PATHOLOGIE uUuND KLINIK

IN EINZELDARSTELLUNGEN

HERAUSGEGEBEN VON

L. ASCHOFF - H. ELIAS - H. EPPINGER

FREIBURG L BR. WIEN KOLN A.RH.

C. STERNBERG - K. F WENCKEBACH

WIEN WIEN

BAND IV
THROMBOSE

VON
A.DIETRICH

BERLIN UND WIEN

VERLAG VON JULIUS SPRINGER
1932



THROMBOSE

IHRE GRUNDLAGEN UND IHRE BEDEUTUNG

VON

PROFESSOR DR. A. DIETRICH

DIREKTOR DES PATHOLOGISCHEN INSTITUTS
DER UNIVERSITAT TUBINGEN

MIT 26 ABBILDUNGEN

BERLIN UND WIEN

VERLAG VON JULIUS SPRINGER
1932



ISBN 978-3-7091-5252-2  ISBN 978-3-7091-5400-7 (eBook)
DOI 10.1007/978-3-7091-5400-7

ALLE RECHTE,
INSBESONDERE DAS DER UBERSETZUNG
IN FREMDE SPRACHEN, VORBEHALTEN,
COPYRIGHT 1932 BY JULIUS SPRINGER



Vorwort.

Das vorliegende Buch bringt eine Darstellung der Lehre von der
Thrombose, wie ich sie mir in mehr als 20jihriger Bearbeitung dieses
Gebietes der allgemeinen Pathologie gebildet habe. Wie jede wissen-
schaftliche Arbeit beruht sie auf der Verfolgung des Schrifttums, dessen
Ergebnisse gesichtet und mit eigenen Versuchen und Erfahrungen ver-
glichen wurden. Es sollte jedoch kein Sammelreferat gegeben, sondern
die selbstgebildete Auffassung in den Vordergrund gestellt werden.
Daher wurde das Schrifttum nur soweit angefiithrt, als unmittelbar
auf eine Arbeit oder eine Ansicht Bezug genommen wurde. Es soll
damit nicht der Wert anderer Arbeiten herabgesetzt werden, die nicht
nihere Erwihnung fanden, und nicht gesagt sein, dal die von mir ver-
tretenen Auffassungen nicht schon Vorginger und Parallelen gehabt
haben. Auch die Kritik solcher Auffassungen, denen ich nicht beistimmen
konnte, vermochte ich nur mit Beschrinkung aufzunehmen.

So mége man den Versuch erkennen, aus der untibersehbaren Kiille
von Arbeiten den Kern herauszuschilen und mit eigenen Ergebnissen
zu einem einheitlichen Bilde von einem bedeutungsvollen pathologischen
Vorgang zu gestalten.

Tibingen, im Oktober 1931.
A. DIETRICH.
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I. Geschichtliche Entwicklung der Lehre
von der Thrombose.

Wem die erste Feststellung einer Pfropfbildung in GefiBen zuzu-
schreiben ist, wird verschieden beantwortet. BAUMGARTEN nennt
J. L. Perir (1731). Aber wir diirfen wohl VircHow folgen, wenn er
die wissenschaftliche Betrachtung der Thrombose mit HuNTER (1784)
beginnen 148t. Die aufblilhende pathologische Anatomie brachte die mit
Verstopfungen verbundenen GefaBerkrankungen derart in den Mittel-
punkt der Aufmerksamkeit, dal CRUVEILHIER (1829) den Satz aufstellen
konnte: ,,Die Frage der Phlebitis beherrscht die ganze Pathologie®.

Wir begegnen in dieser frithen Entwicklungszeit schon Auffassungen,
die an noch heute umkampfte Standpunkte anklingen. So leitete HUNTER
sowohl die festen Abscheidungen, wie die Eiterausfiilllung der Venen von
entziindlichen Verinderungen der Wand ab. Diese Lehre blieb vor-
herrschend bis zu CRUVEILHIER, der den Thrombus als eine fibrindse
Abscheidung der Gefiflwand ansah und jede Entziindung mit einer
Gerinnung in den kleinen GefiaBlen (Capillarphlebitis) beginnen lieB.
BaiLuie dagegen hatte (1786) den Blutstillstand als wesentliche Ursache
einer intravasalen Gerinnung angenommen, ebenso BoucHUT die maran-
tische Thrombose als Blutgerinnung aufgefallt, was LAENNEC u. a. an-
erkannten. ROKITANSKY wiederum ging von einer priméren entziind-
lichen Verinderung des Blutes (Hamitis) oder einer chemischen Stérung
(Faserstoffkrase) aus. Wandverinderung, Strombehinderung, verinderte
Blutbeschaffenheit treten uns entgegen.

Der junge VircHOow packte sofort diese brennendste Frage seiner
Zeit an (1845) und erkannte, daB sie von der Blutgerinnung aus gelost
werden miisse. Pfropfbildung (Thrombose) im Gefil und Gerinnung
auBerhalb setzte er gleich. Letztere aber hielt er fiir eine lediglich durch
Stillstand und Sauerstoffmangel bedingte Ausfillung des Faserstoffs.
Daher fithrte er die Gerinnung im Gefill auf gleiche mechanische Be-
dingungen zuriick. Stillstand oder Verlangsamung des Bluistroms wurde
die gemeinsame Grundlage aller Thromben. Zweifellos stehen nach
ihm Venenentziindung (Phlogose) und Thrombose in Beziehung, aber
die Entziindung spielt sich in der Wand ab und ist oft erst Folge der
Thrombose. Eine Abscheidung von der Wand ins Blut lehnt er ab. Wenn
VircHow auch die Schidigung der GefiBlwand und die chemischen
Verinderungen des Blutes nicht verkannte, so war das gemeinschaft-
liche fiir alle Thrombosen die Aufhebung oder Behinderung der Blut-
stromung.

Dietrich, Thrombose. 1



2 Geschichtliche Entwicklung der Lehre von der Thrombose.

Die weitere Forschung lie jedoch Unterschiede zwischen Throm-
bose und Gerinnung erkennen. MaNTEGAZZA (1869) und Zaun (1875)
fanden den weilen Thrombus, der aus Leukocyten und kérnigem Material
besteht und der als Abscheidungsthrombus gegeniiber dem roten Ge-
rinnungsthrombus erkannt wurde. Die kornigen Massen aber waren
von dem dritten Formelement des Blutes, den Blutplétichen Bizzozrros
gebildet, deren Abscheidung aus dem stromenden Blut EBERTH und
ScHIMMELBUSCH (1884) in grundlegenden Versuchen verfolgten. Mit
Recht wird die Arbeit dieser beiden Forscher als eine klassische be-
zeichnet; sie ist heute noch ein Meisterwerk der Beobachtung. Die
mechanischen Verhaltnisse der Stromung sind nach ihnen die beherr-
schenden Vorbedingungen fiir Randstellung und Anhdufung der Blut-
plittchen, die zur Verschmelzung (Konglutination) kommen, wéihrend
das Fibrin aus der Blutfliissigkeit ausfallt (Koagulation). Verinderungen
der GefaBwand (Rauhigkeiten bei Verletzung, Atzung u. a.) allein ge-
niigen nicht, ebenso treten primére Blutverinderungen (Gerinnungs-
neigung) gegeniiber den ortlichen Bedingungen zuriick.

BaumcarTENs Versuch (1876) hatte aber schon vorher gezeigt,
daB selbst in doppelt unterbundener GefdBstrecke, entsprechend der
wenig beachteten Lehre BrUCKEs von der gerinnungshemmenden Kraft
der GefaBBwand, Blut fliissig bleibt, falls nicht Wandverletzung oder Blut-
schidigung hinzutreten. Die Wandschiddigung wurde von RIBBERT
in den Vordergrund gestellt, die Blutschidigung wiederum von KrEBs,
WEercERT, LOwrr betont, auch fiir LuBarscH ist das Absterben der
Blutzellen die fithrende Verinderung. Vom Blut wirkende Schédlich-
keiten fanden ihre besondere Betonung in der Lehre, daB Infekiion
eine hauptsichliche Grundlage jeder Thrombose bilde (CorNIL, WIDAL,
Vaquez, KreTz). Die Klinik versuchte zwischen den nichtinfektitsen
(blanden) Thromben und infektiosen (septischen) Thromben zu unter-
scheiden, wobei die unmittelbare Anwesenheit der Krankheitserreger
im Thrombus oder in der entziindlich verinderten Wand vorausgesetzt
wurde und das Auftreten einer postoperativen Thrombose geradezu
als ein Vorwurf mangelhafter Asepsis erschien.

Die Betonung der Kreislaufstorung als des bestimmenden Faktors
der Thrombenbildung behielt jedoch die Oberhand. Auch in der zu-
sammenfassenden Darstellung BENEKEs und in der Besprechung der
Thrombose auf der Karlsruher Tagung der Gesellschaft deutscher Natur-
forscher und Arzte (1911), bei der sowohl die allgemein pathologische
Darstellung durch AscHorr die Kreislaufverhédltnisse in den Vorder-
grund stellte, als auch die Kliniker (DE 1A Camp, KRONIG und BrCkK)
ibre Folgerungen iiber Ursachen, Verhiitung und Behandlung der Throm-
bose dem gleichen Vorstellungskreise entnahmen.

Die Kriegsjahre brachten neue Erfahrungen iiber die Thrombose
nach Verletzungen und Wundinfektion (Borst, DIETRICH), und nach
dem Krieg wandte sich die Aufmerksamkeit den noch offenen Fragen
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in erh6htem MaBe zu unter dem Eindruck einer auffallenden Steigerung
der Hdufigkeit von Thrombose und Embolie.

Wir stehen heute wieder mitten in einer Erdrterung, an der sich alle
Forschungsrichtungen beteiligen, voller Gegensitzlichkeiten der Frage-
stellung, der Methoden und der Ziele. Es entspricht dem Zug der Zeit,
daB neben den Bedingungen der Blutstrémung der Zusammensetzung
der Blutflissigkeit mehr Aufmerksamkeit geschenkt, sie sogar ganz
in den Vordergrund geriickt wird. Andererseits fiihrt der Weg der
Pathologie mehr und mehr von der ursichlichen Betonung einzelner
morphologischer oder physiologischer Erscheinungen weg zu einer Be-
trachtung gegenseitiger Beziehungen (Relationen) und deren Stérungen,
in denen krankhafte Vorginge ihre Bedingungen unter wechselnder
Beteiligung einzelner finden.

Aus der Fille der Arbeiten und Auffassungen das wesentliche zu
sammeln und zu sichten, sowie aus dem gesicherten Bestand ein Bild
vom Wesen der Thrombose zu entwerfen, mull das Ziel dieser Abhand-
lung sein.

IL. Die Grundlagen der Thrombose.

Thrombus bedeutet geronnenes Blut (#oufow, ich mache gerinnen).
Dem entspricht noch die Auffassung VircHOWs, nach der Thrombose
einer intravasculdren Blutgerinnung gleichgesetzt wurde. Wir sahen
bereits, dall diese Begriffsfassung bald zu eng wurde, da vielseitigere
Vorginge bei der Bildung fester Massen in der GefaBbahn mitspielen.
Wir verstehen daber unter Thrombus allgemein einen im Blutgefdl3
gebildeten festen Piropf, der so iiberwiegend von Bestandteilen des
Blutes selbst zusammengesetzt wird, dafl andersartige Pfropfbildungen
einer besonderen Zusatzbezeichnung bediirfen, z. B. Geschwulstthrombus.

Thrombose ist die Abscheidung eines festen Pfropfes aus den Bestand-
teilen des Blutes innerhalb der Gefdfbahn.

Aber unter den Vorgingen einer Blutpfropfbildung spielt Blut-
gerinnung (Koagulation), die Ausscheidung eines festen Faserstoffes,
wenn auch nicht die ausschlie8liche, so doch eine iiberaus wichtige Rolle.
Beherrscht sie die Zusammensetzung eines Thrombus ganz oder nahezu
vollstdndig, so sprechen wir von Gerinnungsthrombus (Koagulations-
thrombus). Geht die Pfropfbildung jedoch aus einer Abscheidung von
Formbestandteilen des Blutes hervor, so haben wir den Abscheidungs-
thrombus, bei dem die Zusammenballung (Agglutination) bestimmter
Elemente, sowie ihr Zusammenkleben (Konglutination) und Zusammen-
sintern (Kongelation) eintreten oder ihre Anhidufung an bestimmter
Stelle erfolgen kann. Ferner kann es zu Ausféllungen bei Blutauflosung
(Hamolyse) kommen oder im Blutplasma Niederschlagsbildung (Pricipi-
tation) entstehen oder eine Anhéufung von Triimmern, die aus den
Blutzellen oder von Gewebsbestandteilen stammen, eintreten.

i*



4 Die Grundlagen der Thrombose.

Dazu kommen nun noch die Kreislaufverhdlinisse, sowie die Be-
zichungen zwischen GeféBwand und Blut, von denen Gerinnung oder
Abscheidung an bestimmter Stelle abhingen. Alle diese Grundlagen
einer Thrombose werden wir in ihrer Bedeutung néher betrachten
miissen.

A. Anderungen der Blutbeschaffenheit.
1. Die Blutgerinnung.

a) Das Wesen der Blutgerinnung.

Wir verstehen darunter das Festwerden des Blutes bei Austritt aus
einem Gefi. Hierbei tritt eine nicht umkehrbare (irreversible) Um-
wandlung einer im Blutplasma vorhandenen EiweiBgruppe, des Fibrino-
gens, in festes Fibrin ein.

Nach Virceows Vorstellung war dies ein recht einfacher Vorgang:
Ausfallung des Faserstoffes durch Sauerstoffmangel. Aber ALEXANDER
ScaMipT (1862) erkannte das Zusammenwirken verwickelter Verhilt-
nisse und begriindete die heute noch verbreitete Auffassung von der
Blutgerinnung als eines fermentativen Vorgangs. Im Blutplasma sind
Fibrinogen und ein inaktives Ferment (Prothrombin) vorhanden, das
durch eine extravasculir aus Leukocytenzerfall entstandene zymo-
plastische Substanz aktiviert wird. Fibrinogen wird dabei in Fibrin
und Fibrinoglobulin gespalten. HAMARSTEN wies die Notwendigkeit
der Kalksalze fiir die Gerinnung nach. Weiterhin bauten Morawirrz,
FuLp und Spiro die Fermenttheorie, namentlich durch genauere Fest-
stellung des aktivierenden Faktors, der Thrombokinase aus, die von
Blutpldttchen, Leukocyten oder Gewebssaft geliefert wird.

Im Ablauf der Blutgerinnung sind nach HamarsTEN drei Haupt-
phasen zu unterscheiden: in der ersten Phase, der Reaktionszeit, wird das
Ferment (Thrombin) dadurch gebildet, da8 im Plasma vorhandenes
Thrombogen (Prothrombin) unter Anwesenheit von Kalksalzen durch
Thrombokinase aktiviert wird. In der zweiten Phase der Gerinnungs-
dauer spaltet das Thrombin aus dem Fibrinogen das Fibrin ab. Als
dritte Phase tritt die Retraktion des Blutkuchens und Auspressung des
Serums hinzu.

Zahlreiche Forscher haben sich mit geringeren oder groferen Ab-
dnderungen dieser Lehre befafit. So hat BorpET die in dem Blutplasma
enthaltende aktivierende Substanz als ein thermostabiles Lipoid (Cyto-
zym) angesprochen, das mit dem Serozym (Prothrombin) in Gegen-
wart von Kalksalzen Thrombin bildet. Die wasserlosliche Thrombo-
kinase von MORAWITZ sei ein zusammengesetzter, erst gebildeter Korper.
Auch HowrrL trat fiir die Lipoidnatur (Cephalin) der aktivierenden
Substanz ein. Er nahm vor allem im Plasma ein Antiprothrombin an,
das mit dem von ihm dargestellten Heparin identisch ist. Die aus
Gewebsextrakten gewonnene aktivierende Substanz (Thromboplastin)
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neutralisiert das Antithrombin und erméglicht die Umwandlung des
Prothrombins bei Gegenwart von Kalksalzen.

In ihrer weiteren Entwicklung ist die Lehre von der Gerinnung
keineswegs einfacher geworden. Fucus verkniipft mit einer Anlehnung
an die Auffassung von Morawrrz immunbiologische Vorstellungen.
Nach ilhm entspricht das im Blutplasma durch Antithrombin gebundene
Prothrombin dem Komplementmittelstiick eines serologischen Systems.
Durch Cytozym (Kinase), das aus Blutplattchen, Leukocyten, roten
Blutkorperchen und Gewebszellen entsteht, erfolgt jedoch eine optimale
Bindung des Prothrombins, aus dem mit Kalksalzen Thrombin ent-
steht. Die mangelnde Gerinnung des Blutes bei Himophilie und durch
Pepton erklirt Fuoms aus einem iiberwiegenden Antithrombingehalt.

Am fraglichsten in dem ganzen komplizierten System erscheint
wohl die Berechtigung, von einem fermentativen Vorgang zu sprechen.
Und so hat man die Lésung des Gerinnungsvorgangs in physikalisch-
chemischer Betrachtungsweise versucht, doch haben die Theorien von
Norvr, HrckMa, sowie von HERZFELD und KLINGER keine allgemeine
Geltung erlangt.

In der neuesten Darstellung von STUBER und LaNG vereinigen sich
chemische, aber nicht fermentative Vorginge in der ersten Phase mit
physikalisch-chemischen Vorgéngen der zweiten Phase.

Die erste Phase der Gerinnung wird eingeleitet von der Blutglykolyse,
die im stromenden Blut bei unversehrten Blutzellen ganz gering ist,
aber bei deren Schidigung einsetzt. Die gebildete Siure bewirkt eine
Abnahme der elektrischen Ladung der Plasmakolloide, vor allem des
Fibrinogens, das nun in der zweiten Phase ausgeflockt wird. Die Wirkung
gerinnungshemmender Mittel beruht in der Aufhebung der Glykolyse
(z. B. durch Heparin, Pepton) oder in der Stabilisierung der Eiweil3-
kérper, (z. B. durch Oxalat oder Citrat), durch die Bildung maximal
ionisierter EiweiBsalze. Die Aufhebung einer spezifischen Kalkwirkung
durch diese Stoffe lehnen sie ab. Das stérkste gerinnungsbeschleunigende
Mittel ist die Kohlensiure, der auch im strémenden Blut diese Rolie
zukommt,

Doch bestehen auch gegen diese Vorstellung Bedenken, vor allem
darin, da8 Saurefillung des Fibrinogens reversibel, Fibrinfillung aber
irreversibel ist. Auch widerspricht es der Erfahrung, da8 kohlensdure-
reiches Blut leichter gerinnen soll. Andererseits nimmt die Gerinnungs-
fahigkeit des Blutes mit steigendem Zuckergehalt zu, auch ist die ge-
rinnungsférdernde Wirkung von Organextrakten an die Anwesenheit
von Kreatin und Milchsdure gebunden (ParTos und SvEe).

Wir fithren alle diese Theorien an, um zu zeigen, wie verwickelt
noch die Vorstellungen iber .das Wesen der Blutgerinnung sind und
wie weit sie noch einer Klarung bediirfen. Vorerst kniipfen noch die
Vorstellungen, soweit sie fiir die Thrombose in Betracht kommen, am
besten an die Auffassung von MorawiTZ und die nahestehenden Lehren
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an, wobei die Fermentnatur des ganzen Herganges nebenséchlich er-
scheint (WOHLISCH).

b) Die Abhiingigkeit der Blutgerinnung von der Blutzusammensetzung.

In den Gerinnungstheorien kommt bereits die Mitwirkung der ver-
schiedenen Blutbestandteile zum Ausdruck. Deren Rolle wird noch
bedeutungsvoller, wenn wir die Moglichkeiten der Gerinnung inner-
halb der GeféBbahn in Betracht ziehen und die Abweichungen der zu-
sammengesetzteren Pfropfbildungen von der einfachen Gerinnung be-
leuchten wollen. Von vornherein ist hierfiir ein gesteigerter Anstof zur
Gerinnung vorauszusetzen, der in einer verstdrkten Einwirkung auf
das Gerinnungssystem oder in einer erhdhten Bereitschaft dieses liegen
kann. Wir koénnen vermehrte Gerinnungsneigung (Hyperinose) und
herabgesetzte Gerinnungsneigung (Hypinose) unterscheiden, die bis zu
lang anhaltender Verzégerung der Gerinnung, ja Ungerinnbarkeit gehen
kann. Es ist deren Abhingigkeit von den einzelnen korperlichen Be-
standteilen oder der Blutfliissigkeit zu priifen.

Rote Blutkorperchen. Von den korperlichen Bestandteilen des Blutes
kommt den roten Blutkorperchen die geringste Rolle im Gerinnungs-
system zu. Bei der Beobachtung des Gerinnungsvorgangs im héngenden
Tropfen (BENEKE) tritt zwar gleichzeitig mit der noch zu beschreibenden
Plittchenagglutination die bekannte Geldrollenbildung ein, die auf
Anderung der Oberflichenspannung beruht, doch unterbleiben weitere
Formverdnderungen. Die Geldrollen trennen sich sogar spiter wieder
und erst dann lagsen sich myelinartige Abstrémungen von der Ober-
fliche, ja auch feine Fidenbildungen erkennen. Diese Verdnderungen
spielen sich aber auch im defibrinierten und Citratblut ab. Sie haben
also mit der Gerinnung selbst nichts zu tun. Teilweise legen sich rote
Blutkorperchen sternférmig um Plittchenhaufen und werden dann
in das aufschieBende Fibrinnetz einbezogen. Ebenso geht im zentri-
fugierten Blut die Gerinnung nicht von der Sdule der roten Blutkérper-
chen aus, sondern von der dariiberliegenden feinen Schicht der Blut-
plattchen und Leukocyten (Crusta phlogistica).

Nach StuBER und Laxa kidmen die roten Blutkérperchen als Triger
des glykolytischen Ferments in Frage, dessen Tétigkeit den Gerinnungs-
prozel} einleitet, und die Reduktion des Hamoglobins kann eine Voraus-
setzung fiir die anaerobe Glykolyse bilden. Aber eine Notwendigkeit
ist diese Wirkung nach der unmittelbaren Beobachtung des Gerinnungs-
vorgangs im blutkérperchenfreien Plasma nicht. Im ganzen erscheint
die Rolle der roten Blutkorperchen im Gerinnungsvorgang als eine passive.

Erhéhung der Zahl der roten Blutkérperchen (Polycythimie), die
zumeist mit Erhéhung der Gesamtblutmenge (Plethora vera) verbunden
ist, bringt keine meBbare Steigerung der Blutgerinnungsfihigkeit mit
sich. Die Neigung zur Thrombose bei dieser Erkrankung ist also nicht
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allein aus der Zahl der Blutkorperchen, sondern aus der Gesamtinderung
der Blutbeschaffenheit zu erkliren, wobei die mangelnde Sauerstoff-
séttigung nach STUBER und LaNc¢ eine Rolle spielen kann. Ebenso ist
die Verminderung der Zahl der roten Blutkdrperchen (Animie) mit
soviel anderen Verschiebungen der Blutzusammensetzung verbunden,
daB sie auch nicht fiir die Anderung der Gerinnungsfihigkeit verant-
wortlich ist.

Leukoeyten. Den weilen Blutkérperchen (Leukocyten) wurde von
ALEXANDER ScHMIDT und MaNTEGAzZzA die wesentliche Bildung des
Fibrinferments zugeschrieben. Auch WEIGERT und WELCH hielten ihren
Anteil fiir unbedingt notwendig, ebenso Hauskr, der die Bedeutung
der Leukocyten fiir die Gerinnung von Exsudaten hervorhob. Doch
ist in den dlteren Arbeiten die Trennung der Blutplittchen von den
Leukocyten noch nicht durchgefiihrt und auch die Stichhaltigkeit der
anderen Beobachtungen iiberschitzt. Die Gerinnungsfahigkeit eines
Blutes mit pathologischer Leukocytenvermehrung (Leukdmie) ist er-
hoht, jedoch ist in solchem Blut das ganze kolloidchemische Verhiltnis
so erheblich gestort, dal die Gerinnungssteigerung nicht wesentlich
von den Leukocyten abzuhéngen braucht. Wenn andererseits bei Leuko-
cytenarmut (Leukopenie) die Gerinnungsfihigkeit herabgesetzt ist, so
kann auch dies von der Gesamténderung der Blutbeschaffenheit ab-
héngen.

Zweifellos kénnen Leukocyten bei ihrem Zerfall, wie andere Zellen,
aktivierende Stoffe (Gewebskoaguline oder Thrombokinase) abgeben.
Dies ist jedoch nicht wesentlich und tritt keineswegs bei spontaner
Blutgerinnung ein. Sie bleiben vielmehr im Gerinnsel lange erhalten.
Im gerinnenden Bluttropfen lagern sich die Leukocyten, ebenso wie
rote Blutkorperchen um Plittchenbaufen und werden dann erst in das
Fibrinnetz eingeschlossen. Sie konnen auch in einemn Fibrinhiutchen
die Beweglichkeit bewahren (KLEMENSIEWICZ).

