillen spielt
nach Ausweis der mikroskopischen Priparate die Uberfilllung von Capillaren
zunéchst mit roten, dann mit weilen Blutkorperchen eine grofie Rolle, worin
wir, nach den spéter gewonnenen, oben referierten Ergebnissen der Kreislaufs
studien am lebenden Kaninchen den Ausdruck von nervalen Kreislaufsstérungen
sehen, die, in rote oder weille Stase iibergehend, geeignet sind, die Nekrose des
Lebergewebes zu erkliren. Fiir gewisse Formen der nach Choledochusunter-
bindung auftretenden Nekrose in Leberldppchen ist, wie es scheint, mit der
staseerzeugenden Wirkung der nach Gangunterbindung diffundierenden Galle
zu rechnen.

Dieselben mit roter (und weiBler) Stase endigenden, unzweifelhaft der Nekrose
vorausgehenden Kreislaufsstorungen lassen sich aus den mikroanatomischen
Befunden, die meine Mitarbeiter ELBE (7) in seinen vorwiegend dem Fettgehalt
der Leber gewidmeten Untersuchungen iiber die Verinderungen des Organs
bei der Jodoform- und Arsenvergiftung und R. TiScHNER (57) bei der Phosphor-
vergiftung beschrieben hat, erschlieBen.

Auf Grund des von den genannten Autoren niedergelegten Materiales diirfen
wir mit ihnen behaupten, daBl die Nekrose von Lebergewebe in allen diesen
Fallen durch Kreislaufsstorungen entsteht; solche sind aber nervalen Ursprunges,
mag der Reiz so oder so beschaffen sein.

1) Pathologische Anatomie, herausgegeben von Lubpwie AscHOFF. 5. Aufl. 1921,
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Nekrose in der Niere. Nachdem wir im vorhergehenden die ursichliche
Bedeutung der Stase, einer durch nervale Reizung zustandekommenden Kreis-
laufsstérung, fiir die Nekrose in der Leber erkannt haben, gehen wir zur Erorte-
rung der Nekroseentstehung in der Niere iiber.

Wir beginnen mit der Wirkung des Quecksilbers und des Vinylamins
im AnschluB an eigene Untersuchungen als Beispielen und Grundlage der Wirkung
von starken chemischen Reizen, die im Blute des Korpers enthalten sind.

Nekrose in der Hg-Niere durch Stase. Der Quecksilberwirkung, insbe-
sondere der Erklarung der bei ihr auftretenden Nekrose in der Niere haben wir
mikroanatomische Untersuchungen [ELBE (8), WEirLER (58)] auf Grund von
Tierexperimenten gewidmet, die ihren Abschlufl erst dann gefunden haben,
als wir mit E. STRacHE (56) zur Beobachtung der Nierenrinde des lebenden
Kaninchens wihrend der Vergiftung im binokuliren Mikroskop schritten. Wir
beschrianken uns hier auf eine kurze Wiedergabe dieser letzten Beobachtungen
und {ibergehen die vorhergehenden, die auf indirektem Wege, vermittelst SchluB-
folgerungen aus der Lokalisation der Nekrose und aus anderen histiologischen
Befunden, bereits zu dem Ergebnis gefiihrt hatten, da nerval bedingte Kreis-
laufsstorungen der Nekrose in der Niere bei Quecksilbervergiftung zugrunde
liegen.

Quecksilber, als Sublimat subcutan in totbringender Menge gegeben, bewirkt
nach etwa 1 Viertelstunde eine Erweiterung der Rindencapillaren (nur diese,
und zwar in der obersten Rindenschicht sind der mikroskopischen Beobachtung
zughngig) und eine Verlangsamung der Blutstromung in ihnen. Mittel, die
sonst die Capillaren sich verschliefen lassen (Suprarenin 1:1000, Atherein-
atmung, die von den Luftwegen aus reflektorisch wirkt) sind schon nach 18 Mi-
nuten an einem kleinen Teil der Capillaren unwirksam und hier 148t sich das
Bestehen von Stase feststellen. Dieser Befund ist in der Folge in groBerer Aus-
dehnung vorhanden, und zwar als Dauerstase; dazwischen bleiben Capillar-
gebiete in Stromung und behalten ihre Erregbarkeit gegeniiber den angegebenen
Constrictorenreizen.

Mit diesen Versuchen ist nachgewiesen, daB das Quecksilber, indem es auf
die Strombahnnerven der Niere wirkt, in ihr (in der angegebenen Dosis) einen
kurzen pristatischen Zustand mit frilhem Ausgang in Dauerstase hervorbringt,
die vermoge der Sequestration vom Blute die Epithelnekrose verursachen
mufl und verursacht. In ihrem stockwerkweise fortschreitenden Verlauf von
der subkapsuliren Zone an durch die Rinde hindurch, der sich aus den Schnitt-
praparaten erschlieBen 1aBt, steht die Quecksilberwirkung in der Niere im
besten Einklang mit unserer Lehre von der segmentir herzwirts fortschreitenden
Reaktion der Arterien auf Constrictorenreize, die im jedem Segment zugehorigen
erweiterten Capillargebiet Verlangsamung und Stase bewirkt.