Was hauptsichlich an den gelapptkernigen Leukocyten (Granulo-
cyten) beobachtet ist, gilt in gleicher Weise fiir die Lymphocyten und
die an Zahl zuriicktretenden einkernigen Formen (Monocyten). Alles
in allem weisen die Beobachtungen entgegen den #lteren Auffassungen
auf eine untergeordnete Rolle der weilen Blutkorperchen hin. Wenn
sie nach STUBER und Laxc als Triger glykolytischen Ferments einen
Einflul ausiben, so dufert sich ein solcher nicht in ihrem morpho-
logischen Verhalten. Thr Untergang ist erst eine weitere Folge.

Wie bei der extravasalen Gerinnung ist auch bei der Abscheidung
cines Pfropfes an der Gefafiwand die von Zaux den Leukocyten zu-
geschriebene Rolle ganz gegeniiber dem Anteil der dritten kérperlichen
Bestandteile, den Blutpldttchen, in den Hintergrund getreten.

Blutplittchen. An der Bedeutung der Blutplittchen fiir den Ge-
rinnungsvorgang herrscht heute kein Zweifel. Diese kleinsten, zuerst
von ZIMMERMANN (1848) als Elementarkérperchen bezeichneten Gebilde
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wurden von Brzzozero (1882) unter dem Namen Blutplditichen als selbst-
stindige Formbestandteile erkannt und auch in ihrer schon von MANTE-
cazza angenommenen Bedeutung fir die Blutgerinnung beschrieben.
Zwar war ihre Herkunft noch lange umstritten. Kress, LowiT, ARNOLD
u. a. sahen in ihnen Splitter und Trimmer, vor allem von roten Blut-
korperchen, auch V. ScHILLING hilt noch an ihrer Herkunft von Innen-
kérpern der roten Blutkérperchen fest. Wenn es auch schwer ist, allerlei
Abschniirungsprodukte und Triimmer von Blutplidttchen zu unter-
scheiden, so sind diese doch nach ihrem Bau und Verhalten als einheit-
liche Bildungen anzusehen. Sie wurden sogar von EBERTH, DEETJEN,
namentlich von DEKHUYZEN als Zellen angesprochen, ebenso wie die
groferen Spindeln des Amphibienblutes. Der darauf begriindete Name
Thrombocyten hat namentlich in der Physiologie und Klinik grofe Ver-
breitung, trotzdem seit den Untersuchungen von WriGHT keine Berech-
tigung mehr dafiir besteht (s. BURKER). Vor allem liegt sicherlich die
Funktion dieser Gebilde nicht in der Gerinnungsférderung allein, viel-
mehr kommt ihnen eine erhebliche Bedeutung im Stoffwechsel zu als
feinste, oberflichenaktive Teilchen und Fermenttriger, wie aus ihrer
starken Vermehrung bei jeder Injektion artfremder EiweiBstoffe her-
vorgeht. Betrichtlich ist nach neueren Untersuchungen auch die anaerobe
Glykolyse (ExDRES und KoBowIrz).

Wir leiten mit WRiGHT die Blutplittchen von den Knochenmarksriesenzellen
(Megakaryocyten) ab, die kleine Protoplasmateilchen in das Blut abstoBen. Bei
Blutverlusten und anderen regeneratorischen Anforderungen kann man den vélligen
Aufbrauch der Zellen beobachten (OeaTa) und die Ausschwemmung der iibrig-
gebliebenen Zellkerne, aber auch losgeldster ganzer Megakaryocyten in die Lungen
verfolgen. Diese Auffassung wird allen morphologischen und funktionellen Eigen-
tiimlichkeiten gerecht, ebenso der alte Name Bizzozeros Bluiplitichen.

Im menschlichen Blut werden neuerdings verschiedene Formen
unterschieden (BosmameRr): Die kleinen Blutplittchen bilden etwa die
Hilfte aller und nehmen besonders bei Regeneration zu (Milzexstir-
pation, EiweiBinjektion). Sie werden als Jugendformen angesprochen.
Sodann gibt es die mittelgroBen, stdbchenformigen Gebilde und grofie
Formen (Riesenplittchen), die als Zeichen iiberstiirzter Neubildung
erscheinen.

Die Zahl der Blutplitichen ist sehr groBen Schwankungen unter-
worfen und nur schwer zuverléssig zu bestimmen. Von den verschiedenen
Methoden ist wohl die von FLOSSNER am genauesten. Wahrend der
Verdauung steigt die Zahl, ebenso nach Injektion von artfremdem Material
aller Art. Blutverlust ist von erheblicher Einschwemmung der Plittchen
gefolgt und hiermit steigt die Gerinnungsfihigkeit des Blutes. Ebenso
besteht eine Pldttchenvermehrung bei Infektionen, oft nach anfinglicher
Verminderung (Scharlach u.a.), bei Chlorose, Leukimie, Carcinom
und anderen chronischen Erkrankungen. Auch Milzexstirpation ist
von Plittchenzunahme gefolgt. Jedoch geht die Blutgerinnungszeit
keineswegs der Plittchenzunahme parallel. Hohe Plittchenzahlen
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konnen sogar mit verlingerter Gerinnungszeit verbunden sein (STUBER
und Laxg). Auf der anderen Seite ist Pléttchenverminderung (Thrombo-
penie), selbst bis zu fast volligem Schwund meist, aber keineswegs zwangs-
laufig mit Verlingerung der Gerinnungszeit verkniipft. Blutungszeit
und Gerinnungszeit gehen hierbei auseinander. Verminderung der
Plattchenzahl tritt ein nach Arbeit (Ergostat, Caccurcr), wobei nach
24 Stunden eine Steigerung einsetzt, ebenso nach Operationen, worauf
vom 5. Tage ab eine Uberhohung der Ausgangszahl erreicht wird (HUECK).
Experimentell ist durch Pepton oder durch Gelatine Plittchenschwund
zu erzielen. Pathologisch ist eine Thrombopenie bei fieberhaften Er-
krankungen (Typhus, Pneumonie, Sepsis), vor allem bei der Purpura
haemorrhagica (thrombopenische Purpura, FRANK), bei der aber normale
Gerinnungszeit bestehen kann.

So ist denn neben der Zahl der Beschaffenheit der Plitichen eine
Bedeutung zugesprochen worden. Verminderte Fahigkeit der Plattchen
zur Agglutination wird als Thrombasthenie (MORAWITZ) bezeichnet.
Mit ibr kann verlingerte Blutungszeit bei normaler Gerinnungszeit
des Blutes verbunden sein. Wenn also bei der Gerinnung die Agglutination
der Plittchen eine Rolle spielt, ist sie allein nicht ausschlaggebend fiir
den Gerinnungsablauf. Sie bedeutet nicht schon an sich einen Gerin-
nungsvorgang. Die Fahigkeit der Zusammenballung wird vor allem
auch durch die Zusammensetzung des Blutplasmas mitbedingt (Roskam).
Sie geht dem Fibrinogengehalt paralle]l (STARLINGER) und ist von der
elektrischen Ladung abhangig.

Blutpldttchen besitzen eine negative elektrische Ladung, die kleiner
ist als die der roten Blutkorperchen, und zwar ist sie abhingig von
der H-Ionenkonzentration des Blutplasmas. Jede Saurevermehrung be-
dingt eine Herabsetzung der Plittchenladung und Begiinstigung ihrer
Zusammenballung (STUBER und Lang). Ferner ist sie abhangig von der
EiweiBzusammensetzung. Bin hoher Gehalt an feindispersen Eiweil3-
korpern (Albuminosen) bedingt hohe Ladung, eine Vermehrung der grob-
dispersen Stoffe, Globulin und Fibrinogen, setzt die Ladung herab.
Endlich haben die kleinen Plattchenformen, die bei regeneratorischer
Einschwemmung auftreten, eine geringere elektrische Ladung als die
groBen Formen.

Zur Messung der elektrischen Ladung der Blutplattchen und ihrer
Agglutinationsfihigkeit benutzten STUBER und LaNG, wie schon STAR-
LINGER, die Bestimmung des isoelektrischen Punktes bei Zusatz von
Lanthannitrat in einer besonders konstruierten Kammer. Sie zeigten,
daB Kohlensédureanhdufung im Blut zu einer Abnahme der elektrischen
Plattchenladung und gesteigerten Agglutination fithrt. Bei Hamophilie
fanden sie die elektrische Ladung stark erh6ht, dagegen bei Kranken
mit spontaner Thrombose wesentlich herabgesetzt.

Der Anteil der Blutpldtichen an der Bluigerinnung 1Bt sich bei
der Beobachtung des Gerinnungsvorgangs an einem Blutstropfen
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verfolgen (BENEKE). Es tritt zunichst eine Zusammenballung (Aggluti-
nation) von kleinen Plittchengruppen ein, wobei ihre Rénder unter
Aufquellung verschwinden (Kongelation). Rote Blutkorperchen lagern
sich um sie in rosettenférmiger Anordnung. Sodann tritt in enger Ab-
héngigkeit von den Héufchen die Fibrinabscheidung in ausstrahlenden,
feinen, vielfach krystallihnlichen Faden ein, die sich netzférmig ver-
flechten und alle kérperlichen Bestandteile umspinnen. Immer bilden
einzelne Plittchen oder Hiufchen die Knotenpunkte der Fibrinaus-
strahlung, die erst spater auch im freien Plasma auftritt. SchlieBlich
verschwinden die Plattchen vollstindig. Die Gerinnung im zentri-
fugierten Blut ist ebenfalls an die Schicht der Plittchen gebunden,
von der aus das Geflecht der Fibrinfiden die Masse der roten Blut-
korperchen und das freie Plasma durchdringt. Auch im Blutplasma
schwebende Plittchenhaufen bilden Mittelpunkte der Gerinnung. Ubrigens
wird auch im optisch leeren Plasma die Ausfillung von Fibrin in feinen
Nadeln beobachtet (STUBEL, MaNcoLD und KiTAMURA).

Wenn in dieser Darstellung der Anteil der Blutplittchen als Zentren
der fidigen Fibrinbildung im Vordergrund steht, so ist doch darauf.
hinzuweisen, daB Fibrin auch in anderer Weise auftreten kann. Schon
Vircaow lafit alle Faserstoffgerinnung mit einem gallertigen Stadium
beginnen, einer homogenen strukturlosen Masse. Sie 148t sich am besten
an dem feinen Hautchen erkennen, das die Oberflichen vieler Thromben
iiberzieht. Die Bildung dieses gallertigen Fibrins, der primdren Fibrin-
membran, als Vorliufer der fddigen Ausscheidung hat LAKER (1884)
genauer beschrieben und haben GurscHY, sowie KLEMENSIEWICZ weiter
verfolgt. Auf einem sorgfaltig gereinigten Glas, das von austretendem
Blut getroffen oder in ein BlutgefaB eingefithrt wird, schligt sich dieses
zarte Hautchen nieder, das erst die korperlichen Bestandteile festhalt.
Es ist auch darzustellen, wenn man die Blutgerinnung nach der Methode
ARrNOLDs in den Maschen eines feinen Holundermarkplittchens beob-
achtet. Das Héutchen ist zu erkennen, wenn nach 10 bis hdéchstens
20 Sekunden das mit Blut beschickte Holunderplattchen in Magnesium-
sulfat abgespiilt wird. Spiter findet sich fidiges Fibrin (TrRoSCHUTZ).
Also kann Fibrin unmittelbar auns dem Plasma zur Ausscheidung
kommen, ohne an ein Zentrum korperlicher Bestandteile gebunden
oder gar von deren Zerfall abhangig zu sein, wie ARNOLD, SCHWALBE
u. a. glaubten. Wir werden sehen, wie gerade dieser Vorgang fir die
Thrombose wichtig ist.

Wir haben auf alle diese Einzelheiten eingehen miissen, um einer-
seits zu zeigen, in welcher Beziehung die Blutplattchen zur Blutgerinnung,
sowie ihrer Steigerung und Herabsetzung stehen, und andererseits schon
jetzt darauf hinzuweisen, dafl gerade in dem verschiedenen Anteil der
Blutplittchen ein wesentlicher Unferschied zwischen einfacher Gerinnung
und Thrombose liegt. Plittchenagglutination ist noch keine Gerinnung,
andererseits ist die Zusammenballung der Plattchen fiir den Beginn
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der Thrombose wohl wichtig, aber auch noch nicht fiir sich allein als
Thrombose zu bezeichnen.

Blutplasma. Die Bedeutung des Blutplasmas fir die Gerinnungs-
fahigkeit liegt hauptsichlich in dem Gehalt an gerinnungsfihigen Eiweif-
substanzen.

Blutplasma stellt ein Kolloidgemisch dar, dessen leichtest aus-
flockende Fraktion das Fibrinogen ist, ihm folgen die Globuline und am
Schiuf stehen die feindispersen Albumine. Teilchengrofle (Dispersitit)
und elektronegative Ladung bestimmen die Kolloidstabilitdt des Systems
(STARLINGER). Verschiebung der Blutplasmazusammensetzung nach
Seite der Globulinfibrinogenfraktion bedeutet Erhohung der Gerin-
nungsfahigkeit, nach Seite der Albuminfraktion Verminderung der
Gerinnungsneigung. Von der Zusammensetzung und der elektrischen
Ladung des Plasmas wird aber auch die Ladung der darin schwebenden
roten Blutkorperchen und Blutplattchen bestimmt.

Wir diirfen jedoch nicht vergessen, daf die Gerinnungstahigkeit
des Blutes wohl weitgehend von den Faktoren der Eiweiflzusammen-
setzung und der elektrischen Ladung abhéngt, aber noch die Auslosung
des Gerinnungsvorgangs hinzutreten muf}, die nach der Fermentlehre
in der Aktivierung des Thrombins, nach der kolloidchemischen Vor-
stellung in Anderung der Reaktion besteht. Ob im véllig kérperchen-
freien Plasma alle Elemente zur Auslésung der Gerinnung vorhanden
sind und nur eines Fremdkorperreizes bediirfen, ist umstritten, da es
kaum moglich ist, das Vorhandensein von Zerfallsprodukten der hin-
falligen Blutpldttchen auszuschlieBen.

¢) Die Gerinnungstihigkeit in der Gefiflbahn.

Innerhalb der Blutbahn ist stets das Gerinnungssystem in seiner
Vollsténdigkeit von Plasma und korperlichen Bestandteilen vorhanden.
Die Gerinnungsfahigkeit und Gerinnungsneigung wird also nur von
der verschiedenen Menge und Bereitschaft der Faktoren bestimmt.
Auch hochste Bereitschaft braucht nicht zur Auswirkung zu kommen,
sofern nicht ein Anstofl hinzutritt. Also kann auch in der Sidrke des
Anstofes ein weiterer Faktor des Gerinnungsvorgangs liegen. Daher
ist bei gesteigerter oder verminderter Gerinnung des Blutes zu priifen,
ob die Veranderung der Beschatfenheit des Blutplasmas oder der Einflul3
auf einen anderen Faktor des Systems maligeblich ist.

Gerinnungsfordernd wirken innerhalb der Gefibahn die Einfihrung von
destilliertem Wasser, Alkohol, Chloroform durch Zerstorung von zelligen Bestand-
teilen des Blutes und Freimachen von Kinase, Einbringung von OrganpreBsaften
(Gewebskoagulin), von Gelatine, der Einflu von Réntgenstrahlen, der wohl iiber
die Milz geht (STePHAN). Nach Blutverlust tritt ebenfalls Steigerung der Gerinnungs-
fahigkeit ein, durch Erhobung der Pliattchenzahl und Verdnderung der Plasma-
kolloide.

Gerinnungshemmend wirken Pepton, vielleicht durch Einschwemmung von
Heparin oder nach STuBER und Lawc durch Aufhebung der Glykolyse, Arseno-
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benzol, Germanin, Hirudin (Blutegelextrakt), Phosphor, Thorium X, Kobragift.
Vermindert ist die Gerinnungsfihigkeit im Zustand der Anaphylaxie und Chol-
esterinamie, auch bei Cholimie (Funktionsschidigung der Leber).

Hauptsédchlich wird aber die Auslosung der Gerinnung innerhalb
der GefaBlbahn durch das Verhalten der GefiBwand bestimmt. Un-
versehrtheit der QGefifwand ist der wichtigste gerinnungshemmende
Faktor, der nur durch erhéhte Gerinnungsfihigkeit oder verstirkte
Gerinnungsauslosung iiberwunden werden kann.

Wir konnen aus diesen Darlegungen die Bedingungen der reinen
Pfropfbildung durch Gerinnung (Gerinnungsthrombose) ersehen. Die
Voraussetzung einer sehr raschen Auslésung der Gerinnung (Ferment-
thrombose) oder eines gleichmiBigen Ablaufs des Gerinnungsvorgangs
in einem GefiBabschnitt ohne Anderung der Verteilung der kérper-
lichen Blutbestandteile werden nur selten erfiilllt. Bei den meisten
Thromben bildet die Gerinnung nur einen Teil der Erscheinungen, wie
bereits bei der Beteiligung der Blutplittchen erwahnt wurde. Darin
liegt der wesentliche Unterschied, der uns nétigt, Blutgerinnung und
Thrombose voneinander zu trennen. Der Begriff intravasculire Blut-
gerinnung ist zu eng. Wenn ihn HEUSSER noch aufrecht erhalten will,
mubB er die Thrombenbildung als ,,eine besondere Art der intravasculiren
Gerinnung® bezeichnen.

Ohne Blutgerinnung ist ein Thrombus nur in wenigen Fillen und in
beschrénkter Ausdehnung zu beobachten, Blutgerinnung aber allein
geniigt nicht, das ganze wechselvolle Verhalten der Blutpfropfbildung
zu erkliren, vor allem nicht die Beziehungen zu bestimmten Stellen
der GefifBlbahn, die groBen Unterschiede im Bau und das Fortschreiten
der Thromben.

d) Die Feststellung der Blutheschaffenheit.

Daraus geht zugleich die Bedeutung einer klinischen Fesistellung
der Gerinnungsfihigkeit des Blutes fiir die Frage einer drohenden Throm-
bosegefahr hervor. Eine extravasculir erhohte Gerinnungszeit gibt
nur einen Faktor, aber keinen MaBstab fiir die sonstigen Bedingungen
zur Thrombenbildung. Wohl ist bei starker Herabsetzung der Gerinn-
barkeit anzunehmen, daB, wie auch im Experiment, der Anteil des
Gerinnungsthrombus am Ort einer Thrombose vermindert sein wiirde.
Kleinere Schwankungen der Hyperinose und Hypinose sind aber nicht
verwertbar. Ferner ist zu beriicksichtigen, daB einer Herabsetzung
der Gerinnungsféhigkeit, z. B. nach Germanineinspritzung, eine kom-
pensatorische Erhéhung folgt.

Die Messung der Blutgerinnungszeit wird nach LAMPERT durch die Benetz-
barkest der Pipetten und Schilchen wesentlich beeinfluBt. Stark benetzbare Kérper,
z. B. Glas, beschleunigen die Gerinnung, sie ziehen die Blutplattchen verméoge ihrer
Oberflichenkrifte an und bringen sie zum Zerfall. Daher empfiehlt er Schilchen

und Pipetten aus Kunstharz (Athrombit) oder Bernstein, sowie zur Blutentnahme
Nadeln aus rostfreiem Stahl (Ainit). Auch die Retraktion des Blutkuchens und das
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Abpressen des Serums ist nach ihm von der Benetzbarkeit der Oberfliche abhéngig.
Wie weit diese physikalischen Bedingungen auch fiir das Verhalten in der Blut-
bahn maBgebend sind, bedarf wohl noch weiterer Priifung.

Ebenso haben Schwankungen in der Zahl der weilen Blutkdrperchen,
abgesehen von leukdmischen Zustinden, keine wesentliche Bedeutung,
sowohl fiir die Bestimmung der Gerinnungsfihigkeit, wie fiir die Bildung
von Zusammenklumpungen. Die Bestimmung der Blutplattchenzahl
ist ebensowenig eindeutig zu verwerten. Ob die Untersuchung der
Plittchenladung nach STUBER und LaNe weiterfiihrt, bleibt abzuwarten.
Auch sie wiirde nur einen Teilfaktor des ganzen Vorgangs treffen, der
fir die GroBe der Ablagerung an einer sonst begiinstigten Stelle des
GefiaBsystems in Betracht kime.

Die Bestimmung der Plasmazusammensetzung wird durch die refrakto-
metrischen Methoden ermdglicht, wie sie von REISS, ROBERTSON. STAR-
LINGER U. a. angegeben sind und besonders von HEUSSER in ihrer prak-
tischen Verwendung zur Feststellung von Verdnderungen unter patho-
logischen Bedingungen gepriift wurden. Auch die Viscositdt (Viscosi-
meter von HEss) gibt einen Anhalt fiir die Eiweiizusammensetzung
(EiweiBspiegel) des Plasmas. Der einfachste Indicator ist die Senkungs-
reaktion nach WESTERGREEN oder LINZENMEIER, die auch von LOHR
und HrussEr gerade fiir die Frage der Thrombosebereitschaft in
umfangreichen klinischen Untersuchungen als zweckmifBlige Methode
erkannt wurde. Die Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkérperchen
(Suspensionsstabilitit) setzt sich zwar auch aus verschiedenen Faktoren
zusammen, doch ermoglicht sie als ,,Resultante der verdnderten Plasma-
beschaffenheit” (HEUSSER) eine rasche Ubersicht. Weitgehend gestattet
sie jedenfalls einen RiickschluB auf die Verschiebung der FEiwei3-
fraktionen und die damit zusammenhingende elektrische Ladung, die
auch wiederum die Plittchenagglutination beeinfluit. Die mikro-
skopische Senkungsreaktion nach KRIELE gestattet die Plattchen-
agglutination neben der Senkung roter Blutkérperchen zu verfolgen.
Sie mufl aber noch weiter erprobt werden.

Die Messung der Senkungsgeschwindigkeit des Blutes gewihrt also
einen Einblick in die kolloidale Zusammensetzung und elektrische
Ladung der Blutflissigkeit. Dies ist nicht nur fir die Gerinnung,
sondern auch fiir die Zusammenballung der Blutplittchen von Be-
deutung, also fiir weitere Faktoren der Thrombose. Unmittelbare
Schliisse fiir eine Thrombenbereitschaft gewdhrt sie auch nicht, aber
doch einen Einblick in die Blutbeschaffenheit, der weitergeht als ein-
fache Gerinnungsmessung.

Ebenso geht eine andere Methode iiber die Feststellung der Gerinn-
barkeit hinaus. MorawIrTz und JURGENS beschrieben als Capillor-
thrombometer einen Apparat, mit dem sich die Zusammenballung der
Blutpliattchen feststellen liBt. Es werden etwa 10 cem Blut durch
Venenpunktion entnommen und auf 2 paraffinierte GefiBie mittels
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rhythmischer Pumpbewegung durch eine Glascapillare hin- und her-
getrieben. Durch die Plittchenagglutination wird die Capillare verstopft
und ein angebrachtes Manometer zeigt die Druckerhthung an. Die
gemessene Zeit bis zum Eintritt der Verstopfung ist kiirzer als die
Gerinnungszeit, durchschnittlich 3—4 Min. und wird von MORAWITZ
und JURGENS als ,, Thrombosezeit bezeichnet. Bei Purpura haemorrhagica
sehen sie eine erhebliche Verlingerung der Plittchenagglutination, aus
der sie auf eine ,,Thrombasthenie schlieBen‘. KunTzEN hat an Tieren
bei chronischer Vergiftung durch Autogase eine Verkiirzung dieser
Thrombosezeit erhalten und daraus auf erhéhte Thrombenbereitschaft
geschlossen.

Es ist gegen die Methode der Einwand zu erheben, dafl bei der
Abhéngigkeit der Plittchenagglutination von der Plasmazusammen-
setzung und elektrischen Ladung auch hierbei zusammengesetzte Faktoren
mitwirken, wie bei der Senkungsreaktion auch. Vor allem ist, wie schon
bemerkt, Plittchenagglutination noch keine Thrombose, daher die
Bezeichnung Thrombosezeit bedenklich und ein Riickschlul auf Throm-
boseneigung im Korper wire erst auf ausgedehnte Erfahrungen zu
stiitzen.

Zusammenfassend ist zu sagen, daBl keine meBbare Verdnderung
der Gerinnungsfahigkeit des Blutes das Zustandekommen von Pfropf-
bildungen (Thromben) wihrend des Lebens zu erkliren vermag, ab-
gesehen von extremen Fillen der Gerinnungsauslésung.

Ebensowenig sind wir imstande, aus Zusammensetzung und Be-
schaffenheit des Blutplasmas oder aus der Zahl und Beschaffenheit der
korperlichen Bestandteile das Auftreten einer Thrombose zu erkliren.
Erhohte Gerinnungsfihigkeit, Verschiebung der Eiweizusammensetzung
und der elektrischen Ladung, erhéhte Senkungsgeschwindigkeit, Ver-
mehrung und Agglutinationsfahigkeit der Plittchen sind alles Faktoren,
die bei der Entstehung eines Thrombus mitwirken, aber den Beginn,
die GroBe und das Schicksal einer Pfropfbildung, vor allem den Ort
nicht zu bestimmen vermogen.

¢) Unterschied des Aufbaues von Blutgerinnseln und Thromben.

Blutgerinnsel auBerhalb der GefaBbahn zeichnen sich durch ein
gleichméiBiges Netz von Fibrinfasern aus, dessen Maschen von roten
Blutkérperchen ausgefiillt sind. Weille Blutkorperchen liegen darin
verteilt, nur vereinzelt in kleinen Héufchen. Blutplittchen sind nicht
zu erkennen, sie sind an den Knotenpunkten des Fibringeflechts langst
untergegangen.

Reine Gerinnungspfropfe im Gefa$ konnen bei plétzlicher Gerinnung
der ganzen Blutsiule, z. B. bei Injektion von Gewebsextrakt gleiches
Verhalten bieten. Meist ist hierbei das Fibrinnetz ein sehr dichtes.
Aber das sind seltenere Vorkommnisse. Uberwiegend lassen die als
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Gerinnungsbildungen erscheinenden roten Thromben einen wechselnden
Bau erkennen: Zusammenklumpungen von weillen Blutkérperchen,
schlierenférmige Ziige von Fibrin entsprechend Stromwirbeln und zu-
sammengeballte Plittchenmassen mit Leukocyten. Natirlich darf die
Beurteilung nicht von einer Stelle aus erfolgen.

Leichengerinnsel werden als Cruor- und Speckhautgerinnsel unter-
schieden. Erstere zeichnen sich schon dadurch gegeniiber roten Thromben
aus, dafl sie das Gefal nicht ausfiillen und keine Verbindung mit der
Wand haben. Sie sind glatt, glinzend und elastisch. Das Mikroskop
zeigt vorwiegend rote Blutkérperchen in einem Fibrinnetz, Leuko-
cyten in ungleichméBiger Verteilung, vielfach noch Fibrin in strahliger
Anordnung um kleine Plittchenhaufen (Fibrinsterne). An der Ober-
fliche besteht eine abschlieBende dichtere Fibrinschicht (BENEXE).
Speckhautgerinnsel haben ein Absetzen des Blutes zur Vorbedingung,
wie im Reagensglas. Sie bilden sich bei ruhiger Lage des Korpers in
den groflen Gefilen und im Herzen, und zwar als eine obere Schicht
unter dem fliissigen Serum, darunter das rote Gerinnsel. Ungemein
dichte Fibrinsterne um grébere Plattchenzentren zeigen ihre langsame
Entstehung an. Es geht aber nicht mehr an, sie als ein Zeichen langer
Agone anzusehen. Sie erfordern nur gute Gerinnungsfihigkeit des
Blutes und ruhige Lage.

Erstickungsblut (starke Kohlensdureiiberladung) bleibt flissig oder
fithrt nur zu lockerem rotgn Gerinnsel.

Umstritten war lange die Frage, ob noch auf Leichengerinnseln
geformte Ablagerungen entstehen kénnen. Man sieht gelegentlich kleine
weille Flockchen roten oder weiflen Gerinnseln des Herzens und groBer
Venen aufgelagert (Rost, RiBBERT). Sie bestehen aus Plittchenhaufen
und Leukocyten. Da bei Eintritt der Totenstarre des Herzens noch
geringe Wirbelbildungen vorkommen, ist ein Zusammenballen der ge-
formten Bestandteile vor der vollstindigen Gerinnung des Blutes und
eine Abscheidung an der Oberfliche, sowie auch Schichtung im Innern
sehr wohl moglich. Es geht zu weit, hierbei von postmortalen Thromben
zu sprechen.

Eine Unterscheidung postmortaler Gerinnsel und Thromben sucht
Nirpe durch ihr Verhalten bei der Hartung. Leichengerinnsel bleiben
in Formalin zusammenhingend und elastisch, rote Thromben werden
trocken und briichig. Meist sind diese Unterschiede schon ohne Hartung
deutlich, indem Thromben gegeniiber den glinzenden, elastischen Ge-
rinnseln trocken und briichig erscheinen.

2. Andere Veriinderungen der Blutbeschaffenheit.
a) Zusammenballung (Agglutination).

Es gibt noch auBler der Ausfillung des Faserstoffs, der Gerinnung,
andere Moglichkeiten der Bildung fester Teilchen im Blut, von denen
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Piropfe in ihrem Entstehen geférdert werden kénnen. Hierzu gehért
die Agglutination der roten Blutkérperchen, ihre innige Zusammen-
ballung, die zum Verschmelzen der Konturen fiihrt. Geldrollenbildung
(s. 0.) ist noch keine Agglutination. Es sind stirkere Veridnderungen
der Oberfliche, die zur Verklumpung fithren, z. B. durch Gifte wie
Ricin und Abrin, die im Reagensglas Kliimpchenbildung hervorrufen,
auch bei intraventser Injektion. Es kénnen hierdurch kleinere GefiBe,
vor allem der Lungen, verstopft werden, wozu noch Losung (Hamolyse)
hinzutreten kann. Waisseriger Extrakt von Bohnen wirkt ebenfalls
verklumpend. Agglutination tritt ferner durch kérperfremdes Serum
ein, sowohl durch artfremdes, z. B. Rinderserum gegeniiber Kaninchen-
blut, als durch artgleiches (Isoagglutination). Die Unterscheidung von
Blutgruppen (LANDSTEINER), die aufeinander agglutinierend wirken,
spielt ja heute eine grofie Rolle. ‘

Durch Behandlung von Kaninchen mit Hundeblut lief sich in eigenen
Versuchen ein Serum erzielen, das bis 1:3000 fast nur agglutinierte.
Dieses Serum, sowie Bohnenextrakt rief bei Einbringen in eine ab-
gebundene Gefilstrecke des Kaninchens (Jugularvene) sofortige rote
Pfropfbildung hervor. Aber mit den roten Blutkorperchen wurden
zugleich Leukocyten und Blutplittchen verklumpt und hierdurch Ge-
rinnung ausgelést. Auch in den Versuchen von Kusama, der Ricin in
die Blutbahn einbrachte, liel sich eine Agglutination der roten Blut-
korperchen nicht als wesentlich feststellen; es entstanden Blutplittchen-
verklumpungen und Triimmerpfrépfe. Bei menschlicher Thrombose spielt
eine Agglutination roter Blutkorperchen keine wesentliche Rolle.

Anders ist es mit der Agglutination der Blutplitichen. Wir haben
gesehen, daB jede Gerinnung mit Zusammenballung und Verschmelzung
(Kongelation) der Plittchen beginnt. Anderung der elektronegativen
Ladung, vor allem durch Verschiebung der Plasmakolloide nach der
Globulin-Fibrinogenseite bedingt leichtere Agglutinationsfihigkeit, ebenso
Reaktionsinderung (Séduerung), zu der bereits eine Anderung der Kohlen-
sdurespannung im Blut geniigt (STUBER und Lax@). Sie erhielten in
zwei Versuchen bei gesteigerter Kohlenséureatmung kleine Plittchen-
zusammenballungen, an die sich Leukocyten anlagerten. Aber der-
artige Plattchenkliimpchen kénnen durch verschiedene Einfliisse zu-
stande kommen, sie sind noch keine Thromben, die Bestand haben
und zu einer bestimmten GeféBstelle in Beziehung stehen. So entstehen
sie bei Hamolyse in heterologem Serum, bei Einbringen von Blut-
schatten, destilliertem Wasser, Tusche, Kollargol, Olivensl (Kusama).
Derartige Kliimpchen kénnen dann in der Lunge, Milz und Leber bei
verlangsamter Blutstromung stecken bleiben und weitere Ansamm-
lungen von Blutpldttchen herbeifiihren. Das sind dann aber Emboli
mit sekundiren Anlagerungen, keine o6rtlich entstandenen Thromben.

Nach Vorbehandlung mit abgetoteten und lebenden Bakterien kommt
nicht nur im Reagensglas, sondern auch im strémenden Blut eine
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Agglutination eingebrachter Keime zustande (DIETRICH und SCHRODER)
und an diese schlieBt sich eine Zusammenballung von Blutplattchen und
Leukocyten an. Man kann die in Auflésung begriffenen Bakterien in
kleinen Kliimpchen eingeschlossen erkennen, bald aber nur Triimmer
davon bemerken. Aber freie Plittchenhidufchen, auch mit EinschluBl
von Leukocyten, sind noch nicht Thromben; sie konnen nur zu der
Grundlage von solchen werden, wenn sie mit einer Wandstelle in Ver-
bindung treten und sich andere Abscheidungen anschlieBen.

b) Losung roter Blutkirperchen (HiAmolyse).

Sie ist der Austritt von Blutfarbstoff aus den roten Blutkorperchen.
Sie kann durch osmotische Einfliisse erzeugt werden, z. B. durch destil-
liertes Wasser oder hypotonische Losungen, ferner durch Verdnderungen
der Oberflichenschicht der Blutkérperchen, z. B. durch Saponin oder
hémolytisches Blutserum. Nach Austritt des H&émoglobins bleiben
die Blutschatten (Stromata) zuriick, deren Bau uns nicht weiter be-
schaftigen soll. Blutschatten, sorgfiltig ausgewaschen (Wasserschatten,
Saponinschatten, Sublimatschatten), kénnen den Anstofl zur Bildung
roter Thromben in einer abgebundenen GefaBstrecke geben, obwohl
sie nur wenig Kinasewirkung gegeniiber Fibrinogen erkennen lassen
(DietricH). Ebenso erhielt Kusama durch hiamolytisches Serum,
destilliertes Wasser, auch durch gelostes Himoglobin und Blutschatten
Pfropfe in Lunge, Milz, Leber. Nur zum Teil waren sie durch die Blut-
schatten selbst bedingt, vorwiegend war eine Plittchenagglutination
ausgelost, auch Fibrinausfillung hervorgerufen worden. Also ist die
Wirkung der Hamolyse nur eine indirekte.

Hémolytische Wirkungen kénnen bevm Menschen vorkommen, z. B.
durch Injektion hypotonischer oder blutkorperchenlosender Stoffe.
Manche Zwischenfélle bei intravenoser Behandlung lehren dies. Auch
andersartiges Serum kann hamolytisch wirken. Ferner zeichnen sich
Bakterien durch Héimolysinbildung aus, z. B. Streptokokken und
Staphylokokken. Blutserum septisch Kranker kann gegeniiber anderem
Blut hamolytische Eigenschaften erlangen: dies ist bei Transfusionen
zu beachten. Wir sahen (DieTrIcH und Kuczynski) bei einem Kriegs-
verletzten nach Transfusion den Tod eintreten und fanden in den kleinen
Lungengefaien Pfropfe von Blutschatten. Da Hémolyse auch in entziin-
deten Gebieten durch Reaktionsinderung des Blutes oder durch bak-
teriell-toxische Produkte eintreten kanm, ist sie als Grundlage kleiner
Thromben wohl mdoglich. Man kann in den entziindlich verdnderten
Geweben hyaline Pfropfe beobachten, denen eine gelbliche, von Hamo-
globin herrithrende Farbe anhaftet. Im allgemeinen kommt aber hamo-
lytischen Prozessen bei der Entstehung gréflerer Thromben keine Be-
deutung zu.

Dietrich, Thrombose. 2
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¢) Ausfillungen (Pricipitation).

Bei Pracipitation denken wir nicht an Niederschlagsbildungen in
den Blutkérperchen, wie sie bei manchen Formen der Hamolyse an-
zunehmen sind, sondern an Ausfillungen im Blutplasma. Hauptsich-
lich sind die Ausfdllungen durch EiweiBsubstanzen im Serum vor-
behandelter Tiere bekannt (spezifische Serumprécipitine, URLENHUT).
Derartige Ausfallungen im Blutplasma einer abgebundenen Gefd8strecke
rufen keine Pfropfbildungen hervor.

Etwas anderes ist die Bildung von Triimmern der Blutzellen oder
anderer zerstorter Gewebsteile, die ins Blut gelangen, auch grébere
Ausfillungen im Blut, z. B. durch Ather oder Chloroform. Bei aus-
gedehnter Verbrennung der Haut kann z. B. das Blut voll von solchen
kleinsten Triimmern sein, die in Dunkelfeldbeleuchtung ein lebhaftes
Spiel tanzender Kornchen geben. Derartige Trimmer koénnen den
Kern Kkleiner GefaBverstopfungen im befallenen Gebiet, z. B. Haut,
bilden mit weiterer Anlagerung von Plittchen und Fibrin, auch Ver-
stopfungen von Organgefaflien in Lunge, Milz, Niere. Wir sprechen von
Triimmerpfropfen (spodogenen Thromben, AScHOFF). Auch bei Atzung
der GefiBlwand, z. B. mit Argentum nitricum bilden sich Niederschlige
am Endothel (SorwaLBE, HANSER, DEREWENKO), an die sich Pldttchen
anlagern. Bei intravendsen Injektionen, auch bei Resorption aus Krank-
heitsherden, wéren dhnliche Niederschlagsbildungen wohl denkbar. Sie
sind bisher nicht néher beachtet worden.

3. Die Bedeutung von Anderungen der Blutbeschaffenheit
fiir die Thrombose.

Die geschilderten Blutverinderungen kénnen unmittelbar durch zwei
Vorginge zur Pfropfbildung fiihren: durch Gerinnung des Blutplasmas
(Koagulation) und durch Zusammenklumpung koérperlicher Bestand-
teile (Agglutination), vor allem der Blutplittchen. Die Zusammen-
ballung der anderen Blutzellen, sowie -von Blutschatten und Blut-
trimmern kommt nur wenig in Betracht.

Alle anderen Veranderungen, die sich an den Korperchen und im
Blutplasma feststellen lassen, wirken lediglich begiinstigend durch Er-
hoéhung der Gerinnungsneigung (Hyperinose) oder durch Steigerung der
Plattchenagglutination.

Letztere leitet den Gerinnungsvorgang im Blut ein. Trotzdem darf
Plattchenagglutination nicht ohne weiteres der Gerinnung zugerechnet
werden. Sie kann im stromenden Blut eintreten (um Blutschatten,
Trimmer u. a.), ohne von weiterer Gerinnung gefolgt zu werden, sie
ist auch von der Gerinnungsfihigkeit des Blutplasmas nicht ohne weiteres
abhangig. Blutplittchenpfropfe entstehen in Gefillen von Tieren, deren
Blut durch Hirudin oder Novirudin ungerinnbar gemacht wurde.
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Die Vorbedingungen der Blutgerinnung sind im Gesamtblut ent-
halten, sie bediirfen jedoch der Awuslosung, die bei Austritt aus den
Gefaflen durch Zerfall der Plattchen und Freiwerden von Thrombo-
kinase gegeben ist oder durch Hinzutreten von anderen Kinasespendern
(Gewebskoagulin) erfolgt. Im Gefil hemmt das lebende Endothel den
Eintritt der Gerinnung, sie ist nur moglich durch Einflisse, die erhéhte
Gerinnungsbedingungen im Blut schaffen (KinaseiiberschuB, Zerstérung
der Blutkorperchen). Die Frage, ob auch unter gewissen Bedingungen
vom Gefdallendothel selbst eine Gerinnungsforderung ausgehen kann,
wird noch zu besprechen sein.

Man hat Blutgerinnung als einen Absterbevorgang (Nekrobiose)
oder als Tod (Nekrose) des Blutes bezeichnet. Der verwickelte Vor-
gang wird durch diese Vorstellung nicht klarer. Zweifellos ist der Aus-
gang der Blutgerinnung die Aufhebung der wesentlichen fliissigen Be-
schaffenheit und der Untergang der Blutzellen. Letztere ist aber Folge,
nicht Wesen der Blutgerinnung.

Nachdem wir wissen, dafl die Blutplattchen nicht Zerfallsprodukte,
auch keine selbstindigen Zellen sind, sondern Protoplasmateilchen,
deren Funktion in ihrer starken Oberflichenaktivitat liegt, besteht
auch deren Rolle nicht einfach in einem Untergang. Die Hinfalligkeit
gehort zu ihrer Funktion, ebenso wie Zusammenballung und Ferment-
abgabe. Die Abscheidung des Fibrins als Gelbildung aus dem zusammen-
gesetzten Blutplasma kann als kolloidchemischer Vorgang nicht mit
Nekrose bezeichnet werden.

Blutgerinnung ist demnach ein in der Eigentiimlichkeit der Blut-
zusammensetzung und Blutfunktion begriindeter Vorgang, der vom
Untergang des Blutes gefolgt ist. Das ist etwa mit der Sekretbildung
holokriner Driisen zu vergleichen, bei der auch die Zelle in der Funktion
selbst untergeht.

Noch weniger ist es demnach berechtigt, die Pfropfbildung im Gefa8,
die Thrombose, schlechthin als einen Absterbevorgang (Nekrobiose) zu
bezeichnen (KrLeBs, WEIGERT, LuBarscH). BENERKE mull von einer
besonderen Form der Blutnekrose sprechen, ohne damit das Wesen
der Thrombose schiarfer zu erkldren. Das geschieht auch nicht durch
B. FiscHEr-WasELs, der die Bezeichnung als Blutnekrose aufnimmt.

Die Gerinnung umfaft nur einen Teil der Vorginge, die zur Blut-
pfropfbildung fithren oder daran beteiligt sind. Der Untergang der
Blutelemente ist das Ende, das schon zum Ausgang der Thrombose
(Auflssung, Organisation) iiberleitet. Am Anfang aber stehen, vor der
Gerinnung, Lebensvorginge verschiedener Art, deren Betrachtung wir
uns zuwenden miissen.

Es ist aber am SchluB dieses Abschnitts ausdriicklich darauf hin-
zuweisen, dafl Blut in seiner wechselnden korperlichen und physikalisch-
chemischen Zusammensetzung kein selbstindiges Formelement des
Korpers, sondern ein Produkt seiner Bildungsstitten ist und einen

2*
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Haupttrager des Kérperstoffwechsels bildet, im steten Verbrauch und
Aufbau. Also ist die Blutzusammensetzung und Blutbeschaffenheit von
den Regulationen abhéngig, die in geordnetem MaBe einwirken miissen.
Storungen der Blutbeschaffenheit werden von allgemeinen oder ort-
lich bedingten Anderungen dieser Regulationen abhingen. Auf solche
wird daher auch als Grundlage der Thrombenbildung zu achten sein.

B. Die Behinderung der Blutstromung.

Wir haben schon darauf hingewiesen, dall Vircmow die Kreislauf-
stérung als hauptsichlichste Grundlage der Thrombose betrachtete.
Stockendes Blut gerinnt nach ihm ohne weiteres. So kam er zu der Ein-
teilung der marantischen Thrombose bei allgemeinem FErlahmen des
Kreislaufs, der Kompressions- und Dilatotionsthrombose bei ortlicher
Stagnation, der Alferationsthrombose, bei der nach Verletzung der GefaB-
wand auch Strombehinderung maBgebend ist. Wir finden diese Gruppen-
einteilung heute noch weit verbreitet, obwohl sie uns nichts mehr besagt.

Die Bedeutung des wvolligen Stillstands (Stagnation) wurde zuerst
in Frage gestellt. BrUckE (1857) erkannte, daB bei Kaltbliitern Still-
stand im unverletzten Gefall nicht zur Pfropfbildung fiihrt und er bildete
daraus die Ansicht von dem gerinnungshemmenden EinfluB des Gefi-
endothels. BauvmearRTEN (1877) zeigte weiter, dall auch bei 'Warm-
bliittern schonende GefidBunterbindung keine intravasale Gerinnung aus-
I6st. Selbst in einer doppelt unterbundenen GefiBstrecke bleibt Blut
fliissig. Das Absterben der Blutzellen in dem ausgeschalteten Stiick,
auf das BENEKE und LuBarscH soviel Wert legen, fiihrt keine Ge-
rinnung herbei. Sie tritt nur ein bei Schidigung der Wand, z. B. durch
Atzung mit Héllenstein oder Crotonél, andererseits bei Infektion oder
Hiamatom der Umgebung, ebenso bei Einlegen eines doppelt unter-
bundenen Gefilles in Fermentlosung (v. DbrRiNg) durch Resorption
gerinnungserregender Stoffe. Nach STUBER und Lanc fiihrt doppelte
Unterbindung bei erhéhtem Kohlensduregehalt des Blutes, wobei die
elektrische Ladung der Plittchen stark abnimmt, ebenfalls zur Ge-
rinnung. Also miissen Wandschidigung oder Anderung der Blutbeschaffen-
heit zum Stromstillstand hinzutreten, um selbst in vollkommen ab-
gesperrtem GefaBabschnitt einen Gerinnungspfropf zu erzeugen. Das
haben auch EBERTH und SCHIMMELBUSCH festgestellt und in hundert-
faltigen Tierversuchen habe ich selbst bei doppelter und einfacher Unter-
bindung der Vena jugularis des Kaninchens niemals einen Thrombus
eintreten sehen, wenn nicht andere Bedingungen seitens der Wand
oder des Blutes hinzukommen.

Dem entspricht auch die Erfahrung an menschlichen GefiBen. Man
liest wohl noch in &lteren Lehrbiichern, daB Unterbindung des GefiBes
eine Thrombose bis zum néichsthoheren Seitenast zur Folge hat. Tmmer
wieder waren Chirurgen tiberrascht, wenn ich ihnen bei Kriegsverletzten
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die Unrichtigkeit dieser Vorstellung vorwies. Auch an Amputations-
stiimpfen bleibt eine Thrombose der Arterie und Vene aus oder auf
einen ganz kleinen Pfropf an der Unterbindungsstelle beschrinkt, wenn
nicht stirkere Wandschidigungen, z. B. Quetschung mit Intimaein-
rissen oder Stumpfinfektion vorliegen. Man konnte auch an geheilten
Amputationsstimpfen, die zur Stumpfkorrektion reamputiert waren,
nachweisen, dall bei einfacher, reaktionsloser Narbe die Gefdfheilung
ohne Reste eines Thrombus eingetreten war (RosENTHAL). Ebenso
lassen Massenligaturen in grolen Operationsgebieten, z. B. einer Magen-
resektion oder Uterusexstirpation, oft jede Pfropfbildung vermissen,
selbst bei Thrombose der Oberschenkelvene.

Stromstillstand (Stagnation) stellt somit nur eine Begiinstigung der
Thrombenbildung dar, wenn andere Faktoren hinzutreten, unter denen
wir den Austausch zwischen Wand und Blut als wesentlich erkennen
werden. Aber auch gegeniiber der Entstehung der Thrombose ledig-
lich durch werlangsamte Stromung (Pulsionsthrombose, ZAHN, BENEKE)
erhoben sich Bedenken. Verlangsamter Blutstrom in erweiterten Ge-
faBen, z. B. Varicen, kann bei starkster Fillung jahrelang bestehen,
bis ein hinzutretendes Ereignis den Thrombus herbeifithrt. Grofle
kavernose Geschwiilste enthalten in fast stromlosen Raumen fliissiges
Blut. Jedoch kommt der Verlangsamung und Behinderung der Blut-
stromung in einem Gefal fiir Ort und Formgestaltung eines Thrombus
eine grole Bedeutung zu.

Das haben EBERTH und SCHIMMELBUSCH zuerst in ihren klassischen
Versuchen dargetan. Bei einer Anderung des Stromverhaltens, die mit
Verlangsamung oder Wirbelbildung verbunden ist, treten die Blut-
plittchen aus dem Achsenstrom heraus in die plasmatische Randzone.
An einer geschidigten Wandstelle, durch Verletzung, Verdtzung oder
Fremdkorper, hdufen sie sich an und verschmelzen (konglutinieren).
Ebenso wird in erweiterten GefdBen oder an einem Vorsprung durch
Stromwirbel der Achsenstrom aufgehoben und die Blutpldttchen treten
mit der Wand in Berithrung, wobei sie bei fortbestehender Stromung
immer gréflere Anhaufungen bilden. Es entsteht der Abscheidungs-
pfropf, den ZAHN zuerst beschrieb. KEbenso hat REckLiNcHAUSEN auf
die Wirbelbildung bei Stromverlangsamung hingewiesen. ASCHOFF hat
den Anteil der Stromwirbel am Aufbau menschlicher Thromben weiter
verfolgt und in zahlreichen Arbeiten seines Instituts die Bedeutung
der Stromverhaltnisse fiic die Entstehung und den Aufbau der Thromben
ausgebaut.

Das Zustandekommen von Ablagerungen studierte er besonders an
Flufimodellen im Wasserbaulaboratorium (Prof. REHBOCK). An cinem
Wehr bilden sich Wirbel ( Walzen) mit Riickstromung, in deren Bereich
sich feine Teilchen (Sdgespane) in streifigen und netzférmigen Ver-
dichtungen ablagern. Bei schriggesenktem Wehr entstehen zwei Walzen,
innerhalb und auBerhalb der Klappe und an den Beriihrungsstellen kommt
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es zur Abscheidung der Schwebeteilchen. Endlich tritt an der Einmiin-
dung eines schwicheren Nebenflusses eine Sandbankbildung ein (Abb. 1).
In dhnlicher Weise hat auch BENEKE sich eine Vorstellung ven den
hydrodynamischen Gesetzen in einer durchstrémten Rohre gemacht
und gezeigt, wie durch Ausbuchtung, Erweiterung und durch Hinder-
nisse, ebenso am Zusammenflull Wirbel und stehende Wellen gebildet
werden, von denen besonders die plasmatische Randzone betroffen wird.
Der Baw menschlicher
Thromben, besonders der
langen fortgesetzten Throm-
ben der groBen Venen-
stimme, 1iBt die Einwir-
kung gleicher Strémungs-
verhéltnisse, Wirbel und
Sandbankbildungen, an-
schaulich erkennen (FERGE).
Aber auch in der Riffelung
wandstdndiger Thromben
der GefiBle und des Herz-
innern kommt die wellen-
férmigeAblagerung zum Aus-
druck und in dem zierlichen
Korallenstockbaw (ASCHOFF)
driicken sich die Stromlinien
aus, in denen die Plittchen-
lamellen und -fiden wie
Wasserpflanzen in einem
) ) ) Bach getrieben werden. Aus
A%’iﬁﬁérﬁg]ﬁ(fl%%ss&%iggﬁﬁggd(g%egxsécnngg?l der zierlichen Struktur des
Léangsschnitts eines Throm-
bus kann seine ganze Bildungsgeschichte abgelesen werden (Abb. 20).