Bei der engen, wenn auch inkonstanten Beziehung zwischen dem stiarksten
Grade des pristatischen Zustandes und der Diapedesisblutung, den wir so oft
hervorgehoben haben, nimmt es nicht wunder, dafl sich Diapedesisblutung
(aus den Glomerulis) hinzugesellen kann; durch Auflosung der roten Blut-
korperchen veranlaft sie eine Gelbfarbung des Epithels der gewundenen Kanal-
chen, in die das Hamoglobin aus dem Lumen eindringt. Die von der Kapsel
durch die oberste Schicht der Hauptstiicke getrennten Glomeruli lassen sich
in der Niere des lebenden Tieres nicht mehr beobachten ; wir haben [mit WEILER
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(568)] Griinde angegeben, die es wahrscheinlich machen, daB in ihnen eine Stro-
mung (starken peristatischen Charakters) noch (eine Zeit lang? oder unter Um-
standen dauernd?) fortbesteht, nachdem in den die Hauptstiicke umspinnenden
Capillaren bereits Stase eingetreten ist; auf diese Weise wiirden die geringeren
histiologischen Verinderungen der Glomeruli verstandlich werden.

Somit ist kein Zweifel, daB das erste, was an einer Niere bei Quecksilber-
vergiftung nachgewiesen werden kann, eine Kreislaufsstorung ist, die durch
Reizung des Strombahnnervensystems entsteht und ihrer Natur nach notwendig
Nekrose mit sich bringt. Dagegen ist nicht nachgewiesen und nicht nachweisbar,
daB das Quecksilber unmittelbar auf das Epithel wirkt und dadurch die Nekrose
entstehen laBt.

Was vom Quecksilber gilt, darf mit Bestimmtheit von den anderen in der
Rinde nekroseerzeugenden Giften angenommen werden, so vom Chrom, Uran,
Aloin u. a., nachdem wir, wie oben betont, gezeigt haben, dal die Wirkung der
verschiedensten chemischen Reize des Strombahnnervensystems bei einer
geeigneten Stérke eine und dieselbe ist, namlich iiber den prastatischen Zustand
Stase zu erzeugen. Im Verlaufe unserer Schrift werden wir das Angreifen der
Quecksilberverbindungen am Strombahnnervensystem weiter stiitzen.

Nekrose in der Vinylaminniere durch Stase. Wir gehen nun zur Wirkung
des Vinylamins auf die Niere des Kaninchens iiber an der Hand zahlreicher
eigener Versuche, deren Versffentlichung, in ausfiihrlicher Weise durch den
Krieg verhindert, hier in den wichtigsten Ergebnissen moglichst kurz erfolgen
soll. Die Befunde haben in den beiden Nieren meist in allen wesentlichen Punkten
iibereingestimmt, so dal wir in der Regel nur eine Niere beschreiben werden.

1. Totung eines 800 g und eines 900 g schweren Tieres 3 Stunden nach 110 mg: rote
Langsstreifen (2—3 mm lang) in der duBersten Papillenspitze. Daselbst mikroskopisch
starkste Erweiterung von Capillaren und Venen, Fiillung ausschlieflich mit roten Blut-
kérperchen; solche, spérlich, auch im Gewebe.

2. T'otung eines 920 g schweren Tieres 7 Stunden nach 100 mg: gleichmaBige dunkle
Roétung nur der ganzen Innenzone des Markes; mikroskopisch in ihr kleinste Bezirke mit
engen Capillaren; sonst stiarkste Hyperamie mit der Eigentiimlichkeit, daB stellenweise
die erweiterten Capillaren und Venen neben den roten Blutkorperchen abnorm zahlreiche
weille enthalten, besonders in der Papillenspitze. Daselbst Zerfallsverianderungen am
Epithel bis zur Umwandlung der Kerne in Chromatinkérner. Innenstreifen: blasse und
stark hyperimische Gebiete wechseln ab. AuBenstreifen: unauffallig.

3. Totung eines 800 g schweren Tieres 20 Stunden nach 100 mg: das ganze Mark (AuBen-
zone 3 mm hoch, Innenzone 9 mm hoch) gleichmaBig dunkel gerdtet, eine kleinste graue
Stelle dicht an der Papillenspitze. Mikroskopischer Befund wie beim vorigen Tier; dazu
zahlreiche mit roten Blutkorperchen infarcierte Stellen (auch in der Auflenzone) und stellen-
weise Capillaren und Venchen mit weiflen Blutkorperchen gefiillt, die daselbst auch im Ge-
webe vorkommen. Die graue Stelle mit entfarbten Erythrocyten in der Blutbahn und im
Gewebe. Im AuBenstreifen wechseln schmale blasse Stellen mit breiten hyperamischen ab.

5. Tod eines 800 g schweren Tieres 3 Tage nach 50 mg: das ganze Mark dunkel gerétet
mit Ausnahme in allen Zonen vorkommender unregelmiBig geformter und gelagerter grauer
Stellen; besonders ist die Papille grau. Mikroskopisch: stirkste Erweiterung der Strombahn,
Filllung im allgemeinen mit roten Blutkoérperchen, stellenweise mit abnorm zahlreichen
weilen; zahlreiche Petechien; die grauen Flecke mit entfiarbten Erythrocyten und vélliger
Gewebsnekrose, withrend sonst die Gewebsstruktur erhalten ist.