In gleicher Weise liit sich im Tierversuch zeigen, dafl vor einer
GefiBverengerung die Bildung eines Thrombus den Stromungsgesetzen
folgt. DIETRICH erhielt zuerst einen solchen gemischten Thrombus
durch Injektion von Bact. coli in die Ohrvene bei vorsichtiger Abdrosse-
lung der Vena jugularis (Abb. 2). Auch in den Versuchen von DieTRICH
und ScHRODER sind die formenden Krifte der Blutstrémung fiir die
Bildung von wirbelférmigen Abscheidungen an den Klappen und vor
einer Strombehinderung unverkennbar.

Die Bedeutung der Strémungsverhéltnisse ist ferner aus der Ver-
teslung der Thromben auf die verschiedenen Gefifigebiete zu erkennen.
Thromben finden sich viel hdufiger in Venen, in denen der Blutstrom
langsamer und leichter gestort ist als in Arterien, trotzdem diese viel
mehr Wandverdnderungen (Atherosklerose) darbieten. Nach FERcE
kommen 76,3°/, der Thromben auf die Venen, 23,7°/, auf Arterien.
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Lusarscor fand in 30,19/ seiner Obduktionen Thromben des rechten
Herzens und der Venen, dagegen nur in 7,6, solche der Schlagadern
und des linken Herzens. Unter den Venen sind aber die des Beckens
und der Beine weitaus am stiarksten betroffen. 633 Thromben der Venen
unterhalb des Zwerchfells standen nach der Zusammenstellung von
LuBarscH 169 Thromben der oberen Korperhilfte gegeniiber, also ein
Verhilltnis von 3:1. Die Begiinstigung
der Thrombenbildung in Varicen ist zu
allgemein bekannt, um darauf ndher ein-
zugehen, ebenso die leichte Ausbildung in
gestauten Venen der unteren Kérperhalfte
bei allen allgemeinen Behinderungen des
Kreislaufs oder Kreislaufschwéche. AscHOFF
hat aber auch auf den ungiinstigen Abfluf}
aus der Vena femoralis beim liegenden
Kranken hingewiesen, indem das Blut
von der Schenkelbeuge erst iiber den
Beckenrand hinaufsteigen muf}, um dann
in der Vena iliaca abwirts zu fliellen.
RiepEL und ZURHELLE wiesen auch auf
die ungiinstigen Verhéltnisse der linken
Vena iliaca hin, die von der Art. iliaca
und hypogastrica, sowie der sacralis med.
iiberkreuzt und behindert wird. Dem ent-
spricht eine groBere Haufigkeit der links-
seitigen Schenkelthrombose.

Unter den Venen der oberen Korper-
hélfte ist aber der Sinus longitud. beim
liegenden Kranken ahnlich gestellt. Das
Blut muBl durch den Sinus transv. und
sigmoid. erst in die Vena jugul. hinein-
gehebert werden, wird also ebenfalls leicht ' )
bei Stauungszustinden oder Kreislauf- é\e};:l)lséht(};l%‘ll)ﬁlomglt{)%huigg,?lfggﬁgll
schwiche eine starke Verlangsamung er- phiuonns der Vena jugulars. .
fahren, was der Haufigkeit von Throm- (DTETRICH. )
bosen entspricht. In den Arterien ist die
Begiinstigung der Thrombose durch Stromverlangsamung und Wirbel-
bildung an dem vorwiegenden Anteil von GefaBerweiterungen (Aneu-
rysmen) zu erkennen. Auf die klinischen Beobachtungen, die fiir die
Bedeutung der Strombehinderung sprechen, vor allem auch auf die
Thrombenverhiitung bei Hebung des Kreislaufs, soll nicht weiter ein-
gegangen werden (s. a. FEHLING u. a.).

Strombehinderung in einem GefdB, sei es aus allgemeiner Kreislauf-
schwiche (Marasmus) oder aus ortlich bedingter Behinderung (Dilatation,
Kompression) stellt eine Begiinstigung der Thrombenbildung dar, die
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sich besonders dort geltend macht, wo sich mehrere Hindernisse ver-
einigen, z. B. an Klappen. Im Bau des Thrombus kommen die Stré-
mungsverhdltnisse zum Ausdruck, vor allem die Wirbel und Sandbank-
bildungen an der Stelle des Hindernisses. Uber diese von ASCHOFF aus-
gearbeiteten Formgesetze der Thromben ist heute kein Zweifel mehr,
nur ist die Entstehung der Thrombose damit noch nicht erklirt. Eben-
sowenig wie GefiBunterbindung filhrt Strombehinderung zu Throm-
bose, wenn nicht noch andere Bedingungen hinzutreten.

Obwohl AscHorF die Stromverlangsamung auch als Ursache der
Thromben in erste Linie stellt, hat er das bereits selbst zugegeben,
indem er die Agglutinationsfahigkeit der Blutplidttchen als zweite Be-
dingung hinzunimmt. Menge und Beschaffenheit der Plittchen be-
stimmen die Leichtigkeit der Ablagerung unter begiinstigenden Strom-
verhédltnissen. Auch nach TANNENBERG und FISCHER-WASELS spielt
eine optimale Stromverlangsamung erst eine wichtige Rolle bei gleich-
zeitiger chemisch-physikalischer Anderung des Blutes, die eine viscose
Metamorphose der Blutplittchen ermdoglicht. Aber das Plattchen-
héufchen, das in einem lockeren Schaum besteht, bedarf des Festhaftens
an der Wand, sonst wird es weggespiilt, wie es EBERTH und SCHIMMEL-
BUsCH schon beschreiben. Die Vorstellung kann nicht befriedigen,
daB, abgesehen von stirkeren Verinderungen der GefiBwand das Endo-
thel sekundir abstirbt und Fibrin frei macht, wodurch die Pliattchen-
massen mit der Wand verkittet werden (AscHOFF). Denn es lehrt die
Beobachtung, dall schon kleinste Thromben in inniger Beziehung zur
Wand stehen.

Dieser Einwand ist auch gegen die Versuche von STUBER und
LaNg zu erheben. Sie erhielten bei Kohlensiureatmung gesteigerte
Plittchenagglutination und bei gleichzeitiger Strombehinderung schon
nach 3 Stunden lockere Plittchenansammlung in der Vena cava und
Vena jugularis. Hieraus entnehmen sie die Bestdtigung, daB3 verinderte
Blutbeschaffenheit und Stromverlangsamung zur Entstehung von
Thromben ausreichen. Jedoch kann in einem der Versuche der Sitz
des Thrombus mitbedingt worden sein durch eine vorherige Blutent-
nahme aus der gleichen Vena jugularis. In dem anderen Versuch ent-
spricht das entstandene Pfropfchen den Plittchenagglutinaten Kusamas.
Die Lage dieser Gebilde erscheint so wenig ortlich bestimmt, daB ihr
Vergleich mit der ortlichen Bedingtheit menschlicher Thromben sehr
lickenhaft ist. '

Die értlichen Beziehungen der Mehrzahl junger menschlicher Thromben
zu bestimmten Stellen und Verdnderungen der GefiBwand, sowie vor
allem die Unterschiede der ¢rtlichen Beschrinkung oder des Fortschreitens
werden weder durch die Kreislaufstérung, noch durch die gleichzeitige
Anderung der Blutbeschaffenheit ausreichend erklirt, dazu bedarf es
noch weiterer Grundlagen.
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C. Verhiiltnis von GefiBwand und Blut.

1. Mechanische Veriinderungen (Rauhigkeit).

Man findet im Schrifttum auch heute noch die Gefille, Arterien
und Venen, vorwiegend als Leitungsrohren gewertet, einen Austausch
zwischen GefaBBwand und Blut nur in den Capillaren als wichtige Kndothel-
funktion beachtet. Dementsprechend sind Weite des Rohres, bestimmt
durch Muskel- und elastisches Gewebe und Gliatte der Innenfliche die
wesentlichen Eigenschaften. Schiadigung der Gefaliwand von innen
oder aullen hat Rauhigkeit zur Folge. Sie behindert
nach VircHOW den Blutstrom und begiinstigt die
Gerinnung  (Alterationsthrombose), sie erleichtert
nach EBERTH und ScHIMMELBUSCH die Abscheidung
der Blutpliattchen. Auch RIBBERT vertritt die mecha-
nische Auffassung, daBl Rauhigkeit des Gefaflendo-
thels eine Vorbedingung fiir die Entstehung von
Wellen im Blutstrom und Anlagerung der Blutpléatt-
chen ist, obwohl er andererseits die Abscheidung
eines Fibrinhdutchens anerkennt.

,,Ohme Wandverinderung keine Thrombose (Ris-
BERT). Von der Moglichkeit des Haftens der Blut-
plattchen an einer benetzbaren Stelle héngt dic
Entstehung eines Thrombus ab. Aber Verletzungen
einer Gefilistelle von innen oder auflen fithren nur
zu geringfiigigen Plattchenanlagerungen, die bei be-
stehender Blutstromung leicht fortgespiilt werden,
wie schon EBERTH und ScHIMMELBUSCH anschaulich
beschreiben. Nur bei Absperrung des Geféfles kann

L . g Abb. 3.
sich ein groferer Gerinnungspfropf an die Plittchen-  ortlicher Thrombus.

. . . - Strei tis
abscheidung anschlieen. Ebenso ist es bei den Streifschuf der Carotis

vielen Versuchen einer ortlichen GefaB#tzung mit Intimarissen.
Héllenstein, Osmium, Jod, Crotonsl. Fiir die rein

mechanische Bedeutung einer Rauhigkeit wird auch die Beobachtung
angefiihrt, daB an einem Glasstab sich nur an angerauhter Stelle
Blutplattchen ansetzen (ZAHN), ebenso ist es an Nadeln beobachtet, die
beim Menschen in ein Gefil eingedrungen waren, auch an rauhen und
paraffinierten Fiaden. Rauhigkeit allein hat nur engbegrenzte Wirkung
auf thrombotische Abscheidung.

Dem entspricht auch die Beobachtung von Gefdfverletzungen beim
Menschen. Bei unkomplizierten kleinen Intimaverlusten ist in der
Regel nur ein ganz feiner Plittchenbelag vorhanden, ebenso an Gefdf-
nihten. Auch vollkommene Absperrung der Strémung, z. B. am Ampu-
tationsstumpf, braucht nur ganz kleine Pfropfbildung zu begiinstigen.
die der Schadigung der Intima durch den Unterbindungsfaden ent-
spricht. Von der geringen Thrombenbildung an verletzter Gefilistelle
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waren wir bei den Kriegsverwundungen immer wieder iiberrascht
(Abb. 3). Auch groBe rauhe Flichen atherosklerotischer Geschwiire
sind gewOhnlich ganz frei von Thrombenauflagerung.

LuBarscH sah nur in 11,8%/, schwerer Atherosklerose Thromben.
Jede einigermaflen bemerkenswerte Thrombose bei dieser Erkrankung
der Aorta ist nach meinen Erfahrungen mit irgendwelchen ortlichen
oder allgemeinen Komplikationen verbunden, vorwiegend mit infek-
tiosen Einflissen. Das bestitigt auch B. FrscHEr-WAsELs. Anderer-
seits 14Bt sich leicht zeigen, dafl an Stellen ausgedehnter frischer Throm-
bose jede Rauhigkeit der GefiBlinnenhaut fehlt. Man darf natiirlich
nicht solche Stellen betrachten, an denen schon der Thrombus in festere
Verbindung mit der Wand getreten ist. Dies geschieht frither, als man
gewohnlich annimmt.

Seit BRtcxE und BAUMGARTEN wurde aber neben den mechanischen
Verinderungen noch der Einflul der geschidigten Innenhaut auf die
Blutgerinnung betont. Verlust der gerinnungshemmenden Eigenschaft
des Endothels gestattet neben dem Haften der Blutplittchen die Bildung
von Fibrin. Die Bedeutung dieses Faktors geht aus der Abhingigkeit
einer Thrombose von der Ausdehnung der Intimaschidigung hervor.
Abrollung der Intima bei stumpfer Gewalteinwirkung (Quetschung,
Uberfahren) hat viel ausgedehntere und dichtere, vor allem gemischte
Pfropfbildung zur Folge.

2. Gerinnungsfordernde Einwirkung von der GefidBwand.

Aber es fragt sich, ob der verletzten Gefifwand nicht auch eine
vnmittelbare Wirkung auf das Blut zukommt. GuTscEy nahm auf
Grund seiner schon besprochenen Versuche (S. 10) iiber die homogene
Fibrinabscheidung an, daB auch an der geschidigten GefédBinnenfliche
eine solche primére Fibrinmembran als Grundlage weiterer Plittchenan-
lagerung entstehen konne. Ebenso hatte RiBBERT darauf hingewiesen,
daB oft die Plattchenlamellen eines Thrombus nicht unmittelbar der
Wand anliegen, sondern einer diinnen geronnenen Schicht aufsitzen.
Die Méglichkeit des Haftenbleibens an dieser Gerinnungsschicht be-
stimmt den weiteren Bau des Thrombus. Diese Beobachtung hat KLE-
MENSIEWIECZ durch unmittelbare Verfolgung der ersten Plattchen-
anlagerung bei Amphibien erweitert.

Bei mechanischen Einwirkungen auf die GefiBwand bleiben zuerst
die den Plittchen entsprechenden Spindeln an der Innenfliche haften.
Als Vorbedingung dafiir ist die Abscheidung eines gallertigen Héutchens
zu erkennen, das die verletzte Stelle iiberzieht. Diese entspricht der
gallertigen primiren Fibrinmembran LAKERs, die sich aus dem Blut-
plasma durch Berithrung mit den blutfremden Stoffen der Verletzungs-
stelle abscheidet. Kine viscose Metamorphose der Spindeln oder andere
als Absterbe- oder Auflésungserscheinungen zu deutenden Verdnde-
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rungen der Blutelemente sind in den ersten Stadien der Thromben-
bildung nicht nachweisbar. KLEMENSIEWIECZ glaubt, dall diese Beob-
achtungen sich auch auf die Thrombose bei Warmblitern und beim
Menschen iibertragen lassen (Abb. 4).

Demnach stellt die gallertige Fibrinausscheidung an geschidigter
Gefipuwand die erste Anlage des Thrombus dar, die weitere Anlagerung
von Plattchen und Blutkorperchen, sowie die Formgestaltung hingt
von den hémodynamischen Verhaltnissen ab.

Die oben angefiihrten Beobachtungen von RIBBERT, vor allem auch
die hyalinen Thromben in kleinen Gefaflen, z. B. des Gehirns, die aus
solchem gallertigen Fibrin bestehen, stimmen mit dieser Auffassung gut
iiberein.

Abb. 4. Fibrinmembran mit anhaftenden Spindeln. Mesenterialgefdfl Salamander.
(Aus KLEMENSIEWIECZ.)

Um die Moglichkeit einer derartigen Fibrinabscheidung an einer
verletzten GefidBstrecke zu prifen, habe ich eine abgebundene GefaB-
strecke des Kaninchens mit verschiedenen Fliissigkeiten gefiillt und eine
umschriebene Atzung mit Hoéllenstein vorgenommen. Bei einer Fillung
mit Kochsalzlésung lieB sich ein Exsudat nicht nachweisen, auch trat
bei Blutserum keine Ausfillung ein, dagegen kam Blutplasma (Oxalat-
plasma) zur Gerinnung. Fibrinogen gerinnt, wenn entweder Prothrombin
(inaktives Serum) oder Kinase (Gewebsbrei) zugesetzt wird. Also wird
an der verletzten GefiBwand eine gerinnungsférdernde Komponente
frei, die als Gewebskoagulin (LOEB) angesprochen werden kann. In
einer neueren, mit Friulein TroscHtTZ durchgefithrten Versuchsreihe
konnten wir dies bestitigen. Wenn man eine gestaute Strecke der Vena
jugularis mit Cortonél atzt und nach 10—60 Sekunden mit Tyrode-
l6sung durchspiilt, bleibt ein feiner Wandbelag haften. Er besteht aus
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einer zarten homogenen Schicht, durch die rote Blutkérperchen
zusammengehalten werden (Abb. 5). Erst viel spater findet man fadiges
Fibrin. Wird das Blut des Tieres durch Germaninbehandlung ungerinn-
bar gemacht, so bleibt auch die homogene Wandschicht aus. Dieses
Verhalten geht der homogenen Fibrinabscheidung in einem Blutstropfen
parallel, der auf einem Holunderplittchen nach Gurscry aufgefangen
und nach 10 Sekunden abgespilt wird.

Der Austritt einer gerinnenden Fliissigkeit lie sich nicht nach-
weisen, wie er auch von KLEMENSIEWIECZ abgelehnt wurde. Eine Exsu-
dation diirfte nur bei entziindlichen Verdnderungen der ganzen Wand

Abb. 5. Homogene Fibrinmembran. Vena jugularis. Kaninchen, 1 Minute mit Crotonol
gedtzt, dann mit Tyrodelésung durchspiilt.

vorkommen. Bei manchen Fillen von Thrombophlebitis ist daran
nicht zu zweifeln. Man sieht Abstromungsfiguren von Fibrin wie an
einer entziindeten serésen Haut oder einer Diphtheriemembran (Abb. 25).
DaBl aber der EinfluBl der GefiBwand auch ohne Exsudation weitergeht
als bloBe Fremdkorperwirkung, darauf deuten Beobachtungen bei GefiB3-
transplantation (BorsT und ExpERLEN). Uberpflanzungen beim gleichen
Tier (Autotransplantate) wiesen nur geringe Plittchenabscheidungen an
den Nahtstellen auf, wie bei einfachen GefiBfnihten. Uberpflanzte
Stiicke von einem gleichartigen Tier (Homootransplantate) gingen unter,
aber ohne Thrombose der betreffenden Strecke. Uberpflanzungen von
einer anderen Tierart (Heterotransplantate) fithrten zur Thrombose
bis zum vélligen VerschluB. Nach CARReL bildet sich an einem ein-
gepflanzten Gummirohrchen kein Thrombus, dagegen an einem ab-
getoteten GefdBstiick.
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3. Reaktion zwischen Gefilendothel und Blut.

Die Betrachtung der Beziehungen zwischen GefiBlwand und Blut
hat aber in den letzten Jahren eine erhebliche Erweiterung erfahren.
BENEKE spricht schon von einem Austausch zwischen GefiBwand und
Blut, einem morphologisch-chemischen Ubergang zwischen Blut und
Gewebe. Aufnahme und Abgabe von Stoffen ist ja in erster Linie die
Funktion der Capillarwinde, wobei nicht nur eine Membranfunktion,
sondern auch eine gewisse (elektive) Zelleistung anerkannt wird. Aber
auch in den groBeren Gefaflstimmen (Arterien und Venen) geht der
Stoffaustausch der innersten Gefdflschicht unmittelbar mit dem vorbei-
stromenden Blut vor sich. Die Vasa vasorum der Arterien breiten ihr
Capillargebiet nur bis in die mittlere Schicht der Media aus; in den
Venen gehen die meist nur capilliren Wandgefidfle ebenfalls in die Media
und miinden als abfiihrende Venclien in das Gefal selbst ein. Immer
bleibt eine Innenschicht, die dem Blut Stoffe entnimmt und Schlacken
abgibt.

Die Fihigkeit der Aufnahme kolloidal geloster oder fein corpus-
culidrer Stoffe, sowie auch einer Stoffabgabe kommt in erster Linie
den GefaBendothelien zu, die nach AScHOFF als reticuloendothelialer
Stoffwechselapparat bezeichnet werden. Es sind das die Uferzellen der
Leber, Milz und Knochenmark. Aber auch die Endothelien anderer
Gefiligebiete lassen bei erhthtem Angebot oder gesteigerter Aufnahme-
fihigkeit ein Speicherungsvermégen erkennen. Hoch getriebene Vital-
farbung (Krvono) fithrt zur Ablagerung in den Endothelien gréBerer
Arterien und Venen. Es kommt zu Lipoidablagerungen in der Aorta
nach Cholesterinfitterung an den gleichen Stellen, die der Vitalfarbung
zuginglich sind (ANITSCHKOW u. a.), ebenso in Venen (Lungenvenen,
Hohlvene, Pfortader, RiTTeR). In den Venen konnte RiTTER eine diffuse
Blaufirbung durch Nilblausulfat in toxischen Dosen erzielen, eine fein-
kornige Ablagerung war bei Hisenzucker nachzuweisen. Ebenso liefl
sich eine Aufnahme von Staphylokokken in Venenendothel, wenn auch
nicht sehr ausgeprigt, erkennen. Einen Ausdruck des Stoffwechsels
der Endothelzellen sieht Rirrer in der Oxydasereaktion, und zwar der
labilen Oxydase (GIERKE, GRAFF), die sich nur am frischen Priparat
nachweisen 14B8t. Schidigungen des Gefallendothels, z. B. durch kon-
zentrierte Kochsalzlésung, durch Sublimat, aber auch schon durch
Proteinkérperinjektion (Casein) bringen die Oxydasereaktion zum Ver-
schwinden, ebenso eine Infektion der GefaBwand.

In derartig geschidigten GefaBabschnitten erhielt RiTTEr Thromben, teils
mit, teils ohne gleichzeitige Stauung in dem Gefa. Daraus schlieBt er auf die
grofe Bedeutung des GefiBendothels fiir die Thrombenbildung. Er sieht die
Ursache der Thrombose in der Stérung der physikalisch-chemischen Grenzverhalt-
nisse von Endothel und Blut (vgl. BENEKE), und zwar hauptsichlich in einer pri-
miren Stoffwechselstérung des Endothels. Tch habe bereits in einer Besprechung

des Buches von RITTER darauf hingewiesen, daB die von ihm ausgefithrten Ver-
suche nicht zu diesen SchluBfolgerungen berechtigen, vor allem nicht zu einer
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Ubertragung der Anschauung auf die spontanen Venenthromben des Menschen.
Das Einfithren von allerlei Substanzen in eme Vene, wie es RITTER vornahm,
bedingt eine unmittelbare schwere Schidigung des Endothels, die einer Atzwirkung
der #lteren Versuche gleichkommt. Ein unmittelbarer Einflu des Endothels
auf das Blut geht daraus nicht hervor, sondern nur, wie dargelegt, der Wegfall
der gerinnungshemmenden Eigenschaft des unversehrten Endothels oder die
Bildung von Gewebekoagulin an der geschadigten Fliche. Die spontane Thrombose
des Menschen zeichnet sich dagegen durch die sehr geringfiigigen Einwirkungen
auf das Endothel selbst aus, abgesehen von Thromben in Wundgebieten und
entziindlich betroffenen Gebieten, auch durch keine grébere Beeintrachtigung des
mikroskopischen Verhaltens. Vor allem wird eine Eigentiimlichkeit in den Unter-
suchungen RiTTERs gar nicht beriithrt, das ist das Fortschreiten der Thrombose
in dem befallenen Gefafl. Dies gilt auch fiir alle vorangegangenen Versuche einer
Thrombenerzeugung durch Wandschiddigung mit oder ohne Kreislaufthemmung.