In der Auflenzone kommen blasse Stellen mit erhaltener Struktur vor.

6. Tod eines 1500 g schweren Tieres 3 Tage nach 150 mg: nur die (ganze) Innenzone
dunkel gerdtet mit Ausnahme kleinster grauer (entfarbter) Stellen an der Grenze gegen den
Innenstreifen und in der Papille. Mikroskopisch: stéarkste Erweiterung der Strombahn,
Fiillung mit roten Blutkérperchen; eingestreute Stellen mit entfarbten roten Blutkérperchen.
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Epithel groBtenteils zerfallen. Stidrkste Nekroseverinderungen in der Papille. In der
AuBenzone wechseln schmale blasse Bezirke mit breiten duBerst blutreichen ab.

7. Tod eines 1250 g schweren Tieres 3 Tage nach 100 mg: schmutzig-weile Farbung
der Innenzone; daselbst entfirbte rote Blutkérperchen inner- und auBierhalb der Strombahn,
Epithel fast vollig zerstort, Zwischengewebskerne gefirbt. An der Grenze gegen den stark
hyperamischen Innenstreifen weist die Innenzone eine schmale zusammenhingende Zone
auf, wo zahlreiche Petechien und Leukocyteninfiltrate und nur mit Leukocyten gefiillte
Venen vorhanden sind.

AuBenstreifen: es wechseln unregelmiBig blasse und sehr breite stark hyperidmische
Streifen ab.

In der einen der beiden Nieren reichen dieselben Verinderungen wie in der Innenzone
in der Breite von 4 mm scharf begrenzt durch den AuBenstreifen hindurch; im dariiber
gelegenen ebenso breiten Rindenbezirk stirkste Hyperimie und Sanguinfarcierung; die
Kerne sehen geschrumpft aus.

8. Tod eines 950 g schweren Tieres 6!/, Tage nach 85 mg: ganzes Mark gerotet mit ein-
gestreuten grauen Stellen; insbesondere ist die Papille grau. Mikroskopisch: Papille am
stirksten verindert: keine Kerne gefirbt, Struktur fast unkenntlich. Der iibrige Teil der
Innenzone geringer verdndert, auch in den entfirbten Teilen, in denen die Zwischengewebs-
kerne gefirbt sind. AuBenzone stark hyperdmisch, dazwischen blasse Stellen.

9. T6tung eines sterbenden, 1400 g schweren Tieres 7 Tage nach 200 mg: ganzes Mark
gerdtet bis auf grofe graue Stellen in der einen Niere, wihrend in der anderen nur die (ganze)
Papille grau, dazu leicht erweicht ist. Die grauen Teile ohne Blutkérperchen, Struktur
stark gestort, Zwischengewebskerne gefirbt. Im iibrigen starke Hyperimie des Markes,
Epithelkerne gefarbt, zum Teil geschrumpft aussehend.

In der AuBlenzone kommen zwischen den sehr breiten stark hyperédmischen Teilen blasse
Streifen vor.

Wir sehen von der Anfilhrung im einzelnen der geringen Verdnderungen
in der (blassen) Rinde, die sich auf leichte, spiter starke Erweiterung besonders
der geraden Kanilchen, spiter auch der Kapselriume beschréinken, ab und gehen
dazu iiber, die Befunde kurz zu erkliren.

Es ergibt sich, daB das Gift eine stirkste, haufig mit (Diapedesis-) Blutung
verbundene Hyperimie gewisser Teile der Marksubstanz bewirkt, die eine
pristatische ist und in Stase, Dauerstase, iibergeht; der Charakter als Dauer-
stase geht ohne weiteres aus der allméhlichen Entfarbung der roten Blutkorper-
chen in der Strombahn hervor. Es ist nach unseren fritheren Ausfithrungen
verstindlich, daB sich an (kleinen, inkonstanten) Stellen, wo die Stase nicht
bestehen bleibt, sondern 16st, ein leukodiapedetischer Zustand einstellt, der
spater ebenfalls in —weille — Stase ibergeht; nicht minder versténdlich, daf sich
Thrombose in Venen bildet. Diese Veranderungen an der Strombahn und ihrem
Inhalt sind, wie aus den oben angefiilhrten Befunden hervorgeht, unzweifelhaft
die ersten; nachtriiglich schliefen sich Zerfallsverinderungen des Gewebes,
zuerst des Epithels, dann des tibrigen Gewebes, auch der Strombahnwand,
an bis zum volligen Verlust der Struktur.

Sehr bemerkenswerterweise beginnt die Kreislaufsstérung in der Spitze der
Papille und schreitet mit der Zeit rindenwérts fort, von der Papille auf die Innen-
zone, von dieser auf den Innenstreifen und zuweilen auch auf den AuBenstreifen
des Markes; dieses Fortschreiten ist nicht immer zu konstatieren, es kann sich
der Befund dauernd auf die (ganze) Innenzone beschrinken. Wo es zu bemerken
ist, ist es nur im Sinne unserer segmentér herzwirts fortschreitenden Arterien-
verengerung zu verstehen, die auch hier Ursache der Verlangsamung und Stase
im erweiterten terminalen Teil der Strombahn ist.
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Mit einer Ausnahme, in der dazu auch ein Rindenteil infarciert gewesen ist,
iiber einem ebenso verinderten Teil des Aulienstreifens, haben die Kreislaufs-
stérungen nur im Gebiete der Markgefa (e stattgefunden, da die von den Arteriae
eferentes der untersten Glomeruli versorgten Teile des Aullenstreifens verschont
blieben.