Wir haben schon davon gesprochen, dall die Leistung des Gefdfs-
endothels durch erhohte Beanspruchung gesteigert werden kann. Das
geschieht sowohl bei einer fortgesetzten Einfithrung von Vitalfarbstoffen
(Trypanblau, Lithioncarmin), als auch von kolloidalen Stoffen und feinen
korperlichen Aufschwemmungen (Tusche). Bei lingerer Vorbehandlung
zeigt sich die Erhohung der Reaktionsfahigkeit (Sensibilisierung) nicht
nur in einer Beteiligung immer weiterer GefédBbezirke an der Speicherung,
sondern auch in einer Beschleunigung der Reaktion und in bestimmten
Endothelverdnderungen. Am Reticuloendothel im engeren Sinne findet
man als Zeichen einer Reaktionssteigerung ZellvergroBerung und Zell-
vermehrung, sowie Ablosung von Zellen, aber auch weitere GefiaBgebiete
zeigen die Aktivierung des Endothels in gleichen Vorgingen, z. B. in
den kleinen Gefiaflen der Haut und des Gehirns. SiEGMUND hat in seinen
umfassenden Versuchen tiber die Endothelreaktionen besonders auf
das Vorkommen homogener Abscheidungen (hyaliner Fibrinknétchen)
hingewiesen, die sich in den Venen der Leber, Milz und Lunge, aber
auch in der Haut und anderen GefaBigebieten bilden (Abb. 6). Er erhielt
sie am sichersten bei steigender Injektion von abgetéteten und lebenden
Colibakterien, aber auch von Staphylokokken und bei der Maus durch
Pneumokokken. Aber auch Vorbehandlung mit indifferentem Eiwei3
(Caseosan) mit folgender Bakterieneinverleibung vermag die gleichen
Bildungen herbeizufithren. Nach seiner Darstellung entstehen sie durch
Zerfall von Endothelzellen mit nachfolgender homogener Fibrinabschei-
dung und koénnen durch Einwachsen von Endothelzellen organisiert
werden. Sie sind nach ihm aber vielleicht auch mit den capilliren Fibrin-
thromben Kusamas identisch. Ich bin nach eigenen Erfahrungen nicht
davon iiberzeugt, dal der Fibrinabscheidung unbedingt ein Untergang
von Endothelzellen vorausgegangen sein muB, halte vielmehr auch
eine Abscheidung am erhaltenen Endothel fiir méglich, entsprechend
den erwihnten Versuchen von KLEMENSIEWICZ. AuBer den homogenen
Abscheidungen kommen aber auch zellige Reaktionen vor in Form
von Zellpolstern, die umschriebene flache Knétchen bilden oder iiber
langere Strecken ausgedehnt sind. Die Reéaktionen der GefiBinnenhaut
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entstehen also unter Einfliissen, die vom Blut aus auf das Endothel
einwirken und andererseits kommt in den homogenen Abscheidungen
eine Riickwirkung auf das Blut zum Ausdruck. Wahrscheinlich sind auch
die Stromungsverhéltnisse fiir die Reaktion des Gefaflendothels von
Bedeutung. Wenigstens ist in Capillargebieten die Vitalfirbung nach
ANITSCHKOFF und KUSNETZKOWSKY von der z. B. durch Wirme erzeugten
Hyperdamie abhangig. Stromverlangsamung in einem Venengebiet kann
in ahnlicher Weise als Vorbedingung der Thrombose wirken.

Abb. 6, Homogene Fibrinknétchen in Lebervene. Kaninchen, vorbehandelt mit Colivaceine.
Intravendse Einspritzung von Colibakterien 48 Stunden nach der letzten Injektion.
(Siehe Beispiel S. 36.)

Die gleichen Gefiafireaktionen fand SIEGMUND auch beim Menschen,
die im Gefolge von Scharlach, Sepsis und anderen Infektionen gestorben
waren. Es sind vor allem Fille von protrahierter Sepsis, sowohl durch
Staphylokokken und Streptokokken hervorgerufen, durch ausgebreitete
Zellherdchen oder homogene Fibrinthromben in allen moglichen Gefal-
gebieten, z. B. Haut und Gehirn, ausgezeichnet. Vor allem finden sie
sich auch am Endokard. Gaben schon diese Beobachtungen einen Hin-
weis auf die nahen Beziehungen zur Endokarditis, so konnte DIETRICH
in einer besonderen Versuchsreihe zeigen, dall von der erh6hten Reaktions-
bereitschaft des Endokards nach geniigend langer Vorbehandlung mit
abgetoteten und lebenden Keimen das Haften einer erneuten Infektion
und thr weiteres Schicksal abhingt. Reaktionserfolg fiihrt zur Keim-
vernichtung und zum Verschwinden der Zellwucherungen, ein Uberwiegen
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der Infektion ruft das Bild der Endokarditis in ihren verschiedenen
Graden hervor.

Schon die eingehenden Untersuchungen iiber Thrombose nach Kriegs-
verletzungen (1920) hatten zu der Ansicht gefiihrt, daB nicht mechanische
Verhéltnisse der Blutstrémung oder grobere Schidigungen der Gefaf-
wand eine Rolle spielen, sondern Wechselwirkungen zwischen GefaB-
wand und Blut, die eine bestimmte Reaktionslage anzeigen. Daraus
ergab sich die Auffassung der Thrombose als eines reaktiven Vorganges,
der durch eine Stérung des Verhiltnisses von Blut und GefiBwand
ausgelost wird.

Nun hatte DreTrICH aber eine eigenartige chronische Thrombopathie
beobachtet, bei der polypose thromboendokarditische Bildungen in
ungewohnlicher Grofe und Zahl den rechten Vorhof einnahmen. Daneben
bestanden kleine zellige Endokardreaktionen an Wand und Klappen,
teilweise mit frischen Plittchenauflagerungen. Kurz, es bot dieser Fall
einer offenbar jahrelangen schleichenden Staphylokokkensepsis ein
Nebeneinander zelliger Endothelreaktionen, organisierter Endokard-
auflagerungen und fortschreitender Thrombosen. Daraus lieB sich die
enge Verbundenheit endothelialer Reaktionen mit der Bildung von
Thromben entnehmen. Die Verfolgung der Endothelreaktionen im
Tierversuch, sowie die Feststellung gleichartiger Verdnderungen in
menschlichen Gefidflen muBlten dieser Anschauung festere Grundlagen
geben.

Die Untersuchungen wurden gemeinsam mit ScHRODER durchgefithrt. Die
Vorbehandlung geschah mit abgetéteten Kulturen von B. coli (Colivaccine) intra-
vends in steigenden Mengen von 0,1 bis 1,5 cem 10—16mal. Zum Teil wurde darauf
noch lebende Kultur in Menge von 1/,—2 Osen eingespritzt. Zum Versuch wurde
eine Vena jugularis dadurch schonend abgedrosselt, daB ein Muskelfascienstreifen
unter dem Gefa hindurchgefiihrt und dieses etwas verlagert wurde. Eine Auf-
schwemmung von B. coli (1 Ose) wurde von der Ohrvene aus, meist 7—10 Tage
nach der letzten Vorbehandlung in das gestaute Venenstiick eingebracht (Erfolgs-
injektion). In einigen Versuchsreihen wurde zur Vorbehandlung Staphylokokken-
vaccine gewahlt, ebenso zur Erfolgsinjektion. Vor allem aber wurden Kaninchen
mit Caseosan vorbehandelt, um zu priifen, ob die Reaktionsinderung (Sensibili-
sierung) eine abgestimmte (spezifische) ist. Ein Einblick in die unmittelbare Ein-
wirkung von eingebrachten Keimen und GefiBwand wurde endlich dadurch
gewonnen, dafl die Erfolgsinjektion in eine vollstindig abgebundene GefiBstrecke
nach vorheriger Durchspiillung mit Ringerlésung geschah.

Gerade diese letzteren Versuche mit Geféfausschaliung zeigten schon
in den ersten Stunden eine lebhafte Reaktion gegeniiber den ein-
gebrachten Colibakterien. Sie besteht in einer Verklumpung (Aggluti-
nation) der Keime mit Anlagerung (Adsorption) an das Endothel. Nach
5 Stunden ist eine Auflockerung der Intima, VergréBerung der Endothel-
zellen und Auftreten kleiner Zellanhéufungen in der Wand zu bemerken.
Die Bakterienkliimpchen liegen zum Teil innig an der Wand und an
einigen Stellen ist diese mit einer homogenen Schicht bedeckt, die auch
Abstromungsfiguren erkennen 1iBt. Die verklumpten Bakterien bilden
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streckenweise einen zusammenhingenden Saum, der der aufgelockerten
Wand aufliegt. In einem Versuch bildet die verschmolzene Bakterien-
masse einen Streifen an der Wand vor und hinter einer Klappe, zusammen-
gehalten durch eine homogene Wandschicht.

Versuch 9. Kaninchen nur mit Colivaccine vorbehandelt von 0,2-—2,0 ccm,
im ganzen 11lmal. 8 Tage nach der letzten Injektion Abbindung einer GefiBstrecke,
Durchspiilung, Injektion von Coliaufschwemmung. Entnahme nach 3 Stunden.
Der Inhalt der Vene ist fliissig, bluthaltig; die Wand erscheint etwas triib. In
diesem Versuch gab ein Langsschnitt durch das GefaB, der die Klappen am Uber-
gang des vorderen Astes in den Hauptstamm traf, die anschaulichsten Bilder.

Abb. 7. Adsorption zusammengeballter Colibakterien an der Gefiafiwand. Vorbehandlung
Colivaccine. Injektion von Colibakterien in abgebundene Strecke. 3 Stunden.
(DIKTRICH-SCHRODER, Versuch 9.)

Vor und hinter der Klappe sind die Bakterien an der Wand zu einem breiten Streifen
verklumpt und man erkennt, besonders am Ubergang zur Klappe, daBl eine
homogene Masse die Bakterien einschlieBt (Abb. 7). Eine zellige Reaktion der
Wand ist an dieser Stelle nicht zu erkennen, an anderen Schnitten erscheint das
Endothel aufgelockert und gequollen.

Man darf diese Abscheidung wohl der homogenen Fibrinschicht von
KLEMENSIEWICZ gleichsetzen, wie sie auch an der mit Crotondl geédtzten
GefiBwand auftritt (TrRoscmirz). Aber sie ist in ihrer besonderen Aus-
bildung durch die Vorbehandlung bedingt, also eine Reaktion am
sensibiligierten Tier, die auch im zeitlichen Verhalten dem ArRTHUSschen
Phinomen an der Kaninchenhaut gleicht. Hierbei soll es uns vorerst
gleich sein, ob die Abscheidung von der Gefilwand selbst ausgeht oder
im Zusammenwirken von Endothel und Inhalt, der auch nach Aus-
spiilung nicht auszuschalten ist, zustande kommt.

Dietrich, Thrombose. 3
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Wesentlich ist die Feststellung, daff an der Venenwand eines vor-
behandelten Tieres eingefiihries gleiches Material eine Reaktion auslist,
durch die dieses zwm Haften gebracht wird.

Tritt an Stelle der vollstindigen Ausschaltung nur die Abdrosselung
des Gefifles bei Einfiihrung der Keime von der Ohrvene aus, so verlduft
die Reaktion unter den Verhéltnissen einer verlangsamten Blutstrémung
vor einem Hindernis. Wir miissen hierbei beriicksichtigen, dafl die
Masse der Keime, die in Berithrung mit der Wand kommt, keine so
grofle ist, andererseits Klappentaschen und Stellen mit Stromwirbeln
eine Anhdufung der feinen Teilchen begiinstigen. Wir sehen als geringsten
Grad der Wechselwirkung in der abgedrosselten GefdaBstrecke Auf-
lockerungen des Endothels, Kernverklumpungen und kleine Zellanhéu-
fungen unter dem Endothel. Weiterhin treten homogene Abscheidungen
auf, die in einem Fall als umschriebene Tropfen am Endothel erschienen
mit einem abgehobenen Endothelkern, in anderen als feiner hyaliner
Saum. Solche Abscheidungen fiithren im Klappenwinkel oder an Stellen
von Wirbeln zu Schlieren, die sich nach den Strémungsverhéltnissen
formen. Durch Einschlu von Leukocyten und Blutplidttchen werden
wirbelartige Pfropfchen gebildet, die an einer durch Zellreichtum aus-
gezeichneten Wandstelle sitzen (Abb. 8).

Die Ausbildung dieser Wirbel und Schlieren haben wir in mannig-
faltiger Weise, aber immer in den gleichen Grundziigen beobachtet.
Es ist kein Zweifel, dafl sie dem homogenen Saum im unterbundenen
GefiB gleichzusetzen sind. Sie sind der Ausdruck einer Reaktion zwischen
Gefafiwand und Blut bei ortlicher Einwirkung eines Reizstoffes (Antigen)
nach Vorbereitung (Sensibilisierung) des Korpers. Bleibt die Reaktion
nicht auf umschriebene Wirbel beschrinkt, sondern stromen die Schlieren
in den GefidBinhalt ab, so kann durch Anhaften weiterer Leukocyten
und Blutplidttchen und EinschluB8 roter Blutkérperchen ein wirbelartig
geformter gemischter Pfropf entstehen. Solche Pfrépfe haben wir 24 bis
48 Stunden nach der Erfolgsinjektion bis zur Ausfiillung der abgedrosselten
Gefilstrecke erhalten (Abb. 9).

Beispiel. MittelgroBes Kaninchen (Versuch 19) 16mal mit Colivaccine von
0,1—1,5 ccm intravends behandelt, zusammen 11 Wochen. 8 Tage nach der letzten
Einspritzung Unterbindung der Vena jugularis, Injektion von 2 Osen Coli in die
Obrvene. Das Blutserum agglutinierte Colibacillen 1:800. Gefa prall gefillt,
feste Bestandteile duBerlich nicht zu erkennen.

In den beiden zufiihrenden Venen lassen sich am Endothel Kernvermehrung,
sowie Austritt von Leukocyten nachweisen, ferner homogene Abscheidungen, die
schlierenartig abstromen. Besonders an einer Venenklappe ist ein solches strahlen-
artiges Abstrémen mit Einschluf reichlicher Leukocyten auffallend. Diese Schlieren
formen sich zu Wirbeln, in denen rote Blutkorperchen zu dichteren Massen ein-
geschlossen sind. Im unteren Hauptteil der Vene ist ein derartiger Wirbel noch
anschaulicher ausgebildet. Er geht von einem homogenen Wandbelag aus, der
gleichsam in den Wirbel abstrémt. In den Schlieren sind aber noch kleinere Ballen
mit Leukocytenhdufchen eingelagert (Abb. 9). Letztere schlieBen kleine Triitmmer
und Splitter ein, die wohl verinderte Bakterien darstellen.
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Abb. 8. Fibrinwirbel in einem Klappenwinkel an zellig durchsetzter Intima haftend.
Vorbehandlung mit Colivaceine. Injektion von Bacterium coli bei abgedrosselter Vena
jugularis, 48 Stunden. (DIETRICUH-SCHRODER, Versuch 13.)

Abb. 9. Wirbelformiger roter Thrombus mit kleinen hyalinen Wirbeln und Schlieren.
Vorbehandlung Colivaceine. Injektion Bacterium coli. 8 Stunden,
(DIETRICH-SCHRODER, Versuch 19.)

g*



36 Die Grundlagen der Thrombose.

Beispiel. Kaninchen (Versuch 11), 11mal mit Colivaccine von 0,2—2,0 cem,
darauf 4mal mit Colikultur von 1/,—2 Osen behandelt, insgesamt 10 Wochen.
11 Tage nach der letzten Einspritzung Verlagerung und Abdrosselung der Vena
jugularis durch Fascienstreifen. Einspritzen von Coliaufschwemmung (1 Ose),
Wiederholung nach 3 und 9 Stunden, 24 und 30 Stunden, insgesamt 5mal. Been-
digung des Versuchs 48 Stunden nach der Verlagerung. Die Vena jugularis ist
gestaut, man bemerkt einen grieSkorngroBen gefleckten Pfropf vor der Verengerung.
Langsschnitte durch das Gefial nach Celloidineinbettung.

An vielen Wandstellen bestehen Endothelauflockerungen, auch Durchwanderung
von Leukocyten, ferner feine homogene Siume. In dem Klappenwinkel der
zufithrenden Venen ist dieser Saum besonders ausgeprigt, man sieht darin auch
wirbelartige Anordnung unter EinschluB einiger Zellen. Das Klappengewebe selbst
ist zellig durchsetzt, woran Endothelzellen und Leukocyten beteiligt sind. An
anderen Wandstellen sitzen ebenfalls kleine homogene Pfrépfchen mit ein-
geschlossenen Leukocyten, auch krimeligen Triimmern, die sich mit Kresylviolett
firben (Bakterientrimmer?). Freie Bakterien sind nicht zu erkennen. In der
anderen Vene ist im Klappenwinkel ein groBerer Wirbel ausgebildet, der reichlich
Kerntriimmer (zerfallene Leukocyten, Bakterienreste ?) enthilt, auch Leukocyten
und einkernige Zellen nach den Wirbelziigen gelagert. Nach auBen besteht
eine ziemlich scharfe Abgrenzung durch einen flachen Zellbelag. Auch diese Bildung
haftet an einer Wandstelle mit stérkerer zelliger Durchsetzung. Vor der Abschnii-
rungsstelle des Hauptstammes ist eine homogene Anlagerung innig mit der Wand
verbunden; von ihr gehen Schlieren und Streifen aus, die einen grofen Wirbel
bilden mit eingeschlossenen, zusammengeklumpten roten Blutkorperchen, auch
Haufchen von Leukocyten. Diese Wirbel stellen den schon von aullen erkennbaren,
kleinen gefleckten Thrombus dar.

Bei der Untersuchung der inneren Organe finden sich in den Lebervenen kleine
Fibrinknotchen (Abb. 6), ferner homogene Abscheidungen in Capillarbezirken
und kleine Gruppen nekrotischer Leberzellen. In den LungengefiBen lassen sich
homogene Fibrinflockchen nachweisen. Am Endokard sind Zellauflockerungen und
subendotheliale Leukocytenansammlungen zu erkennen.

Die Reaktionsbereitschaft (Sensibilisierung) ist aber nicht nur eine
abgestimmte, also bei Vorbehandlung mit Colivaccine gegen Coli gerichtet,
sie besteht auch nach Colivorbehandlung gegeniiber Staphylokokken.
Vor allem aber konnte die Reaktion auch durch indifferente Eiweil3-
stoffe, z. B. Caseosan, ausgelost werden. Homogene Abscheidungen
und Schlieren erhielten wir nach langer Caseosanvorbehandlung und
bei Erfolgsinjektion des gleichen Stoffes, aber das anschaulichste Ergebnis
wurde durch Erfolgsinjektion mit Colibakterien gewonnen. Vor den
Klappen des abgedrosselten Venenteils fanden sich mehrere Wirbel
homogener Abscheidung mit Einschluf zusammengeklumpter Coli-
bakterien, an einer Klappe ein groferer hyaliner Thrombus, im Venenteil
vor der Verengerung aber hyaline Wirbel mit abstréomenden Schlieren
und ein dichterer gemischter Pfropf.

Beispiel (Versuch 26). Kaninchen 1900 g, 8malige Vorbehandlung mit Caseosan
von 0,1—2,0 cem. Blutsenkungszeit nach Beendigung 7 Stunden, Agglutination
gegen Coli 1:200. Am 5. Tag nach der letzten Einspritzung Verlagerung und
Einengung der Jugularvene, 2 Osen Colikultur in die Ohrvene. Nach 24 Stunden
Entnahme, Thrombus #duBerlich nicht erkennbar.

Im oberen Teil des abgeschniirten Venenstiickes findet sich vor einer Klappe
eine Reihe von 5 hyalinen, rundlichen Abscheidungen, die verklumpte Massen
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im Inneren erkennen lassen, bei Immersionsbetrachtung aus zusammengeballten
Stabchen bestehend. Im Klappenwinkel fillt ein grofler hyaliner, der Wand breit
ansitzender Pfropf auf, der Leukocyten in wirbelartiger Anordnung einschlief3t
und Schlieren abgibt. Diese Schlieren gehen in eine Zusammenballung roter Blut-
kérperchen iiber. Im unteren Teil des Venengebietes kann man noch einige kleinere
derartige Abscheidungen sehen, auch Stellen mit einem homogenen Wandbelag,
der noch nicht geformt ist. Ein derartiger Pfropf, der verklumpte und zerfallene
Colibakterien einschlieBt, geht mit einer langausgezogenen Abstromung in eine

Abb. 10. Homogene Abscheidung an der Gefifwand it Bakterienklumpen. Abstromende
Schlieren. Vorbehandlung mit Caseosan. Injektion von Bacterium coli. 24 Stunden.
(DIETRICH-SCHRODER, Versuch 26.)

wirbelartige Haufung roter Blutkorperchen iiber, die wiederum mehrere Zusammen-
ballungen homogener Massen mit Leukocyten enthalt (Abb.10). Vor der Ver-
engerung ist unter Einlagerung von Blutplittchen im Zusammenhang damit ein
dichter Pfropf gebildet.

Die Versuche sind unter mannigfaltiger Abédnderung der Vorbehand-
lung und der Injektionszeiten wiederholt worden. Die Ergebnisse sind
dadurch wechselnd, aber in den Grundziigen iibereinstimmend. Das
Ziel, eine spontan fortschreitende Thrombose zu erzeugen, ist bis jetzt
nicht erreicht worden. Aber in einem Versuch kam es zu einer Embolie
des rechten Unterlappens mit hiamorrhagischer Infarzierung. Hier war
auch in dem verengten Venenabschnitt der Abdrosselungsstelle eine
Reaktion des Endothels mit hyaliner Abscheidung eingetreten. Das
ist die erste spontane Lungenembolie, die bei einem Versuch zur Erzeugung
von Venenthromben eingetreten ist (Abb. 12).
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Abb. 11. Fibrinwirbel im Klappenwinkel und davon ausgehende Schlieren. Kaninchen,
s, Versuch 20.

Abb. 12. Lungenembolie bei experimenteller Thrombose. Kaninchen, s. Versuch 20.
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Versuch 20. Kaninchen von 1700 g Anfangsgewicht hatte steigende Mengen
Caseosan intravends erhalten von 0,5—1,0, im ganzen 28 ZEinspritzungen in
4 Monaten mit insgesamt 24 ¢ Caseosan. 11 Tage nach der letzten Einspritzung
Verlagerung der Vena jugularis durch einen Fascienstreifen und Injektion von
0,5 ccm Staphylokokkenvaccine in die gleiche Ohrvene. Wiederholung nach
7 Stunden in gleicher Menge, ebenso in 24 Stunden.

Senkungsreaktion 10 Tage vor dem Versuch . . . . . 32 St.
1 Stunde nach der Operation . . . 30 .,
8 Stunden ., . . Lo 29,
24 . 3

Am 2. Tage nach der Operation tot éefur;den. ]é,efund: Thrombose;) in der
linken Vena jugularis im gestauten Teil, im Hauptstamm bis in den vorderen
Ast. In der linken Lunge groBer, rotgefleckter Infarkt. Embolus im zufiihrenden
Arterienast, Hauptstamm der Pulmonalis frei.

Mikroskopischer Befund. Lingsschnitt durch die linke Vena jugularis (nach
Celloidineinbettung). Im gestauten GefiBteil ein lockerer roter Thrombus, mit
Haufchen von Leukocyten und wirbelartig angeordneten Fibrinschlieren. An der
Gefaflwand Leukocytenansammlung. In einem Klappenwinkel wirbelartig ange-
ordnete Schlieren, die an einer zellreichen Stelle anhaften und von da auch in das
Gefall abstromen (Abb. 11). Unterhalb (herzwirts) an der verengten Stelle findet
sich kein Thrombus, dagegen erscheint die Intima gequollen und mit fibrindser
Masse bedeckt.

Lunge. Vor einer Gefillgabel steckt ein Pfropf, der wirbelartiz geordnete
Fibrinfaden und Leukocyten enthilt und rote Blutkérperchen in seinem Fibrin-
netz einschlieBt (Abb. 12). Lungenalveolen teilweise mit Blut ausgefiillt.

Soviel diesen Versuchen noch daran fehlt, um die Bedingungen
der menschlichen Thrombose wiederzugeben, sind sie doch dem Ziel
niaher gekommen, als frithere Versuche mit Atzung, Einfithrung von
Fremdkorpern u. a. Sie enthalten wertvolle Hinweise darauf, daB die
Reaktion zwischen GefaBBwand und Blut unter geeigneter Abstimmung
imstande ist, die Grundlage einer Thrombose zu bilden.

Eine solche Reaktion wird ausgelost durch Anpassung des Gefdl3-
endothels an Resorptionsleistungen, sowohl gegen feinste belebte Ko6rper-
chen (Bakterien) als gegen kolloidal geliste Eiweilstoffe (Caseosan).
Sie fithrt zur Haftung von kérperlichen Teilchen (Bakterien) und zur
Abscheidung homogener Massen, die den Stromverhéltnissen entsprechend
zu Wirbeln geformt werden. Durch EinschluBl von Leukocyten, Blut-
plattchen und roten Blutkérperchen kann vor einem Stromhindernis
ein gemischter Thrombus entstehen.

Die Reaktionsbereitschaft des Venenendothels geht bei entsprechend
langer Vorbehandlung den schon bekannten Reaktionen der kleinen
Venen der Leber und anderer Gefallgebiete (S1EGMUND) parallel: ebenso
stimmt sie mit der Reaktion des Endokards iiberein, die bei geeigneten
Bedingungen zur Endokarditis fithren kann.

Der Begriff einer Thrombenbereitschaft erhilt durch diese Beob-
achtungen eine festere Grundlage. Sie beruht nicht einseitig auf einer
Strombehinderung, Wandverdnderung oder bestimmter Blutbeschaffen-
heit, sondern auf einer Anderung der Beziehungen von Gefafiwand
und Blut bei gleichzeitig begiinstigender Stromverlangsamung.
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Die dargelegte Auffassung von der erhohten Reaktionsfihigkeit des GefiB-
endothels nach Vorbehandlung (Sensibilisierung) ist von EWALD unter ASCHOFF
bestritten worden. Seine eigenen Versuche sind anders angelegt, konnten daher
auch die von mir und ScHRODER beschriebenen Befunde nicht zeigen. Er wendet
sich aber besonders gegen die Intimaknétchen von SieeMUND, die er selbst in den
Lebervenen genau wie in unserer Abbildung erhielt, und deutet sie als Fibrin-
thromben mit folgender Organisation. Schon aus der Darstellung von ScHRGDER
und mir geht hervor, dal wir die gleiche Auffassung haben, nur iber die Bildung
dieser Fibrinabscheidungen zu Vorstellungen gefithrt wurden, iber die Ewarp
hinweggeht. Wenn EwaALD schreibt, daf irgendwelche Beweise fiir eine morpho-
logische Beteiligung des GefaBlendothels an der Immunkérperbildung nicht erbracht
sind, so haben wir etwas Derartiges gar nicht behauptet. Den Grundfehler haben
wir immer bekdmpft, Reaktionen, die unter Vorbehandlung auftreten, von dem ein-
seitigen Gesichtspunkt der Immunitit zu betrachten. Ich mochte aber noch
fir alle Nachpriifungen unserer Versuche darauf hinweisen, dafl der richtige Grad
der Sensibilisierung zu beachten ist. Es spielen vorerst noch unberechenbare
Individualfaktoren mit, daher sind positive Ergebnisse zu verwerten, einzelne
negative aber nicht firr eine Ablehnung ausreichend.

Der Wert unserer Auffassung iiber Thrombenbereitschaft hingt
nun aber auch davon ab, ob sich in solchen menschlichen Erkrankungs-
fillen, die mit Thrombose verbunden sind oder die erfahrungsgemafl
zu solchen neigen, gleiche oder &hnliche Verénderungen des Endothels
der groBeren Venen finden und einen Zusammenhang mit Thromben
erkennen lassen.

Auf die Endothelreaktion kleinerer Gefille bei septischen Erkran-
kungen aller Art, Auflockerungen, Zellvermehrung und hyaline Fibrin-
pfrépfchen, wie sie besonders STEGMUND beschrieben hat, wurde schon
hingewiesen, ebenso auf die Endokardreaktionen und deren Beziehung
zur Thromboendokarditis. Wir haben aber gréfere Venen, besonders
die Vena femoralis und ihre Klappen bei akuten und chronischen In-
fektionen und bei gleichzeitiger Thrombose desselben oder anderer
Venengebiete eingehend darauf untersucht. Es lagen als Hauptkrank-
heiten zugrunde: Endokarditis, otogene Sepsis, Scharlach, Pneumo-
kokkensepsis, Puerperalsepsis, Typhus, Paratyphus u. a. mehr 6rtlich
umschriebene infektiose Prozesse. Die Untersuchung hat sehr groBe
Fehlerquellen: Erhaltungszustand des Materials, die Zufilligkeiten der
Auswahl und des Findens solcher Reaktionsorte und des Vorhandenseins
eines nachweisbaren Reaktionszustandes. Man wird daher keinen
hohen Prozentsatz positiver Ergebnisse fordern diirfen, sondern auch
eindrucksvolle Einzelbilder fiir eine Verallgemeinerung anerkennen
miissen.

Die ersten Verdnderungen an der GefiaBinnenhaut sind in derartigen
Fillen Zellvermehrung am FEndothel, auf kleine Stellen beschrinkt
oder iiber groflere Strecken ausgedehnt. Solche endotheliale Zellpolster
hat SieGMUND besonders bei Scharlach in inneren Organen, auch am
Endokard beschrieben, sie finden sich hier auch bei anderen septischen
Erkrankungen. In den groBen Kérpervenen treten an Stelle des flachen
Endothelbelags grofiere vorspringende Zellen mit basophilem Protoplasma
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und klumpigem Kern, vielfach mehrere Zellreihen iibereinander (Abb. 13).
Héufiger ist eine weitere Verdnderung: die Bildung kleiner Zellhdufchen
oder verklumpter Zellkernmassen in fleckférmiger Verteilung. Es lassen sich
die bei schwacher VergroBerung auffallend dunklen Flecke in 6—8 Kerne
auflosen, die oft in gemeinsamem Protoplasma zu liegen scheinen. Solche
Zellhdufchen und Zellverklumpungen lassen enge rdumliche Beziehungen
zu frischen Plattchenthromben, auch kleinen gemischten Thromben
erkennen, z. B. bei einer chronischen Pneumokokkensepsis (Abh. 14). Sie

Abb. 13. Endothelhtcker mit Kernklumpen. Vena femoralis bei rezidiver lKndokarditis.

lassen sich also im Sinne unserer Versuche als thrombenbegiinstigende
Endothelreaktionen auffassen. Bei einem Typhus, der im Stadium der
Geschwiirsreinigung an Lungenembolie starb, waren derartige Kern-
verklumpungen in den Venen des Oberschenkels reichlich zu treffen
wnd die Bildung frischer Thromben an ihnen zu erkennen. An Stellen
alterer Thromben sind derartige Wandverdnderungen nicht mehr zu
erwarten bei dem raschen Ubergang in Organisationsvorginge.
Weiterhin kommen Abscheidungen an der Intima vor, die dem homo-
genen Fibrinhdutchen gleichen. Sie fanden sich z. B. bei einer Diphtherie
an vielen Stellen der Gefille, u. a. auch an den Klappen, ferner bildeten
sie bei einer Sepsis nach Panaritium {iber verdichteten dunklen Endothel-
kernen kleine Auflagerungen, an denen Blutplattchen, auch einzelne
Kokken hafteten, bis zum ausgebildeten Plattchenthrombus. In einem
Falle von Typhus sall an einer Venenklappe ein groer homogener
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Fibrinhoécker, der ganz den kleinen Fibrinpfropfchen der Lebervenen
entspricht. Von ausgedehnter Thrombose des Oberschenkels war hier
todliche Lungenembolie ausgegangen. Derartige Fibrinhocker und Zell-
knétehen in kleinen Organ-
gefallen, z. B. Milz, sind
ja schon lange bekannt
(OprENHEIM,CEELEN),aber

in ihrer Beziehung zu

Thrombose noch nicht be-
achtet worden. Weiterhin
bot ein unter dem Bilde

der Phlegmasia dolens ver-

laufende chronische puer-

Abb. 14, Frischer Plattchenthrombus auf verandertem perale Sepsis in den klei-

Endothel im Klappengrund. Vena femoralis.

Sepsis nach Panaritium. nen Venen des Oberschen-

kels zahlreiche solche
Kernhdufchen und Zellpolster der Intima, denen kleine Plattchenthromben
anhafteten. Die Hauptvene war von ausgedehnten Thromben ausgefiillt.
Bei einem chronischen Geschwiirsleiden des Magens liefen flache
homogene Fibrinhécker an der Venenwand eine wirbelartige Schichtung

Abb. 15. Gemischter Thrombus im Anschluf an homogene Fibrinhécker. Thrombopathie
der Vena femoralis bei chronischem Magengeschwiir.

erkennen. An sie setzten sich gemischte Thrombenmassen an (Abb. 15).
Lungenembolie hatte den Tod herbeigefiihrt.

Diese Beispiele kénnten an zahlreichen neueren Beobachtungen noch
erweitert werden. Die Befunde an menschlichen Venen von subakuten
oder chronisch verlaufenden septischen Erkrankungen sind somit wohl
geeignet, die Ergebnisse der Tierversuche zu erginzen und die Auffassung
zu bestitigen, dal Reaktionen des GefaBendothels die Grundlage throm-
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botischer Abscheidungen bilden und bei geeigneten Kreislanfverhdltnissen
zu groferen fortgesetzten Thromben fiihren.

Es sei hier auf die Beobachtungen von HENSCHEN hingewiesen itber Wucherungen
des GefaBendothels mit Fibrinoidbildungen, die er in gestauten capilliren und
venosen GefiBen von Harnrohrencarunkeln fand. Sie sind sicherlich gleiche Bil-
dungen wie die StEGMUNDschen Intimaknétchen; ob aber ihre Deutung als organi-
sierte Blutreste mit Untergang von Erythrocyten richtig ist, scheint mir zweifelhaft.
Auch diese Bildungen standen zu Thromben in Beziehung. Die Bedeutung homo-
gener Fibrinabscheidung im Sinne der Fibrinhdutchen von LAxER und GurscHy
wird weiterhin von CraMER als (irundlage der Thrombose anerkannt.

Es wird damit die Auffassung bestirkt, dof eine Anderung der
Beziehungen zwischen Blut- und Geféffwand die Grundlage einer Thrombose
bildet. Diese Anderung kann durch eine gesteigerte Resorptionsleistung
gegeniiber Krankheitskeimen oder eiweifartigen Stoffen ausgelost werden.
die bei erneuten resorptiven Anforderungen der gleichen oder anderer Art
zu Niederschlagsbildungen oder zelligen Reaktionen am Gefdfendothel fiihrt.

Die Endothelrealktion wird zur Thrombenbereilschaft bei hinzutretender
Kreislaufstorung, die weitere Anlagerung begiinstigt und Sitz und Form
der Pfropfbildung bestimmt.

D. Die Bedeutung der Infektion.

Die Verfolgung der Endothelverdnderungen fiihrte uns bereits zu
der viel erérterten Frage der Rolle der Infektion fiir die Kntstehung
von Thromben. VircHOW hatte mit der scharfen Trennung der Throm-
bose von der Phlogose die alte Lehre von der Venenentziindung tiber-
wunden, aber er kam doch an den vielfachen Zusammenhingen von
einfachen Pfropfbildungen und entziindlichen Vorgéngen nicht vorbei.
Er faBte jedoch die Wandentziindung als Folgeerscheinung der Thrombose
auf. Die Entdeckung der belebten Infektionserreger, vor allem die
Beobachtung der Wundinfektionen lenkte wieder die Aufmerksamkeit
auf die Beziehungen von Infektion und Thrombenbilduny.

1. Versagen der Unterscheidung von blanden und
infizierten Thromben.

BAUMGARTEN hat wohl zuerst bei seinen Versuchen mit doppelter
GefaBunterbindung gezeigt, dafl in der ausgeschalteten GefiBstrecke
bei aseptischem Verfahren kein Thrombus entsteht, dagegen bei Infektion
des Wundgebietes. CorNIL, WipaL und VAQUEZ gaben dann am ent-
schiedensten der Auffassung Ausdruck, dal ohne Infektion, und zwar
ohne infektiose Gefawandentziindung kein Thrombus zustande kommt.
Nicht so ausschlieBlich, aber doch als typisch vorkommenden Befund
stellt KreTz die Infektion des Blutes unter die Ursachen der Thrombose.
Auch zahlreiche andere experimentelle und klinische Beobachtungen
brachten Stiitzen fiir diese Auffassung, die andererseits auf grofien
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Widerstand stieB. In der Zeit der Antisepsis und Asepsis lag ein gewisser
Vorwurf darin, dafl infektiése Einfliisse eine Thrombose nach Operation
erkliren sollten. Auch verband sich mit der Anwesenheit von Keimen
im Thrombus die Vorstellung einer hamatogenen Bakterienverbreitung
im Korper, einer Sepsis. Klinische und pathologisch-anatomische
Firfahrung widersprachen aber der Annahme, daf der Grad der Infektion
eines Wundgebietes malligebend wire, und dafl die Haufigkeit einer
Thrombose von der Schwere der Sepsis abhinge. Gerade bei aus-
gesprochener Wundinfektion und bei offenkundiger allgemeiner Sepsis
wird, worauf z. B. AscuHoFF hinwies, Thrombose meist vermifit. Bei
scheinbar reizlosem Wundverlauf und nach fieberfreiem Wochenbett
tritt aber das tragische Ende der Embolie ein.

Auch die morphologische Unterscheidung der Thromben in nicht
infizierte, blande Thromben und infizierte, septische Thromben erwies
sich als undurchfithrbar. In den unter Leukocyteneinwanderung zer-
fallenden, mit Wandentziindung einhergehenden Thromben sind zwar
Keime regelméBig, oft in Massen vorhanden, aber ob sie primér anwesend
oder erst nachtriglich eingeschleppt sind, 148t sich nicht entscheiden.
Der eitrig eingeschmolzene Venenabschnitt wird meist gegen den Kérper
durch einen festen und bakterienfreien Pfropfteil abgeschlossen. In
dem nicht zerfallenen roten oder gemischten Thrombus aber ist die
Anwesenheit von Keimen eine sehr wechselnde. LuBarscH fand z. B.
unter 215 blanden Thromben nur 20mal Mikroorganismen, in weiteren
Untersuchungen durch Kultur aber unter 132 Thrombosen 117 Fille
mit positivem Bakteriennachweis im Thrombus selbst, in der Milz oder
im Herzblut, darunter iberwiegend Streptokokken. Die Fehlerquellen
bei dem Keimnachweis in Thromben sind aber nach eigenen Erfahrungen
so grof}, dal LUBARSCH zugestimmt werden muf}, wenn er ihm, besonders
nach der negativen Seite, keine entscheidende Bedeutung zuerkennen
will.

Diese Schwierigkeiten erkliren es, dafi die meisten Darstellungen
sich iiber die Bedeutung der Infektion fiir die Thrombose sehr zuriick-
haltend duBern. Teilweise wird eine gewisse Rolle anerkannt (BENEKE,
AscHOFF), aber doch im wesentlichen auf indirekte Wirkungen wie
Kreislaufstérung, Herzschwiiche, Anderung der Stromungsmechanik
beschriankt, teilweise wird sie, wie von KrONIG, fiir die fernab vom
Operationsfeld entstehenden Thromben (Fernthrombosen) ganz bestritten.

Man hat nun bei diesen Betrachtungen zwei wesentliche Fehler
begangen. Zunichst fallt Infektion nicht mit o6rtlicher Anwesenhe it
von Keimen zusammen. Keime konnen sekundéiir in einen Thrombus
gelangen oder priméir wohl vorhanden gewesen, aber zugrunde gegangen
sein. Keimfreiheit eines Thrombus beweist also nichts gegen ortlich
infektiose Einflisse, vor allem aber auch nicht gegen Fernwirkung.
Weder ortliche Wandschidigung, noch allgemeine bakterielle Blut-
schadigung erschépfen die infektiosen Einwirkungen. Auch die infektise
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Herzschadigung, die keineswegs bei den mit Thromboembolie endenden
Fallen nachweisbar ist, vermag zu befriedigen. Der Begriff der Infektion
mull weiter gefalit werden.

2. Infektiose Einfliisse bei menschlichen Thrombosen.

Die Bedeutung der Infektion geht zunichst aus Beobachtungen

menschlicher Thrombosen hervor. LUBARSCH stellte bereits fest, dafl
879/, aller Thrombosen mit infek-
tiosen Verdnderungen in der Leiche
verbunden waren, nur in 139,
lieBen sich keine nachweisen. Frei-
lich schrinkt er diese Zahl durch
die Forderung ein, dafl die infek-
tiosen Prozesse in der Nihe oder
im Quellgebiet des thrombosierten
Gefalles sitzen miissen. Dann sind
nur 55, der Falle positiv. Viel-
fach schien die Thrombose alter als
die Infektion, so daB nach dem
Abzug nur 52,6, aber immer doch
noch mehr als die Hailfte aller
Thrombosen mit infektiosen Be-
gleiterscheinungen verbunden sind.
Aber eine derartige Zusammen-
stellung ist unvollstdndig, wenn sie
nur die bei der Obduktion feststell-
bare Infektion beachtet und nicht
die vorangegangenen Erkrankungen
beriicksichtigt, von denen Nach-
wirkungen bestehen konnen.

Die Rolle der Infektion oder
allgemeiner infektioser Einfliisse
trat mir, ebenso wie BoORsT, ein-
dringlich bei Verfolgung der Throm-
bosen mach Kriegsverlelzungen ent-
gegen. ~Am  Amputationsstumpf  Abby G T pntation
bleibt in den unterbundenen Ge- des Oberschenkels wegen infizierter SchuB-
. wunde. Chronische Sepsis. 27 Tage nach
fallen entgegen der heute noch Verwundung.
weit verbreiteten Vorstellung eine
Thrombose aus oder ist auf einen ganz kleinen Abschlufpfropf beschrinkt,
sofern nicht Infektion, vor allem linger wirkende, im Stumpf Platz ge-
griffen hat (Abb. 16). Bei schwerer akuter Infektion aber kann Throm-
bose ausbleiben oder so gering sein, dall AbstoBung des nekrotischen
GefiaBendes zu gefiirchteten Nachblutungen fithrt. Also geht hierbei
schon die Ausdehnung der Thrombose nicht der Schwere der Infektion
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parallel, vielmehr der Reaktion des Koérpers ihr gegeniiber. Auch an
dlteren Amputationsstiimpfen, die zur Korrektur reamputiert wurden,
lieB sich noch das verschiedene Verhalten einer ausgedehnten Thrombus-
organisation oder einer geringfiigigen Obliteration der Unterbindungs-
stelle nachweisen. Der Befund entsprach genau dem leichten oder durch
lingere Infektion komplizierten Wundverlauf. An Amputationsstiimpfen
des Friedens kann man diese Beobachtungen bestétigen. Ebenso fithrt
GefiBverletzung nur zu einem kleinen ortlichen Pfropf entsprechend
der Ausdehnung der Wandschidigung, aber nicht zu einem Fortschreiten
tiber eine groBere Gefafstrecke, anders aber im entziindlich veréinderten
Wundgebiet.

Auch in allen anderen Thrombosen ist die Abhéngigkeit von infektitsen
Prozessen im Wurzelgebiet der Thromben anschaulich darzulegen und
wiederum im bevorzugten Mafle der chronischen, schleichenden Infek-
tionen. Auch bei Fernthrombosen ohne ortlichen Zusammenhang mit
einem Wundgebiet sind die allgemeinen infektiosen Einfliisse mit o6rt-
lichen Kreislaufstorungen nicht zu verkennen (s. S.55). Ohne erstere
wird auch bei starker Behinderung des Blutstroms keine Thrombose
beobachtet.

Wenn wir die Thrombosen unter Friedensverhiltnissen betrachten,
so sind sicherlich die infektitsen Einfliisse nicht so leicht und eindeutig
zu erkennen. Allgemeine Erfahrungen iiber Hdufung von Thrombosen
nach infektiosen Erkrankungen, z. B. die Annahme FRANCKEs von einer
Thrombenbegiinstigung durch Grippe lassen uns Art und Angriffspunkt
des infektiosen Einflusses nicht erkennen. Wir miissen das Wesen
einer Infektion niher ins Auge fassen und hierzu die experimentellen
Erfahrungen heranziehen.

3. Infektiose Einfliisse bei experimentellen Thromben.

Bei der Erzeugung von Thromben im Terversuch nehmen infektiose
Einwirkungen ebenfalls die erste Stelle ein. Wir haben gesehen, dal}
Kreislaufstérungen allein keine Pfropfbildung beim Tier auslésen weder
bei einfacher, noch bei doppelter Gefafunterbindung, auch nicht bei
Verlangsamung der Stréomung durch Drosselung eines Gefdfles. Sché-
digung der GefiBwand, mechanisch oder durch Atzungen verschiedener
Art, ruft értliche Plattchenabscheidung und anschlieend rote Gerinnungs-
thromben hervor, die aber auf den Ort der Schidigung beschrankt
bleiben und die wesentlichen Merkmale der spontanen, menschlichen
Thrombosen, die Neigung zu fortschreitender Anlagerung nicht dar-
bieten.

Auf die gerinnungsférdernde Wirkung verschiedener Bakterien hatte
Leo L6B bereits hingewiesen und sie vor allem bei Staphylokokken,
B. pyocyaneus, prodigiosus und Coli gefunden, bei Diphtheriebacillen,
Tuberkelbacillen, Typhusbacillen und Streptokokken vermiit. Die
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Fahigkeit von B. coli zur Thrombenbildung im gestauten Gefa hatte
auch JAROwWsSKY erkannt, der unter 10 Versuchen 4mal Thrombosen
erhielt. TALKE hatte mit Staphylokokken gearbeitet, die er in die
Umgebung der Gefalle einspritzte und hierbei gefunden, daB es zu
Thrombenbildung kommen kann, ehe die Kokken selbst die GefiBwand
durchwuchert haben. Ganz ahnliche Ergebnisse erhielt BArRDELEBEN
mit Streptokokken. LuBARSCH brachte Aufschwemmungen verschiedener
Bakterien (Staphylokokken, Streptokokken, Diphtheriebacillen und
B. coli) in die Bauchhéhle oder in die Vene bei gleichzeitiger Einengung
der Vena jugularis. Hierbei erhielt er zahlreiche positive Ergebnisse
von Thromben in dem gestauten Gefali, am besten mit Coli und Staphylo-
kokken. In gleicher Weise erzeugte HELLER Thromben mit lebenden
und abgetoteten Colikulturen an gestauten oder geschidigten Gefal-
stellen.

In eigenen Versuchen habe ich darlegen kénnen, dafi Bakterien
und Bakterienextrakte in abgebundener Gefallstrecke rote Thromben
hervorrufen. Es sind aber keine Fermentthromben durch unmittelbare
Gerinnungsférderung (Aktivierung des Fibrinfermentes), da sich im
Gerinnungsversuch sdmtliche Bakterienextrakte unwirksam erwiesen.
Auch die mikroskopischen Bilder der erzeugten Thromben zeigten
Abscheidung und Gerinnung in der ruhenden Blutsiule. In weiteren
Versuchen, die sich denen von HELLER anschlossen, gelang es mit Coli-
extrakt bei erhaltener, aber durch Einengung der Vena jugularis behin-
derter Blutstromung, groBere Abscheidungsthromben zu erzielen. In
der korallenstockartigen Ablagerung der Blutplattchen und wirbelartigen
Anordnung der anschlieBenden roten Pfrépfe boten sie eine so weit-
gehende Ahnlichkeit mit menschlichen Thromben, wie keine anderen
Versuche vorher (Abb. 2).

Daf} alle diese Versuche nicht die Wiirdigung fiir die menschliche
Thrombose fanden, kam, abgesehen von einer gewissen Launenhaftigkeit
der Ergebnisse, davon her, dall die bakterielle Einwirkung immer mit
Stromungsbehinderung oder Wandschadigung verbunden sein mufte.
Letztere schien zu den regelmifligen und notwendigen, erstere zu den
unbestimmten Bedingungen zu gehoren. Daher wurde dem mechanischen
Moment als dem eindrucksvollsten die Hauptrolle zugeschrieben (BENEKE).
Man forderte auch im Tierversuch zu einseitig die 6rtliche Anwesenheit
der Bakterien, sowie den Nachweis bestimmter mit den Keimen zusammen-
hingender Verinderungen der Wand oder des Blutes, der nicht mit
geniigender Schérfe zu fithren war. Die mannigfaltigen Wechsel-
beziehungen zwischen Infektion und Korper, nicht nur am Infektionsort,
sondern auch an entfernten Organen und Geweben, waren dem Ver-
standnis noch nicht erschlossen.

Hier fithrte uns erst die Kenntnis von den resorptiven Leistungen
des Gefallendothels weiter, wie wir im vorangehenden Kapitel besprochen
haben. Gesteigerte Anforderungen der Stoffverarbeitung, ob sie durch



48 Die Grundlagen der Thrombose.

Vitalfarbstoffe, durch fremdes Eiweill oder andere kolloidale Substanzen
bestimmter Beschaffenheit, ebenso auch durch Bakterien ausgelost
werden, fithren iiber das Reticuloendothel im engeren Sinne hinaus
zu einer Reaktionsbereitschaft des GefaBendothels, nicht nur in kleineren
GefaBgebieten innerer Organe und der Haut, sondern auch in gréBeren
GefaBstimmen, vor allem der Venen. Die Reaktionsbereitschaft ist
nicht abgestimmt (spezifisch), sondern kann gegeniiber dem gleichen
Agens ebenso wie gegeniiber anderen Teilchen zur Wirkung kommen,
z. B. bei Caseoanbehandlung gegeniiber Colibakterien.

Unter begiinstigender Strémung (Stromverlangsamung) werden im
Blute kreisende Teilchen an reaktionsbereiter Stelle, z. B. Klappen,
zum Haften gebracht. Hierbei kénnen cellulire Verdnderungen (Zell-
anhiufung) oder Abscheidungen auftreten, die unter Wirbelbildung mit
den Blutkérperchen zusammen feste Pfropfe formen.

Wir haben gesehen, daBl menschliche Venen gleichartige Endothel-
reaktionen bei infektitsen Erkrankungen darbieten und die Bildung
von Thromben sich im Zusammenhang mit derartigen Verinderungen
verfolgen laft.

4. Erweiterte Fassung des Infektionsbegriffes.

Wir miissen somit den Begriff einer Infektion weiter fassen, iiber
die ortliche Anwesenheit von Bakterien hinaus.

MeTscHNIKOFF hatte bereits den Ausspruch getan, daB Infektion
ein Stoffwechselproblem zwischen Krankheitskeim und Koérperzelle sei.
RossLE hat fiir die ortlichen entziindlichen Vorginge die Auffassung
als einer parenteralen Verarbeitung nadher ausgefilhrt. Wir sehen aber,
dafl auch dariiber hinaus jede Anforderung an Stoffverarbeitung all-
gemeine und ortliche Reaktion der zu Resorptionsleistung beféhigten
Zellen auslost. Die Reaktion gegeniiber Infektionserregern und deren
Einwirkung ist nichts anderes als ein Sonderfall. Sie wird am Ort der
ersten Keimansiedlung (Primérherd) auftreten, aber dariiber hinaus in
anderen Organen und GefdBgebieten, soweit die Abstimmung (Sensibili-
sierung) der reaktionsfihigen Zellen und Gewebe geht, sowohl gegen
verschleppte Keime selbst wie auch gegen ihre Stoffwechselprodukte
oder im Infektionsvorgang entstehende Zerfallsstoffe.