Unter diesen Umstinden diirfen wir, gestiitzt auf unsere fritheren Aus-
fiihrungen iiber das Entstehen der Stase, die Wirkung des Vinylamins in einer
Reizung stirksten Grades der Nerven der Markstrombahn sehen. Sie ist also
ein Gegenstiick zu der Sublimatwirkung auf die Strombahnnerven der Rinde,
denn die bei dieser geringe, bei jener stirkere Diapedesisblutung bedeutet, wie
oft betont, keinen prinzipiellen Unterschied. Die Nekrose auch in der Vinyl-
aminniere geht also auf Stase, d. h. auf Strombahnnervenreizung stirksten
Grades zuriick. —

Die Nekroseverinderungen in der Niere bei der Quecksilber- und der Vinyl-
aminvergiftung sind in der Literatur sehr verschieden aufgefafit worden. Es
kann nicht unsere Aufgabe an dieser Stelle sein, alle abweichenden Theorien
kritisch zu besprechen, besonders nicht fiir die Quecksilberwirkung, da wir
dies an anderer Stelle (8, 58) ausfiihrlich getan haben. Wir beschrinken uns
darauf, die zur Zeit verbreitetste Theorie, wonach diese Gifte (und die anderen
mit gleicher oder schwicherer Wirkung) am Epithel als dem sie ausscheidenden
Teil der Niere angreifen, kurz zu widerlegen.

Das Angreifen des Quecksilbers und Vinylamins nicht am Epithel, sondern
am Strombahnnervensystem. Was zunéchst das Quecksilber angeht, so unter-
liegt es keinem Zweifel, daf es nicht in einer Konzentration in die Nierenstrom-
bahn und das Nierensekret gelangt, in der es koagulierend wirkt; es ist, wie wir
mit Moos (21) gezeigt haben, durchaus unberechtigt, so regelmaBig es auch
geschieht, von einer ,,Koagulationsnekrose des Epithels in der Quecksilber-
niere zu sprechen. Konzentrationen, wie sie — schitzungsweise — in der Niere
wirksam werden, rufen, wie wir [RickER und ForrLscHE (35)] in der Regio
pancreatica gezeigt haben, lediglich Vorgéinge an der Strombahn hervor, die
wir ausfithrlich auf Reizung des Strombahnnervensystems zuriickgefiithrt haben,
wahrend das Epithel direkt nicht sichtbarlich beeinfluft und auch spéter
nur dann nekrotisch wird, wenn vorher Dauerstase eingetreten war. Es kommt
hinzu, daB, wie oben in anderem Zusammenhange bemerkt, bei einer bestimmten
(hohen) Dosis, die Nekroseverinderungen von der Kapsel stockwerkweise zur
Rindenmarkgrenze fortschreiten; niemand wird annehmen wollen, daBl die
zuerst und zuweilen allein der Nekrose anheimfallenden obersten Kanilchen das
Quecksilber zuerst und allein sezerniert und deswegen die Nekrose ihres Epithels
erfahren haben ; und niemand kann auf dieser Basis erkliren, warum die tieferen
Lagen, insbesondere die unterste, obwohl sie sezernieren und am lingsten zu
sezernieren fortfahren, von der Nekrose bei geeigneter Dosis freibleiben. Von
einer verschiedenen ,Empfindlichkeit” der iibereinandergeschalteten Harn-
kandlchensysteme ist nichts bekannt, wohl aber haben wir eine segmentire,
nach der Peripherie hin zunehmende Erregbarkeit der Arterien nachgewiesen,
die hier im Spiele ist. Dagegen erkennen wir an, dafl die einzelnen Abschnitte
des Harnkanilchens gegen eine und dieselbe Kreislaufsstérung verschieden
friih und stark mit Gewebsverinderungen, in unserem Falle mit Nekrose-
verdnderungen, insbesondere Kernverlust, reagieren: dies ist aber eine
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Eigentiimlichkeit, die mit Sekretion von epithelalterierenden Stoffen nichts zu
tun hat, sondern sich bei allen geniigend starken Kreislaufsstérungen bewshrt,
so nach 2-stiindiger Arterien- (2) oder Venenunterbindung (24) und im (spéter
nachzuweisenden) peristatischen Zustande nach Harnleiterunterbindung.