Alle Vorginge gesteigerten Gewebsabbaues miissen im Korper
gleiche Reaktionen auslosen, wie Infektion im engeren Sinne. Jedes
Wundgebiet ist die Quelle resorptiver Anforderungen, ebenso Geschwiilste,
gleichgiiltig, ob sie einem aseptischen oder bakteriellen Zerfall unter-
liegen. Auch die Stoffwechselvorginge in der Schwangerschaft und die
Abbauvorginge im puerperalen Uterus haben gleiche Bedeutung fiir
den Korper. Gewebsnekrosen aus Kreislaufstérungen fithren zu Riick-
wirkungen und hierunter fillt auch der Druckbrand (Decubitus), dessen
Rolle als Wurzelgebiet einer Thrombose noch besprochen werden soll.
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Sehen wir daraufhin eine Zusammenstellung von
Thrombosefallen niher an, so finden wir unter den
Tiibinger Beobachtungen in 92°/, der Thrombosen ent-
weder Operationsfolgen oder Infektionen. In 309/,
Geschwulsterkrankungen und 4,8°/, Decubitus. Hier-
bei iiberschneiden sich die einzelnen Gruppen, indem
z. B. Geschwiilste mit Operation und Infektion zu-
sammen vorkommen. Unter dem Kolner Material
waren die Zahlen etwas anders. Es fanden sich hier
47 89/, Infektions- und Operationsfolgen, in 18,59/, Ge-
schwiilste und in 14,3°/, Decubitus (s. a. S. 93).

Einzelbeobachtungen sind aber oft eindrucksvoller
als statistische Zusammenstellungen. So sieht man
Leute mit Varicen trotz starker Stauung und Kreis-
laufstérung ohne Thrombosen. Bei Hinzutreten infek-
tioser Einflisse stellt sich Thrombose und todliche
Embolie ein.

Beispiel 1. Ein 62jahriger Mann war wegen Magencarcinom
mit Gastroenterostomie operiert worden. Bald darauf trat
Temperaturanstieg und die Zeichen einer Bronchopneumonie
ein. Weiterhin entstand ein Abscel in der Bauchwunde und
bei zunehmenden Lungenerscheinungen erfolgte nach 14 Tagen
der Tod.

Es fand sich ein grofles, zerfallenes Carcinom vor dem
Pylorus. Im rechten Unterlappen bestand eine Bronchopneu-
monie mit AbsceBbildung, die mit dlteren Bronchiektasen zu-
sammenhing, und eine eitrige Pleuritis. Am rechten Unter-
schenkel ein faustgrofes Paket von Varicen, das unter der Haut
wulstartig hervortrat. Die Gefalle waren von roten und ge-
mischten Thromben ausgefiillt und von ihnen stieg eine frische
rote, teilweise gefleckte Thrombose durch die Vena saphena bis
in den Hauptstamm der Schenkelvene hinein. Sie endete nahe
dem Leistenband mit einem zapfenférmigen SchluBteil. Ein Los-
reiflen und Verschleppen war noch nicht eingetreten (Abb. 17).

Beispiel 2. Kin 52jahriger Mann litt seit Jahren an Varicen
und Unterschenkelgeschwiiren, von denen wiederholt Erysipel
ausging. Es wurde eine Injektionsbehandlung der Varicen mit
konzentrierter Kochsalzlosung ausgefithrt. 18 Tage spiter er-
folgte todliche Lungenembolie. Bei dem kraftig gebauten Mann
bestand am linken Unterschenkel ein abheilendes oberflachliches
Geschwiir. An der Innenfliche des Unterschenkels trat ein
ausgebreitetes Geflecht von erweiterten und ausgebuchteten
Venen hervor, von dem eine fingerdicke, geschldngelte Vena
saphena aufstieg. Diese war, ebenso wie die Varicen von
dunkelroten Pfropfmassen ausgefiillt, die bis etwa handbreit
iiber das Knie reichten, im letzten Teil von lockerer Be-
schaffenheit, weiter unterhalb fest und der Wand anhaftend.
Die Leistendriisen fielen durch ihre erhebliche Gréfle und

Abb. 17. Aufsteigende Thrombose der Venasaphena (1) von Varicen (2)
des Unterschenkels. Ulceriertes Magencarcinom, gest. Lungenembolie.
Mann, 62Jahre. (3) Endstiick in Vena femoralis.

Dietrich, Thrombose.
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Durchfeuchtung auf. Im rechten Herzen lag ein grofler zusammengerollter Pfropf
und ein zweites groBes Stiick filllte den Zugang zur Lungenarterie aus, kleinere
Stiicke steckten in den Asten der Lungengefa(e.

In letzterem Falle war der Gegensatz zwischen einer rein ortlichen,
durch Wand- und Blutschidigung (Kochsalzeinspritzung) entstandenen
Thrombose, die fiir die tédliche Embolie nicht in Betracht kam, und
der frischen fortschreitenden Thrombose, die zur Embolie fiilirte, augen-
scheinlich. Im Bereich der Injektionsbehandlung hafteten braunliche
Pfropfmassen in beginnender Organisation fest an, die ganze Umgebung
war teaktionslos. Dagegen fanden sich in der Haut des Unterschenkels
frisches Granulationsgewebe, Leukocyteninfiltrate und 6dematose Auf-
lockerung, dazu hyaline Thromben kleiner Gefdfle. Hier lagen frische
entziindliche Verdnderungen vor, die mit dem Erysipel im Zusammen-
hang standen als Quelle infektioser Einwirkungen auf die gestauten
Venengebiete.

Beide Fille zeigen, wie Kreislaufbehinderung in einem varicosen
Venengebiet erst dann den AnstoB zu einer fortschreitenden bedeutungs-
vollen Thrombose abgibt, wenn infektiose Einfliisse hinzutreten, das
eine Mal vom Wurzelgebiet des Gefifes aus, das andere Mal von ent-
fernten Krankheitsherden (ulceriertes Magencarcinom oder vereiterte
Bronchiektasen). Ahnliche Beobachtungen lielen sich noch mannigfach
anfiihren.

Nach diesen Darlegungen ist somit die Rolle infektitser Prozesse
bei der Entstehung von Thromben sehr verschieden. Zunichst konnen
Keime am ersten Ort ihrer Ansiedlung (Primérherd) durch Wand-
schidigung und Verdnderung des Verhdltnisses zwischen Gefafiwand
und Blut zur Pfropfbildung fithren, die ortlich bleibt oder fortschreitet
je nach der Reaktionslage des Korpers. Weiterhin kénnen aber Keime
in das Quellgebiet einer Vene verschleppt werden und an reaktions-
bereiten Stellen, die entweder von dem gleichen Herd aus oder von
anderen Teilen des Korpers hervorgerufen werden, haften bleiben und
zum Thrombus fithren. Das ist z. B. bei mehrfachen klappenstindigen
Thromben anzunehmen oder bei Thromben, die aus einem infizierten
Wourzelgebiet (Varicen) in den Hauptstamm der Vena femoralis hinauf-
reichen (s. Abb. 17). Es kann aber auch die Reaktionsbereitschaft
iiber den ganzen Korper ausgebreitet sein. Sie wird dann an irgendeiner
Stelle entfernt von einem Krankheitsort, z. B. in der Vena femoralis,
bei Stromverlangsamung Anlagerung kleiner Abscheidungen und davon
ausgehende fortschreitende Thrombosen hervorrufen. So entstehen die
Fernthrombosen (s. S. 65).

Art und Grofe und Schicksal des Thrombus wird von dem Zusammen-
wirken der verschiedenen Bedingungen abhingen, vor allem aber auch
von dem Verhidltnis der Bakterien gegeniiber der Endothelreaktion.
Reaktionserfolg im abgestimmten Organismus fihrt zur Keimver-
nichtung. Wir sehen das im Versuch an der Agglutination und dem
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kérnigen Zerfall der eingebrachten Bakterien. Bei menschlichen
Thromben sind mikroskopisch und kulturell in den blanden Thromben
keine Keime nachzuweisen, ebensowenig wie bei der verrukésen Endo-
karditis, die eine gleiche Reaktion des Endokards darstellt.

Uberwiegen der Keime fiihrt zur Vermehrung am Ort der Haftung
und zu stdrkerer entziindlicher Reaktion der Wand. Es entsteht das
Bild der Thrombophlebitis. So sehen wir auch in einem Wundgebiet
die zuerst betroffene Strecke der Vene vom eitrig zerfallenen Thrombus
und entziindlich durchsetzter Wand eingenommen, die jiingst befallenen
Abschnitte mit einem noch festen einfachen Abscheidungspfropf ver-
schlossen.

Das schwerste Glied der Kette bildet die Entziindung der Venen-
wand, ohne daf} es zur thrombotischen Abscheidung kommt. Das ist
die reine eitrige Phlebitis (s. a. S. 69).

Es muf3 natiirlich auch in Betracht gezogen werden, dall Keime
sekundir in einem Thrombus Platz greifen kénnen. Sie kénnen von
der Nachbarschaft in ein thrombosiertes Gefall eindringen, z. B. in einem
infizierten Wundgebiet, aber auch auf dem Blutweg durch Restliicken
in den Thrombus gelangen. Sie bewirken dann einen bakteriellen Zer-
fall und sekundére entziindliche Reaktion der Wand.

Diese Darstellung von dem EinfluB} einer Infektion auf das Zustande-
kommen und Schicksal einer Thrombose scheint geeignet iiber viele
Widerspriiche hinwegzufithren, die bisher verhinderten, die grofie
Bedeutung infektioser Einfliisse richtig zu erfassen.

Die Infektion wirkt weder ausschlieBlich auf das Blut ein, durch
Zerstorung der Blutkérperchen oder Veranderung der Blutbeschaffenheit,
noch auf die Wand durch unmittelbare Keimansiedlung. Die unter
dem Einfluf der Infektion oder anderer resorptiver Einwirkungen ein-
tretenden Anderungen der Beziehung zwischen Gefilendothel und Blut
sind es, die zum Haften der Krankheitserreger an reaktionsbereiter
Stelle und unter geeigneten Kreislaufverhéltnissen fiihren.

Zweifellos wird eine allgemeine Anderung der Blutbeschaffenheit
(Erhshung der Blutplattchenzahl, Verschiebung der Kolloidstabilitét)
die Abscheidung von Thromben begiinstigen, ebenso eine allgemeine
Kreislaufschidigung (Herzschwiche), wie sie im Gefolge von Infektionen
auftreten kann. Gerade letztere wird aber bei den meisten in der
Genesung auftretenden Thrombosen vermiBt.

Der Gegensatz von blanden und septischen Thromben, der mit
seinen vielfachen Widerspriichen immer Schwierigkeiten machte, 15st
sich mit dieser Darstellung in eine Stufenleiter der Beziehungen von
Erreger und GefaBinnenwand auf, je nach Erfolg oder Unterliegen der
Reaktion gegenitber den zum Haften gebrachten Keimen.

4%
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I1I. Bau und Form der Thromben.

Aus der Besprechung der Grundlagen einer Thrombenbildung geht
hervor, dafl mannigfache Bedingungen zu einem Blutpfropf fiithren
kénnen, allein oder meist im Zusammenwirken. In Form wund Bau
mufl die Verschiedenartigkeit zum Ausdruck kommen. Das ist vor allem
wichtig, wenn wir aus dem Verhalten eines Thrombus auf urséchliche
Zusammenhinge seiner Entstehung schlieBen wollen. Nicht eine vor-
gefaBite Theorie darf hierbei leiten, sondern allein die genaue Unter-
suchung der Zusammensetzung und die Verfolgung der aus dem sonstigen
Verhalten des Korpers hervorgehenden Bedingungen.

Wir haben bei der Betrachtung der Thromben zwei Gruppen zu
unterscheiden, deren ungeniigende Trennung sowohl in der Zusammen-
stellung menschlicher Befunde, wie auch in der Bewertung experi-
menteller Ergebnisse zu vielen falschen Auffassungen gefithrt hat. Es
sind die ortsstindigen und die fortschreitenden (forigesetzten) Thromben.

Die orisstindigen (autochthonen) Thromben entstehen an der Stelle
eines Gefiles, an der die Bedingungen fiir eine Abscheidung, Ausfillung
oder Gerinnung zusammentreffen. Sie bleiben aber auf diese GefiB-
strecke beschrinkt, die je nach den Umstdnden kleiner oder gréBer
sein kann.

Die fortschreitenden (fortgesetzten) Thromben dagegen wachsen von
dem Punkt der ersten Anlage durch immer neue Anlagerungen weiter.
Sie gehen von kleinen peripheren Gebieten auf gréfere Gefalle tiber
und schreiten bis in die groBen Hauptstdimme fort. Aus dieser Eigen-
schaft ergeben sich die klinischen Folgen: die stirkere und zunehmende
Kreislaufstorung, die Gefahr des Losreilens und der Verschleppung
(Embolie).

Wenn wir in medizinischen Fachworten mit der Endung ,,osis*
die Masse und Erheblichkeit einer pathologischen Veranderung aus-
driicken, so kommt die Bezeichnung Thrombosis dieser fortschreitenden
Pfropfbildung zu, die einfachen o6rtlichen Pfrépfe sind nur schlechtweg
als Thromben zu benennen. Statistische Zusammenstellungen, die nach
Kklinischen oder Obduktionsbeobachtungen alle Pfropfbildungen erfassen
wollen, kénnen leicht zu falschen SchluBifolgerungen fithren.

Wir haben bei der Besprechung der Grundlagen schon wiederholt
auf die Notwendigkeit dieser Unterscheidung hingewiesen. Ortliche
Thromben lassen sich durch vielerlei Einwirkungen erzielen, einen
RiickschluB auf die Entstehung der bedeutungsvollen Thrombose
gestatten die Versuche aber nur dann, wenn sie in die Bedingungen
des Fortschreitens Einblick gewihren. Wir werden die einzelnen Formen
der Thromben in ihrer Beziehung zur Ortsstdndigkeit oder zum Fort-
schreiten zu betrachten haben.
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A. Einfache, ortliche (autochthone) Thromben.

1. Hyaline Thromben.

Wir haben in dieser Gruppe Pfropfbildungen vor uns, die haupt-
séchlich in kleinen GefdBen vorkommen. Sie bestehen in einer homogenen
Austiilllung des Gefilles bzw. in solchen Anlagerungen an die GefaB-
wand. Manchmal sind einzelne Leukocyten eingeschlossen, auch sieht
man Auflockerung von Endothelien, aber die Hauptmasse des Pfropfes
liBt keine sonstige Struktur erkennen.

Abb. 18. Hyaliner Thrombus in cinem Hirngefdfl. Salvarsanschiidigung.

Derartige hyaline Thromben findet man im Gehirn bei Infektions-
krankheiten, z. B. Scharlach, Pneumonie, bei Sepsis, bei toxischen
Schiadigungen, vor allem nach Salvarsan (Abb. 18). Sie liegen hier oft im
Mittelpunkt kleiner Blutungen (Purpura cerebri), kommen aber auch ohne
solche vor. Sie werden ferner in der Niere beobachtet, als Ausgiisse
von Glomerulusschlingen bei Scharlach, Sepsis, Eklampsie, aber auch
in RindengefaBen bei infektiosen Erkrankungen. DaBl sich auch grofere
hyaline GefidBausgiisse in der Niere bilden koénnen, hat HxzRzoe
beschrieben und SCHRODER sah in ihnen die Wurzel groferer Thromben
und die Ursache hdamorrhagischer Infarzierung bei der kindlichen Coli-
nephritis (Abb. 19). Auch in der Magenschleimhaut kommen sie bei Sdure-
vergiftung vor, ebenso im Darm, und man kann sie in allen moglichen
Korpergebieten in der Umgebung entziindlicher Herde oder in
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Stasegebieten feststellen. Erwihnt seien nur noch hyaline Thromben bei
Verbrennung und Erfrierung, ebenso in inneren Organen bei Pilzver-
giftung und als autotoxische Thrombosen, z. B. bei Eklampsie (LUBARSCH).

Fraglich ist, ob diese hyalinen Bildungen eine einheitliche Grund-
lage haben. Nach BENEKE entstehen sie hauptsédchlich durch den Unter-
gang und das Zusammenschmelzen (Kongelation) von Blutelementen,
wesentlich der Blutplidttchen und Leukocyten, doch auch von Schatten

Abb. 19. Hyaliner Thrombus in der Nierenvene, auf zellreichemm Endothelpolster sitzend.
Polynephritis, Kind 9 Monate. Niereninfarkt, Lungenembolie. (SCHRODER.)

roter Blutkérperchen nach Austritt des Hamoglobins. Eine Beteiligung
von Fibrin kommt vielleicht bei der Fibrinfirbung nach WEIGERT
zum Vorschein.

Nachdem wir der hyalinen Phase des Fibrins mehr Beachtung geschenkt
haben, ist diese Form der Piropfbildung in kleinen Gefdflen verstind-
licher geworden. Vor allem haben die Beobachtungen an sensibilisierten
Tieren (StEGMUND) zu der Erkenntnis gefiihrt, daB derartige homogene
Abscheidungen an der GefaBwand nicht nur aus dem Blutplasma erfolgen,
sondern im Zusammenwirken des GefdBendothels mit dem Blutplasma
zustande kommen (DreTricH und SCHRODER). Dies wurde oben niher
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ausgefithrt. In den meisten Féllen infektioser oder autotoxischer Erkran-
kungen, z. B. Eklampsie, Verbrennung, haben wir die hyalinen Thromben
als Reaktionsprodukte zwischen Gefiflendothel und Blut anzusehen.
Auch die hyalinen Pfrépfe, die ScHRODER bei kindlicher Colinephritis
beschreibt, haften an endothelialen Zellpolstern, sind also mit celluldrer
Reaktion verbunden. Ein Untergang von Endothelzellen, wie man
manchmal sieht, ist nicht notwendige Voraussetzung, sondern Folge-
erscheinung. Daf} die hyalinen Pfrépfchen durch Organisation zu Zell-
knotchen oder Hockern werden kénnen (SIEGMUND), haben wir schon
dargelegt (S. 31).

Andererseits soll nicht bestritten werden, daf} auch kleine Plattchen-
thromben durch Zusammenschmelzen den Grundstock solcher hyaliner
Pirépfe geben kénnen. Man kann in solchen Fillen bei geeigneter
Firbung oft noch die feinkdrnige Zusammensetzung nachweisen. Eine
andere Bildung ist die aus allerlei Ausfillungen und Triimmern im Blut
(spodogene Thromben, AscHO¥F). Solche Trimmerpfropfe kommen neben
den reinen hyalinen Bildungen bei Verbrennung vor, auch bei Blei-
und Anilinvergiftungen, ferner gehioren dazu die Blutschattenthromben
nach Auflésung roter Blutkérperchen (Hamolyse), wie man sie nach
Transfusion beobachten kann (siche Fall Kvezywski, S. 17). Schlangen-
gifte mit Blutzerstorung oder Agglutination schlielen sich an, ebenso
auch die experimentellen Pfropfbildungen durch Ricin oder Abrin.

Den spodogenen Thromben durch unmittelbaren Einfluf aufs Blut stehen
die Pfropfe nahe, die in gestauten GefalBbezirken (Varicen) durch Injektion von
blutzerstérenden Mitteln (Sublimat, konzentrierte Kochsalzlosung) erzeugt werden
(LinsgEr). Hierbei gesellt sich jedoch eine Schiadigung der Gefallwand zu der
Blutzerstérung und es schlieBt sich ein Gerinnungsthrombus an. Dieser bleibt
ortlich, soweit die unmittelbare Wirkung der Schidigung reicht.

Die hyalinen und die spodogenen Thromben sind vergéngliche
Bildungen, die rasch organisiert werden. Das ist fiir ihre Beurteilung
wichtig. Thre Bedeutung besteht aber vor allem darin, dafl sie die
Wurzel einer fortschreitenden Thrombose bilden konnen, sobald weiter-
wirkende Einflisse auf Blut oder GeféBwand hinzutreten.

2. Rote Thromben.

Sie gehen aus einer Gerinnung der Blutsiule hervor und haben als
rein ortliche Bildung eine ruhende oder stark verlangsamte Stromung
zur Voraussetzung, so daf sich ein Gerinnungsanstofl rasch ausbreiten
kann. So findet man eine doppelt unterbundene GefilBistrecke bei Wand-
schidigung oder Resorptionswirkung aus der Nachbarschaft entsprechend
dem Versuch BaumMcarRTENs von lockerem, roten Pfropf ausgefiillt.
Im Amputationsstumpf kann ein kleines, rein rotes Pfropfchen das
unterbundene Ende der Arterie oder Vene ausfiillen.

Rote Pfropfe im frei durchstromten Gefal3, wie sie durch Injektion
gerinnungsfordernder Substanzen vorkommen konnen, haben erheblichen
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UberschuB an Gerinnungsferment oder gerinnungsbereiter Substanz
(Fibrinogen) zur Voraussetzung. Sie haben daher die Neigung zur
raschen Ausbreitung im GefaB und kénnen zur schnellen Verschleppung
AnlaB8 geben. Auch sonst geht die iiberwiegende Mehrzahl roter Pfropfe
aus einem fortwirkenden Einflufl auf das Blut hervor. Sie sind also
Kennzeichen nicht des ortlichen, sondern des fortschreitenden Charakters
einer Thrombose.

Rote Thromben werden durch ein dichtes oder lockeres Maschenwerk
von Fibrin gebildet, das die roten Blutkérperchen neben wechselnder
Beimengung weifier Blutzellen einschlieft, selten in gleichmiBiger Ver-
teilung. Ihrer Entstehung entspricht eine geringe Verbindung mit der
GefaBwand, sofern nicht schon Organisation eingesetzt hat. Daher
lassen sie sich leicht ablosen oder werden auch leicht verschleppt. Wenn
groBe rote GefaBausgiisse keine Stauungserscheinungen in dem GefaB
gemacht haben, kann dies mit ihrem kurzen Bestand zusammenhéngen,
aber auch mit einer unvollsténdigen Ausfiillung der Lichtung wihrend
des Lebens, so dafl noch Blut vorbeiflielen konnte. Die Unterscheidung
frischer roter Thromben von postmortalen Gerinnseln kann oft Schwierig-
keiten bereiten.

Hauptsichlich haben rote Pfropfteile eine Bedeutung als Endstiick
gemischter Thromben.

3. WeiBle Thromben.

Sie sind selten reine Plitichenthromben oder reine Leukocytenthromben,
vorwiegend sind einem Grundstock von Blutplittchen weiBe Blut-
kérperchen angelagert. Diese kénnen verteilt sein oder als Saum die
Plattchenbalken umrahmen. Weile Thromben sind die typischen
Abscheidungsthromben. Sie bilden sich an geschidigten GefiBstellen auch
bei guter Blutstrémung. Selbst wenn eine GefiBverletzung keinen
groferen Pfropf erkennen 14ft, ist mikroskopisch doch ein ganz zarter
Plattchenbelag mit einzelnen Leukocyten nachzuweisen. Schon der
Versuch an geétzten oder verletzten GefiBstellen lehrt, wie vergiinglich
die lockeren weillen Pirépfe sind. Sie bilden auch beim Menschen schaum-
artige Flockchen, die abgespiilt und weggeschwemmt werden. Eine
innigere Verbindung mit der GefiBwand tritt an solchen Stellen ein,
wo besondere Vorbedingungen fiir das Haften gegeben sind, entsprechend
den angefiihrten Versuchen an sensibilisierten Tieren und den oben
angefiihrten Beobachtungen an menschlichen GefiBen.

WeiBle Thromben sind in der Regel ortlich, aber hinzutretende Kreis-
laufstérungen oder fortwirkende Einfliisse auf das Blut geben AnlaBl
zu weiteren Anlagerungen, selten von Leukocyten und Plittchen allein,
meist unter Beimischung roter Anteile. So bilden weiBe Thromben den
Grundstock zusammengesetzter, gemischter Thromben. Viel seltener
sind rein weile Thromben von groBerer Ausdehnung. Solche kommen
in Ausbuchtungen der Aorta (Aneurysmen) als geschichtete (lamellire)
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Bildungen vor. In Venen habe ich gréfere weile Thromben nur als
flache Polster auf stirker verdnderter Wandstrecke gesehen.

Besondere Begiinstigung der Abscheidung und des Haftens von
Blutpldttchen und Leukocyten bei guter Biutstrémung, d'c die Anlage-
rung roter Blutkérperchen und Fibrinbildung verhindert, od»r Hemmung
der Fibringerinnung (Antithrombiniiberschufl) sind die Bedingungen der
weillen Thromben, wobei darauf hinzuweisen ist, daf primérc hyaline
Abscheidungen an der Wand, gemidfl den Auffassungen von KLEMEN-
stEwicz, die erste Grundlage zum Haften der weillen Blutelemente
abgeben konnen.

B. Zusammengesetzte fortschreitende Thromben.

Zusammengesetzte Pfropfe entstehen dadurch, daBl sich an die
anfanglichen Abscheidungen von Blutplittchen oder Blutplattchen und
Leukocyten Gerinnungsbildungen mit Einlagerung roter Blutkérperchen
anschlieen. Sie konnen ortlich beschrankt bleiben, aber die Neigung
zum Fortschreiten ist ihnen weitgehend eigentiimlich.