Die Einwinde gegen die Lehre von der Giftsekretion als Ursache der Nekrose
in der Niere lieBen sich leicht vermehren durch Vergleiche mit anderen Organen,
in denen eine Sekretion des Hg stattfindet, die insbesondere bei rasch nach der
Giftaufnahme eintretender Anurie betrichtlich sein mufl — ohne daB sich in
ihnen schwerere Kreislaufsstérungen mit Gewebsverinderungen einstellen,
so in den Speicheldriisen, der Leber. Auf der anderen Seite treten in bestimmten
Abschnitten des Darmes und (bei gewissen Versuchstieren) in den Lungen
dieselben Kreislaufsstérungen wie in den Nieren auf, dort ebenfalls Nekrose
herbeifiihrend, wéhrend im Darm Sekretion nicht als Ursache angenommen
werden und in den Lungen nicht einmal in Betracht gezogen werden kann;
auf das Verhalten dieser Organe bei der Quecksilbervergiftung werden wir spiter
zu sprechen kommen.

Gehen wir nun zur Vinylaminniere tiber, so liegt auch hier ein Versuch
vor, die nekrotisierende Wirkung des Giftes mit dem es enthaltenden Sekret
in Zusammenhang zu bringen, ndmlich vermittelst der (angeblich) in den (diinnen)
Schleifenschenkeln stattfindenden Resorption von Sekret ins Epithel und Binde-
gewebe. Oxal) (ein Schiiller AscHOFFs), der diese Ansicht vertritt, setzt sich
mit jhr in Widerspruch zu der (ihm entgangenen) Abhandlung C. LevaADITIS?),
der den Grund zur Kenntnis der Vinylaminniere gelegt und die Sekretions-
und Resorptionslehre iiberzeugend abgelehnt hat (er nimmt im Gedankengange
seines Lehrers Paur. EHRLICH eine besondere Affinitdt des Giftes zu dem Proto-
plasma der geraden Harnkanélchen an, worin wir ihm nicht folgen kénnen).
Indem wir auf LevaprTis hierhergehorige Mitteilungen verweisen, betonen wir
mit ihm, daB die Veréinderungen in der Papillenspitze beginnen, wo, wie ein
Querschnitt lehrt, Schleifenschenkel beim Kaninchen nicht vorhanden sind,
und fiigen hinzu, daf} die Innenzone, in der weitaus die meisten Schleifenschenkel
liegen, erst spit, wenn iiberhaupt, befallen wird; wiirde die Resorption, des Giftes
in ihnen die entscheidende Rolle spielen, die ihr OKaA zuschreibt, so miiBten die
Veranderungen hier beginnen. Oxa, der die Anfangsstadien unberiicksichtigt
gelassen hat, 146t die Verdnderungen bald an dem Capillarsystem der Papillen-
spitzen, bald an den Umbiegungsstellen der Schleifen anfangen; wir verweisen
auf unsere zu weit fritherer Zeit der Vergiftung erhobenen Befunde, aus denen
hervorgeht, dal das erste die Diapedesisblutung im préstatischen Zustande
und die Stase in der Papillenspitze ist, und dafl die Verdnderungen des Gewebes,
nicht nur der Schleifen, weit spéter einsetzen; verweisen auch auf unsere all-
gemeinen Bemerkungen tiber die Thrombose als Folge, nicht Ursache des pri-
statischen (prathrombischen) Zustandes mit seiner Erythrodiapedese. Schlief3-
lich haben wir die Angaben LEVADITIs bestitigen kénnen, daBl im Verlaufe
der Vinylaminvergiftung (Diapedesis-) Blutungen im Nieren- und Hilusfett,
in der Harnblase, Harnréhre, im Fettgewebe des kieinen Beckens vorkommen,
aus denen — durch sekundire Nekrose nach Stase Geschwiire der Schleimhiute
hervorgehen konnen; dazu ist das sanguinolente Lungentdem, Beweis eines

1) Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. Bd. 214. 1913,
2) Arch. internat. de pharmacodyn. et de thérapie. Tom. 8. 1901.
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pristatischen — nicht auf Embolie beruhenden — Zustandes auch in diesem
Organ, anzufiihren. Alles Befunde, die weder mit der Levaprrischen Lehre
von der spezifischen Affinitat des Giftes zu bestimmtem Zellplasma, noch mit
der Sekretions- und Resorptionslehre Okas vereinbar sind und beweisen, da3
die Vorginge an der Strombahn des Nierenmarkes lediglich Teilakte einer ver-
breiteten nervalen Kreislaufsstorung sind, deren stirkster Grad, Dauerstase,
die Nekrose verursacht.

Erklirung des Ausbleibens der Hg-Nekrose bei Hydronephrose. Nachdem
wir zu der Uberzeugung gelangt waren, daB die Sekretion oder auch die Resorp-
tion der beiden Gifte in der Niere nicht geeignet sind, die Nekrose zu erklaren,
sind wir dazu iibergegangen, die Wirkung des Sublimats auf die Niere nach
Unterbindung des Ureters zu untersuchen, zu einer friihen Zeit, wo dieser Ein-
griff schwere Kreislaufsstorungen (auf die wir zuriickkommen werden) setzt
und die Sekretion nach Menge und Beschaffenheit éindert. Es hat sich die Tat-
sache ergeben (8), dafl das mit dem Blut in der nach der Harnleiterunterbindung
(peristatisch-) hyperimischen Niere eintreffende Gift in dieser keine Nekrose
erzeugt.

Auf den ersten Blick konnte man in diesem Befunde den Beweis dafiir er-
blicken, daB der betrichtlichen Herabsetzung der Sekretion, die die Harnleiter-
unterbindung bewirkt, bei Zunahme derselben im Schwesterorgan, das sich in
der iiblichen Weise verandert, die Verschonung der hydronephrotischen Niere
zuzuschreiben sei; und berechtigt erhebt sich die Frage, wie dieses Krgebnis
auf unserem Standpunkte, der die Bedeutung der Sekretion ablehnt und die
Nekrose auf Stase zuriickfiihrt, zu erklaren ist.

Die Antwort ist darin gegeben, da in der ganzen hydronephrotischen
Niere, wie wir spiter zeigen werden, ein in ihrem Hilus mechanisch hervor-
gebrachter und unterhaltener, anfangs schwerer peristatischer Zustand besteht;
infolgedessen bleibt, wie wir bei der mikroskopischen Beobachtung der obersten
Rindenschicht des lebenden Kaninchens festgestellt haben, Berieselung mit
Suprarenin 1: 1000 vollig unwirksam, bringt also weder Verengerung noch Ver-
schluB der Strombahn hervor. Wir haben friiher ausfiihrlich dargelegt, daf§ zu
der Entstehung der Stase auBer der Erweiterung der terminalen Strombahn. eine
Verengerung und VerschluB der vorgeschalteten kleinen Arterien gehort; solche,
mit normaler Erregbarkeit gegen Suprarenin in mittlerer Stéarke, sind in der
Rinde der hydronephrotischen Niere nicht vorhanden, es mull daher der Inhalt
der terminalen Strombahn von dem Mittel unbeeinflult bleiben und kann somit
in ihr keine Stase eintreten, die doch die Vorbedingung der Nekrose ist.

Somit ist der Ausfall dieses Versuches im besten Einklang mit unserer oben
begriindeten Ansicht iiber die Wirkungsweise des Sublimats bei der Nekrose-
erzeugung in der Niere.

Quecksilbersublimat und Vinylamin, zwei Gifte, die von der Blutbabn aus
am Strombahnnervensystem der Niere angreifend durch Stase Nekrose in dem
Organ bewirken, jenes in der Rinde, dieses im Mark, sind von uns vor allem auch
um der allgemeinen Bedeutung willen ausfiihrlicher besprochen worden, die sich
an die Wirkungsweise der beiden Stoffe kniipft. Der allgemein als selbstver-
standlich hingestellte Satz, daB3 Gifte dadurch in der Niere (und anderen Driisen)
Nekrose bewirken, daB sie sezerniert werden, ist auf Grund der oben mitgeteilten
Beobachtungen nicht mehr haltbar. Er beruht auf einer falschen Vorstellung
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von der Natur der Vorgiinge in den Driisen, die keineswegs nur in sekretorischer
Tatigkeit des Epithels bestehen, sondern in jhrer Mannigfaltigkeit und Gesamt-
heit zwischen dem Blute (in seiner jeder Driise eigentiimlichen Stromungsart) und
dem in den einzelnen Driisen verschiedenen Zellplasma vermittelst der Gewebs-
fliissigkeit ablaufen. Diese Beziehung zwischen zwei oder vielmehr drei Gliedern,
von denen eines so wichtig wie das andere ist, vollzieht sich, wie friiher aus-
einandergesetzt, in einer weiteren, nicht minder wichtigen Beziehung zum Nerven-
system, dem der Strombahn und dem sekretorischen, wo eines vorhanden ist.
Treten an Stelle der physiologischen Reize — bei einer Vergiftung — pathische
Reize, so greifen sie wie jene am Nervensystem an; die abhingigen Vorginge
bestehen in einer Modifikation der Beziehung zwischen Blut, Gewebsfliissigkeit
und Zellplasma, die die Sekretion alteriert oder aufhebt und bei geniigender
Stirke durch Stase der Beziehung zwischen dem Blute und dem Zellplasma ein
Ende bereitet ; hierdurch verfillt dieses der Nekrose, wihrend nicht nachgewiesen
ist, daB das in das Sekret iibertretende Gift, am Epithel angreifend, diese
Wirkung ausiibt.

Im Lichte dieser von unseren Beobachtungen diktierten Auffassung erscheinen
die Driisen lediglich deshalb der Wirkung von Giften mehr ausgesetzt als manche
andere Organe, weil sie, von Haus aus, ein erregbareres Nervensystem als diese
besitzen ; hierzu kommt, daB sie, ebenfalls von Haus aus, ein Zellplasma haben,
das, mit Ausnahme dessen der ausfiihrenden Wege, auf Kreislaufsstérungen
besonders stark reagiert. Es wirken denn auch die Gifte, die Driisen bis zur
Nekrose verindern, im iibrigen Korper ebenfalls auf das Nerven- und Strom-
bahnnervensystem, aber schwicher ein; fiir das Quecksilber werden wir das
noch ausdriicklich zeigen, wihrend im ibrigen auf die Beobachtungstatsachen,
die an akut und chronisch vergifteten Tieren und Menschen als ,,Allgemein-
wirkung®, als Stérungen der Herztitigkeit, Atmung usw. zu gewinnen sind,
verwiesen werden kann.

Nekrose im Magen und Darm durch Stase. Wir gehen nun zu der durch
Stase entstehenden Nekrose im Magen und Darm iiber.

Nekrose durch Stase als Grundlage des runden Magengesehwiirs. Zuerst
beschiftigen wir uns mit dem runden roten Infarkt im Magen, der Grund-
lage des runden Geschwiirs. Er entsteht, ebenso wie die kleineren gleichen
Verinderungen, Petechien und Ekchymosen, die uns nicht besonders beschiftigen
sollen, bis talergroB und sehr selten gréfer, wie jeder andere rote Infarkt durch
Stase, der Diapedesisblutung vorausgeht, die regelméBig auch Blut, bei langerer
Dauver des starken prastatischen Zustandes in betrdchtlicher Menge, in den
Mageninhalt austreten la8t. Ausnahmslos grenzt das blutig infarcierte Gebiet
breit an das Lumen; es reicht verschieden tief in die Schleimhaut; bei Ausdeh-
nung durch ihre ganze Dicke kegel- oder kalottenférmig bis zu einem GefaBpaar
in einer Liicke der Muscularis mucosae; grofer, umfalt es die zugehérigen Teile
der Submucosa mit, in seltenen Fiéllen reicht die Infarcierung durch die ganze
Dicke der Magenwand hindurch. In der Umgebung des infarcierten Gebietes
wird eine Zone stirkster Hyperimie der Schleimhaut angetroffen, die nach den
fritheren Ausfithrungen als peristatische aufzufassen ist.

Nachdem wir nachgewiesen haben, dall jede Stase, mag sie sich schnell,
und dann ohne Diapedesisblutung, oder langsamer und dann, wie in unserem
jetzigen Falle, mit Erythrodiapedese entwickeln, durch lokale stirkste Reizung
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des Strombahnnervensystems zustande kommt, mufl der runde rote Infarkt
in der Magenwand und damit das runde Geschwiir, das aus ihm hervorgeht,
ausschlieBlich auf Vorginge im Strombahnnervensystem des Magens zuriick-
gefiihrt werden, deren Ablauf sich aus unserer fritheren Darstellung ergibt.
Demgemaf grenzt das durch Nervenausschaltung erweiterte terminale Gebiet
an das Lumen an ; das durch Constrictorenerregung verschlossene Arteriensegment
liegt tiefer, in dem oben hervorgehobenen besonders hiéufigen Falle z. B. in der
GefaBliicke der Muscularis mucosae, sonst in der Submucosa.

Ablehnung der Entstehung der prdulecrosen Kreislaufsstorung durch direkte
mechanische Beeinflussung der Zirkulation. Bei der herrschenden Neigung,
Kreislaufsstérungen mechanisch unter Vernachlissigung der Existenz des Strom-
bahnnervensystems zu erkliren, hat man auch den runden Mageninfarkt rein
mechanisch aufzufassen versucht und z. B. angenommen, daB starke Spasmen
der Muskulatur des Magens die Venen des Gebietes zusammendriicken, wodurch
Stauungsblutung entstehe. Hiergegen ist zu bemerken, daB solche Spasmen,
wie man sich am Tiermagen iiberzeugen kann, mit Erblassen der Schleimhaut
oder der ganzen Magenwand (je nachdem sich nur die Muscularis mucosae oder
dazu die Muscularis propria kontrahiert) einhergehen, d. h. der pathische Grad
der Reizung, der die Magenwandmuskulatur zu jener pathischen Kontraktion
bringt, verursacht auch maximale, verschlieBende Kontraktion der Arterien-
muskulatur und den zugehdérigen VerschluB3 der Capillaren durch Constrictoren-
reizung; iiberdies hat uns die mikroskopische Untersuchung im spastischen
Zustande fixierter Magenteile gelehrt, dafl die GefiBliicken in der Muskulatur
nicht verengt sind. Wir haben denn auch selbst nach mehreren maximalen
regiondren Kontraktionen an derselben Stelle (auf Pilocarpin)} Schleimhaut-
blutungen vermiflt, und in dem blassen Schleimhautbezirk bei fortbestehendem
Spasmus auf starke chemische Reizung des Strombahnnervensystems Hyper-
dmie und Blutung auftreten sehen, zum Beweis, daB die zugehorigen Gefale
nicht mechanisch verschlossen sind.

Wenn somit diese Vorstellung nicht haltbar ist, so gilt dasselbe von der
anderen, ebenfalls rein mechanischen, daf8 beim Brechakt das Blut, sei es durch
Magenkontral.(tion, sei es durch die Bauchpresse in den Magenvenen aufgehalten
oder gar, wie RicEARD HaGEMANN1) behauptet hat, durch Wirkung der Bauch-
presse in jenen zu riickliufiger Bewegung (aus der Pfortader) gezwungen werde,
der die Blutung zuzuschreiben sei. Was die Wirkung der sich kontrahierenden
Magenmuskulatur angeht, so haben wir bereits bemerkt, daBl sie die Venen
unbehelligt 1a83t; von der Bauchpresse miiite erst nachgewiesen werden, daB sie
jenen EinfluB ausiibt, wovon uns die Experimente und Uberlegungen HAGE-
MANNS nicht {iberzeugt haben und den wir uns nach unseren Kenntnissen vom
Kreislauf nicht vorstellen konnen. In bezug auf den Zusammenhang zwischen
Brechakten und Infarcierung im Magen gilt nach unseren Sektionserfahrungen,
daB selbst gehiufte, heftige Brechanfille ohne Blutung verlaufen kénnen;
nach Tod an mit starkem Brechen verlaufener Peritonitis der Erwachsenen wie
der Kinder fehlen nach eigener fortlaufender Erfahrung sehr hiufig die Petechien,
Ekchymosen und Infarkte, hiufiger als sie angetroffen werden; auf der anderen
Seite werden sie hiernach und nach Bauchoperationen, d. h. mechanischer

1) Beitrag zur Entstehung der sog. Stigmata haemorrhagica ventriculi. Diss. Freiburg
i. Br. 1909 (aus dem AscHOFFschen Institute).
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Beeinflussung des Bauchstrombahnnervensystems, reflektorisch entstanden,
auch dann angetroffen, wenn kein Brechen bestanden hatte; hierzu ist zu be-
merken, daB gem&B unserer Erfahrung nach Bauchoperationen Darmschleim-
hautblutungen mindestens so haufig sind als Magenblutungen, obwohl doch hier
nichts dem Brechen Vergleichbares stattfindet und die Bauchpresse das Pfort-
aderblut nur in die Magenvenen werfen solll).

Wir vermégen daher nur so viel als richtig anzuerkennen, daf nach Tod
im AnschluB an Bauchoperation, nach Tod an Peritonitis, Tod von Sduglingen
nach heftigem Brechen die Blutungen und die aus ihnen — rasch — hervor-
gehenden Erosionen und, sehr selten, Geschwiire — iibrigens fast stets in kleinster
Form — als ausschlieBlich frischeste Befunde angetroffen werden kénnen, d. h.
nach Zustéinden, bei denen das Brechen, bei denen aber auch die das Brechen
gesetzmiBig begleitende Anderung des allgemeinen Blutdruckes und allgemeine
Kreislaufsschwiche, zumal gegen das Ende des Lebens, eine Rolle spielen; diese
drei Vorginge kommen reflektorisch iiber das Hirn zustande, und es kann nur
fiir besonders prignante Fille in Betracht gezogen werden, daf mechanische
Einflisse beim Brechen, indem sie besonders in der Agone am Strombahn-
nervensystem aus der allgemeinen Kreislaufsschwiche eine stérkere lokale
gerade in der Magenschleimhaut hervorgehen lassen, die unter allen moglichen
Umstédnden, wie auch die Darmschleimhaut, zu Blutungen neigt, also ein be-
sonders empfindliches Strombahnnervensystem besitzt.

Wir sind deswegen auf die Versuche, den runden roten Infarkt (und seinen
Folgezustand, das frische runde Geschwiir) direkt mechanisch zu erkliren,
eingegangen, weil wir an diesem Beispiel, wie an so vielen anderen in dieser
Abhandlung, zeigen konnten, daf die rein mechanische Erklirung pathischer
Vorgéinge unhaltbar ist: jede mechanische Beeinflussung mit Ausnahme der
unmittelbar zerstérenden greift als Reiz am Nervensystem an. Selbst wenn also
in diesem und jenem Falle mechanische Einfliisse, wie sie z. B. beim Brechen
stattfinden konnen, bei der Entstehung des roten Infarktes im Magen mitwirken,
geschieht es, indem sie am Nervensystem angreifen. Hier und an allen anderen
Orten liegt es also nicht so, wie AscHO¥r?) sagt, dall man da wo eine mechanische
Erklirung versagt ,.gezwungen® ist, an eine nervale Entstehungsweise zu
»denken, sondern diese kommt allein in Betracht und etwaige mechanische
Einflisse sind lediglich als Reize am Nervensystem zu betrachten.

Ehe wir dazu iibergehen, unsere Auffassung von der Entstehung der Reizung
wiederzugeben, erwihnen wir noch kurz die Ansicht R. BeENeEkEs3), der, wie
wir, die pathischen Reize beim Entstehen des Magengeschwiirs am Strombahn-
nervensystem angreifen 1afit, aber den Ablauf des Geschehens anders darstellt:
wir meinen die von BENEKE aufgestellte Lehre, daB ein primérer Arterien-
verschlufl (durch Constrictorenreizung) Nekrose der Schleimhaut bewirke, in
die das Blut erst spiter eindringe, um den animischen Bezirk zu infarcieren.
Wir haben in unseren Untersuchungen am lebenden Tier keine Anhaltspunkte
dafiir gewonnen, daf} eine Ischdmie so lange dauern kann, dal Nekrose entsteht,
und festgestellt, daB nachdem Ischamie von besonders langer Dauer, z. B.
durch mehrfach wiederholte ortliche Suprarenineinwirkung, erzwungen worden

1) Vgl. die des Naheren nicht mehr benutzte Abhardlung 61 des Lit.-Verz.
2) Lehrbuch 8. 775.
3) Verhandl. d. dtsch. pathol. Ges. Bd. 12. 1908 u. a. a. Orten.
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war, Bedingungen also, wie sie im pathischen Geschehen des Menschen wohl
kaum vorkommen, iiber den pristatischen Zustand Stase eintrat; die Wieder-
holung und lange Dauer der Constri<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>