1. Aufbau der fortschreitenden Thromben.

Fortschreitende Thromben sind nur ausnahmsweise, wie schon
erwihnt, rote Gerinnungsthromben, und zwar nur bei rascher Ferment-
thrombose oder in der ruhenden Blutsdule eines abgesperrten Gefal-
gebietes, in dem eine Abscheidung nicht mehr méglich ist.

Aber es kann sich an einen kleinen weilen Thrombus ein rein roter
Thrombus anschlieBen, ebenfalls natiirlich begiinstigt durch Stromstill-
stand, zugleich durch fortwirkende Gerinnungseinfliisse. Man kann einen
weilen Kopfteil und einen oft um Vielfaches gréoBeren roten Schwanzteil
(FErGE) unterscheiden. In der Regel aber setzt sich der Thrombus
mit einer bunten Mischung der Anteile fort. Man erkennt sie duBerlich
an einer Riffelung der Oberfliche mit vortretenden weillichen Streifen
und Schlieren und auf dem Langsschnitt an einem zierlichen Balken-
werk, das die roten Teile einschliefit. Es entsteht ein korallenstockdihn-
licher Bauw (AscHOFF) oder ein schwammartiges Gefiige, das sich aus
Balken oder richtiger Fachern von Blutplittchen und Leukocyten
zusammensetzt und die roten Blutkorperchen zwischen bogenférmig
gespannten Fibrinmaschen einschlieft (Abb. 20).

Uber die Entstehung dieses Baues sind verschiedene Auffassungen
aufgestellt worden. Ausgehend von Zauns Vorstelling der Bildung
eines ,,Wellenthrombus™ nimmt BENEKE entsprechend den Wellen-
knoten einer gestérten Stromung Thrombenkerne aus Plattchen und
Leukocyten an, zwischen denen sich girlandenartig die Fibrinfaden
unter EinschluB8 der roten Blutkorperchen ausspannen. Andererseits
erfolgt bei den . Wirbelthromben die Anlagerung neuer Plattchen und
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Leukocytenmassen inmitten der Stromung, bis irgendwo die Wand

erreicht wird. Beide Formen der wandsténdigen Wellen und mittleren

Wirbel kénnen sich vereinigen und so den verwickelten Bau des Korallen-
stockes bilden, dessen Scheidewinde und Aus-
laufer den spiraligen Verlauf der Stromung
erkennen lassen (AScHOFF, FERGE).

Mir ist in vielen Fillen die Fortsetzung
eines Thrombus in Form eines Fadens auf-
gefallen, der bis zu 20 em frei im Blut wie eine
Wasserpflanze flottierte (Abb. 21). Dieser
Faden setzt sich aus Blutplattchen und Leuko-
cyten zusammen, ist durch viele feine Vor-
spriinge geriffelt und hélt auch rote Blutkorper-
chen in Fibrinniederschligen fest. Viele dltere
fortgesetzte Thromben lassen diese Entstehung
durch zentrale Anlagerung erkennen, andere
dagegen mehr die wellenformigen Abschei-
dungen an der Wand. Aber es ist noch eine
dritte Moglichkeit des sprunghaften Aufstiegs
dadurch gegeben, da im Verlauf eines Ge-
féBes an mehreren Stellen, z. B. von Klappen
oder von Endothelhéckern gleichzeitig Throm-
ben entstehen und dann durch fortschreitende
weille Anlagerungen und rote Zwischenstiicke
verbunden werden (Abb. 22).

Das Ende eines gemischten Thrombus bildet
meist ein kolbenartiges geriffeltes SchluBstiick
von vorwiegend weiller Beschaffenheit. Da-
durch entsteht ein gewisser Abschlufl des
thrombosierten Gefaes und wird wohl auch
ein Stillstand des weiteren Fortschreitens an-
gezeigt. Oft aber schlieBt sich ein lockerer,
vorwiegend roter Pfropf an, sowohl der Strom-
richtung nach, also gegen die Peripherie in der

Abb. 20. Wirbel und Strom-  Arterie, herzwirts in der Vene, als auch im

linien in einem aufsteigenden, . .
gemischten Thrombus der  abgesperrten Teil (peripher) der Vene. Bedeu-

V‘;?&ﬁﬁ’;’,fé‘ﬁiﬁ%’iﬁ&‘ﬁg tungsvoll ist die herzwirts gerichtete rote

Pfropfbildung in den groflen Venen, denn sie
fiihrt hauptséchlich zur gefahrlichen Lungenembolie. Die roten lockeren
Thrombenendstiicke miissen, worauf schon RIBBERT hingewiesen hat,
rascher entstehen, als man sich wohl meist vorstellt, denn sie haften
der Wand fast gar nicht an (s. oben S. 56). Bei Obduktionen gefundene
derartige Thrombenstiicke kénnen in der Agone bei schon erlahmendem
Kreislauf zustande gekommen sein. Postmortale Gerinnsel schliefen

sich oft daran und miissen sorgfiltig abgegrenzt werden. In anderen
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Fillen, wo sich leicht abreiflbare rote Ausgiisse an dltere festere Thromben
anschlieBen, liegt eine rasch erhthte Fermentwirkung am Ort oder eine
gesteigerte Gerinnungsbereitschaft des gesamten Blutes vor. Gerade
iiber diese wichtigen Bedingungen der Bildung eines fortgesetzten
Thrombus sind aber unsere Vorstellungen noch lickenhaft. Sicherlich
geniigt die mechanische Auffassung nicht, daf} in einem durch schon
bestehenden Thrombus abgesperrten Gefafle lediglich durch Stagnation
die Blutsidule zur Gerinnung kommt.

Beobachtungen sprechen dafiir, dafl ein solcher
roter Thrombusteil sich auch nach Losreillen rasch
wieder bilden kann. Man findet in Féallen von
Lungenembolie, die schubweise verlaufen sind, die
GefdBstrecke, aus denen dem ganzen Verhalten nach
der Embolus stammt, mit frischen lockeren Throm-
ben ausgefilllt, ohne eine Abrifstelle. In anderen
Fillen allerdings ist der Thrombus so vollstindig
weggeschleudert, dafl nur mit groBler Miithe noch
das Wurzelgebiet festgestellt werden kann. Da ge-
rade solche Massenembolien mit Ausgiissen von
40—50 cm Lénge ohne jede klinischen Vorzeichen
einer Thrombose eintreten konnen, ist daraus die
rasche Entstehung solcher gewaltigen Pfrépfe zu
entnehmen.

2. Das Wurzelgebiet der fortschreitenden el

Thromben. Abb.21. Fadentorige
Fortsetzung eines

Bei dieser Betrachtung der gemischten fort- Thrombus. Vena po-
plitea. Granatdurch-

schreitenden Thrombosen ergibt sich die Notwendig-  schu$ Unterschenkel.
keit, zwei Abschnitte ihrer Entstehung zu unter- Amp&&?ﬁﬁ&ﬂi@,’* ach
scheiden. Der 1. Abschnitt ist die Bildung eines
ortlichen Thrombus an einer Gefafistelle, wo die Bedingungen der Plittchen-
abscheidung und Leukocytenanlagerung gegeben sind, sei es aus Ver-
héltnissen der Nachbarschaft (Wundgebiet, Infektion), sei es durch
besondere Reaktionsbereitschaft des Endothels mit begiinstigenden Kreis-
laufverhiltnissen. Der 2. Abschnitt ist das Fortschreiten der Pfropfbil-
dung von dieser Stelle in immer weitere Gefallteile. Wie sich eine
Pflanze aus der Wurzel aufbaut bis zum emporstrebenden Stamm, so
wiichst der Thrombus aus dem Gebiet der ersten Ablagerung bis in die
groBen Venenstaimme hinein. Wir nennen daher die Stelle der 1. Bildung
das Wurzelgebiet, den Teil, der die groBen GefiaBle erfiillt, den Stamm
des Thrombus.

Auf die Unterscheidung dieser beiden Teile hat schon VircHOW hin-
gewiesen, sie ist jedoch spater nicht geniigend auseinander gehalten
worden. Es geniigt nicht, die Vena femoralis aufzuschneiden und aus
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der Art und Schichtung des dort liegenden Thrombusteiles sich eine
Vorstellung von den formenden Strémungsverhiltnissen zu machen,
sondern man mull den Thrombus bis zu seiner Wurzel verfolgen, um
nicht nur in die Formgestaltung, sondern auch in seine Entstehung
einzudringen.

Das Suchen nach dem Wurzelgebiet ist miihsam und nicht immer
erfolgreich. Der klinischen Untersuchung wird es vor allem nicht leicht
zugénglich sein. Hierfiir muB die pathologisch-anatomische Erfahrung
Anhalt geben. Aber auch bei der Verfolgung eines Obduktionsbefundes
mufl man unter stindigem Abwigen des Befundes vom Stamm des
GefiaBes zu den Asten herabsteigen. Dann wird man oft iiberrascht
sein, auf welche Bedingungen die Wurzel des Thrombus fiihrt, und
erkennen, dafl alle Wirbel- und Wellenbildungen im Hauptstamm der
Venen nur eine zweite Rolle spielen.

Die Bedeutung des Wurzelgebietes trat mir besonders bei der Unter-
suchung der Thrombose nach Kriegsverletzung entgegen, wobei sich
folgende Gruppen aufstellen lieBen.

a) Wurzelgebiet der Thromben im Wundbereich.

Die einfachsten Beispiele sind Thromben in den GefiBstiimpfen bei
Amputation. Nach alten Vorstellungen soll in jedem GefiBstumpf ein
Thrombus entstehen bis zum nichst héheren Seitenast, in dem noch
Kreislauf besteht. Es bleibt jedoch in 61°/, der Arterienstiimpfe ein
Thrombus aus oder auf einen geringfiigigen VerschluBpfropf unter
0,3 cm beschrankt. In den Venen sind es 48,7°,. Bei den Frithampu-
tationen ist der Prozentsatz ein gréBerer, wihrend bei den Spéitampu-
tationen iber 7 Tage nach der Verwundung die Thrombosen erheblich
zunehmen. Bei den linger als eine Woche nach Spitamputation Ver-
storbenen erreichen die groBeren Thromben der Venen die Zahl von
67,6%,. Da Spatamputationen stets wegen schwerer bedrohlicher Infektion
eines Wundgebietes vorgenommen werden und auch im Stumpf solcher
Fille in der Regel Infektionsprozesse weiter bestehen, so zeigen diese
Beobachtungen die Bedeutung infektioser Einfliisse im Wurzelgebiet
der Thromben. Ein Thrombus von 1 ¢m Linge und dariiber findet sich
nur bei ortlichen eitrigen Infektionen des Amputationsstumpfes.

Aber auch in der Umgebung anderer Wundgebiete wird nur dann
ein Thrombus gefunden, wenn sie infiziert sind, von frischen Phleg-
monen und Abscessen bis zu dlteren eitrigen Wundhéhlen und nekro-
tischen AbstoBungen. Die oft bis in die groBeren Venen aufsteigenden
Piropfe sind entweder feste, weie und gemischte Ausfiillungen ohne
Anzeichen einer unmittelbaren Infektion oder zeigen alle Ubergiinge
zur ausgesprochenen Thrombophlebitis.

Das Wurzelgebiet einer Thrombose braucht nicht mit dem haupt-
sichlichen Wundbereich zusammenzufallen. Die Untersuchung fiihrt
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manchmal zu einem Seitenast und st68t unvermutet auf einen AbsceB
oder einen stirkeren Reaktionsherd um einen GeschofBsplitter oder auf
eine Blutung, von denen die Einfliisse auf die Beziehung GefdBwand-
Blut ausgingen.

So war z. B. am 13. Tage einer Granatverletzung wegen fortgesetzter Knie-
eiterung amputiert worden. Im rechten Unterlappen fand sich ein 4 ¢m langer
Embolus. Am 19. Tage trat der Tod ein. Im Amputationsstumpf enthielt die
Arterie einen 2 cm langen VerschluBpfropf, die Vene einen von 8—9 cm Linge,
dariiber noch einen kleinen klappenstindigen Pfropf. Keiner war die Quelle der
Embolie. Dagegen bestand am rechten Bein eine kleine Verletzung mit zwei
Splittern im Quadriceps. Von dem blutdurchtrinkten Muskel ging eine aufsteigende
Thrombose in die Vena circumflexa femoris. Ein weilles Thrombenende sah gerade
noch in den Hauptstamm der Vena femoralis hinein und paflte genau zu der Abrif3-
stelle des Lungenembolus.

Frakturstellen des Knochens, sowie osteomyelitische Herde sind
haufig derartige Wurzelgebiete. So fiihrte eine geringfiigig infizierte
Splitterfraktur der Fibula mit langsamem Heilverlauf am 22. Tag zu
iberraschendem Embolietod. In der Vena tibialis postica safl bis zur
Mitte der Wade ein dlterer, festhaftender Pfropf, dariiber waren die
Venen des Oberschenkels frei bis auf ein lose liegendes Thrombenstiick
mit Klappenabdriicken. Die Lungenarterie war von langen Venen-
ausglissen verstopft, die augenscheinlich das ganze Gefiligebiet des

linken Beines erfiillt hatten.

b) Wurzelgebiet im Bereich von Gewebsnekrosen, besonders von
Druckbrand (Decubitus).

Gewebsnekrosen spielen in der experimentellen Erzeugung von
Thromben eine Rolle, z. B. in den Versuchen SAcKURs der mit Coffein-
einspritzung in den Muskel Nekrosen und Thromben erzeugte. Auch
die Bedeutung von Resorption aus Blutergiissen (DURING) haben wir
schon erwahnt. So fanden wir in der Umgebung gequetschten Nieren-
gewebes Thromben, die sich bis in den Hauptstamm der Vena renalis
fortsetzten. Ausgedehnter war die Thrombose bei Infektion des zer-
triimmerten Nierenteiles. Es gehéren hierher auch Sinusthrombosen
in der Nachbarschaft von Hirnzertrimmerung oder Hirnerweichung
(GRUETER).

Eine bemerkenswerte Rolle spielen aber Nekrosen im Kreuzbein-
ansatz des Gluteus. Derartige Nekrosen entstehen vor allem bei bewuBt-
losen oder gelihmten Kranken durch Druck auf die Unterlage und
Abklemmung der Glutealgefifie in Form eines roten oder weillen Keils.
Der weile Keil entspricht einem andmischen Infarkt infolge Arterien-
verschluB, der rote einem himorrhagischen Infarkt infolge Sperrungs-
stase. Dieser Muskelkeil kann ohne Hautverdnderung vorhanden sein,
aber die Grundlage fir einen rasch gegen die Tiefe fortschreitenden
Druckbrand (Decubitus) bilden (DIETRICE), wobei sowohl von der Haut
aus wie metastatisch die Infektion erfolgen kann.
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Schon in einem 5 Tage alten Glutealkeil nach Kopfschufl war
Thrombenbildung kleiner Venen bis in gréBere Stamme hinein fest-
zustellen. In einem hémorrhagischen Keil nach Querschnittslihmung
lieB sich der Thrombus bis zum Hauptstamm der Vena glutea inf. ver-
folgen und im Becken ging die Fortsetzung in der Vena hypogastrica
weiter.

Auch unter Friedensverhiltnissen habe ich wiederholt Thrombose
der Vena hypogastrica im Zusammenhang mit einem Wurzelgebiet im
Gluteus nachweisen konnen und davon ausgehende Embolien beobachtet.
Aber auch ein Fortschreiten in die Vena femoralis ist vom Gluteal-
ansatz moglich. Es kann, wie in einer Beobachtung genau zu verfolgen
war, die Thrombose in einen Zweig der Vena comes ischiadica weiter-
schreiten und durch Anastomose zur Vena circumflexa medialis und
femoralis gerade im Schenkeldreieck gelangen. Dieser Ursprung der
Thrombosen der Vena femoralis sollte klinisch und pathologisch-ana-
tomisch beachtet werden, wenn sich andere Wurzelgebiete nicht erkennen
lassen.

Auch an anderen Korperstellen koénnen Druckschiadigungen in
gleicher Weise zum Wurzelgebiet von Thromben werden, z. B. konnte
Thrombose der Unterschenkelvene von einem Decubitus der Ferse
abgeleitet werden. In die gleiche Reihe gehdren die Thrombosen in
Varicen bei Unterschenkelgeschwiir. Bei allen Pfropfbildungen von
nekrotischem Gewebe aus bedingen aber infektitse Einfliisse eine groBere
Neigung zum Fortschreiten, ohne daB die Thromben selbst eine unmittel-
bare Bakterienansiedlung erkennen lassen.

An dieser Stelle seien auch Geschwiilste als Wurzelgebiete erwihnt.
In zerfallenen Carcinomen und Sarkomen findet man hyaline oder
Plattchenthromben in den kleinen Gefilen und weiterfortschreitende
Thrombosen. Man muB diese einfachen Thrombosen, die aus Geschwulst-
gebieten aufsteigen, von Geschwulstthromben unterscheiden. Diese
entstehen durch Einwachsen von Geschwulstgewebe in das GefiBl und
Anlagerung von Thromben an die Tumormassen. Es gibt Bilder, die
den Gedanken nahelegen, daf Geschwulstzellen in das thrombotische
Material wie in einer Gewebskultur einwachsen und durch die Organi-
sation von der Wand aus ein ernidhrendes Stroma erhalten. In anderen
Fillen wichst das Geschwulstgewebe mit Stroma zusammen in dem
GefiaB vor. Uber Fernwirkungen von Geschwulstzerfall auf Thromben-
entstehung wird spdter zu sprechen sein (8. 94).

¢) Mehrfache Wurzelgebiete.

Fiir die mehrfache Thrombenbildung im Kérper gibt es verschiedene
Moglichkeiten :

1. Am einfachsten liegen die Verhiltnisse bei mehrfachen Thromben
im gleichen GefaB. Wir sehen besonders klappensiindige Thromben
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oft in groBerer Zahl im Verlauf einer Vene. Aus jeder Tasche kann ein
kleiner weiler Pfropf vorschauen, von denen der eine oder andere eine
fortschreitende Anlagerung erkennen lifit. Derartige Klappenthromben
zeigen ein sprunghaftes Fortschreiten von einem Wurzelgebiet an,
wobei die Klappentaschen begiinstigte Reaktionsorte zwischen Gefaf3-
wand und Blut sind. Es entspricht dies den Versuchen von DIETRICH
und SCHRODER, wo auch bei sensibilisierten Kaninchen die eingefiihrten
Bakterien an den Klappen zum Haften kamen und zu Fibrinwirbeln
fiihrten (s. S. 34). Also wirken drei Faktoren zusammen: der sensibili-
sierende Einflul von Resorptionsprozessen, die im Wurzelgebiet selbst,
aber auch an anderen Orten gelegen sein konnen; die Einschwemmung
von Material (hauptsichlich infektios-toxischer Produkte) des Wund-
gebietes und endlich die Stromungsverhéltnisse in der Klappentasche
(Wirbel), die Abscheidung und weitere Anlagerung begiinstigen.

Als Beispiel diene eine Thrombose nach Infanterieverletzung des MittelfuBes,
Amputation im Unterschenkel wegen fortgesetzten hohen Fiebers und Eiterung
nach 25 Tagen. Es traten danach Herzgerausche auf, nach 32 Tagen ein Absceld
an der rechten Ferse und nach 42 Tagen Tod unter allgemeinen septischen Erschei-
nunger.

%ei der Obduktion fanden sich im vernarbenden Amputationsstumpf nur kleine
feste VerschluBpiropfe. Vom Knie bis zum Leistenband steckte jedoch fast in jeder
Klappentasche ein flacher, weiler Thrombus ohne weitere Fortsetzung (Abb. 22).
Es fanden sich im Bindegewebe des Oberschenkels mehrere kleine, in schwieliges
Gewebe eingebettete Abscesse, deren Eiter Streptokokken, Staphylokokken und
Stabchen enthielt. Weiterhin bestand eine Eiterung am rechten Mittelfull, ein
Decubitus am Kreuzbein und ein AbsceB der rechten Achselhohle, aber ohne

Thromben der zugehorigen Gefalle. Von inneren Organbefunden ist eine Endokarditis
der Mitralis bemerkenswert.

Mikroskopisch waren die Klappenpfréopfe aus Blutplittchen und Leukocyten
aufgebaut, die vom Klappengrund aus aufstrebten. In der Tiefe der Tasche hafteten
sie an einer Wandstelle mit gequollener Intima und Kernzerfall. In diesem Beispiel
ist bereits die ortliche Klappenverinderung anschaulich beschrieben, ohne daf
damals die experimentellen Unterlagen fiir diese Verinderungen bekannt waren.

Wenn schliellich darch weitere Fortsetzung die verschiedenen
Klappenpfropfe miteinander verschmelzen und ein einziger grofer
gemischter Thrombus entsteht, kann die Erkennung der urspriinglich
mehrfachen Anlage sehr schwierig sein.

2. Im gleichen Gefal konnen aber auch aus verschiedenen Wurzel-
gebieten. Thromben aufsteigen und sich dann im Hauptstamm vereinigen,
wie verschiedene Biche zu einem Fluf. Die Bedeutung des Wurzel-
gebietes tritt in solchen Féllen besonders anschaulich hervor und es
ist zu erkennen, daB die klinischen Anzeichen der thrombotischen Ver-
stopfung des Hauptstammes, z. B. der Vena femoralis leicht zu einer
irrigen Vorstellung von der Entstehung der Thrombose fithren, wenn
nicht die Moglichkeiten der Wurzelgebiete beachtet werden.

Ich fithre als Beispiel eine Thrombose an, die in einer Vena femoralis
zundchst von dem Wundgebiet eines Amputationsstumpfes ausging,
in einem zweiten Teil aber aus der Vena profunda in den Hauptstamm
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aufstieg. Ein dritter Teil ragte aus der Vena hypogastrica in die Iliaca
hinein und lieB sich von einer subakuten Ruhr des unteren Dickdarms
mit Infektion des perirectalen Gewebes ableiten.

Der Fall betraf einen 33jihrigen Mann mit mehrfachen Granatverletzungen
am rechten Bein. Nach 25 Tagen Ampu-
tation wegen fortgesetzter Eiterung.
Nach 6 Wochen Schmerzen der linken
Brustseite, Diampfung. Weiterhin zu-
nehmender Verfall, bei gleichzeitigem
hartnickigen Darmkatarrh.

Der rechte Oberschenkel war etwa
in der Mitte amputiert mit granulie-
render Stumpffliche. Weiter oben an
der AuBenseite zwei eiternde Wunden.
Die Muskeln des Beines atrophisch,
braun, das Zwischengewebe sehr derb.
Vor dem Knochen lag im Streckmuskel
ein hithnereigrofer Eiterherd, darin ein
kleiner Splitter. In der Arterie des
Stumpfes ein 1cm langer VerschluB-
pfropf, in der Vene ein 10 ¢cm langer,

Abb. 22. Mehrf.ache klappenst{i,ndige Abb. 23. Thrombose der Vena femoralis und
Thromben in Vena femoralis. iliaca aus mehrfachen Wundgebieten.
Granatverletzung. Sepsis 14 Tage. Mehrfache Granatverletzungen,

Amputation. Chronische Ruhr.
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fest verwachsener bréunlicher Pfropf, dariiber das GefaB leer, sehr eng. Aus
der Vena profunda heraus tritt ein weicher, grauroter Pfropf, der von der Um-
gebung des Muskelabscesses her kommt. Er setzt sich bis in die Vena iliaca
fort, zum Teil erweicht. Aus der Vena hypogastrica steigt von der Hinterwand
des Rectums ein eitrig zerfallener Pfropf auf, der sich in der Vena iliaca, ohne
mit dem vorhergehenden zu verschmelzen, bis zum Anfang der Vena cava als
grauer Pfropf fortsetzt. Die Wurzel dieses Thrombus fiihrt auf eine teilweise ver-
eiterte Infiltration des perirectalen Gewebes, die wohl mit einer schweren sub-
akuten verschorfenden Entziindung (Dysenterie) des unteren Dickdarms zusammen-
hangt (Abb. 23).

Derartige Fille konnen auch unter Friedensverhiltnissen zur Beob-
achtung kommen, wie wir erst kiirzlich eine ausgedehnte Thrombose
sahen, die vom Uterus iiber die Venen des Parametriums in die Vena
hypogastrica und iliaca fortgeschritten war. Zugleich war durch die Vena
ovarica eine Thrombose in die Vena cava weitergegangen, andererseits
von einem Decubitus iiber die Vena glutea und Anastomosen zur Vena
femoralis.

3. In getrennten Korpergebieten konnen Thromben unabhangig von-
einander aus ortlichen Bedingungen entstehen. Hierzu gaben die Kriegs-
verletzungen mit vielfachen Wunden aller Grade itberaus hiufig Gelegen-
heit, wobei noch Amputationen und Unterbindungen besondere Begiin-
stigungen darstellten. Als Regel war hierbei die Erfahrung aufzustellen,
daB die ¢rtlichen Faktoren (WundgroBle, Infektion, unmittelbare Gefas-
schiadigung) maBgebend fiir Grofle und Ausbildung des Thrombus waren.
Doch fehlten nicht Beobachtungen mehrfacher Thrombosen, die fir
die Mitwirkung allgemeiner Einflisse im Sinne einer besonderen
Thrombenneigung oder Thrombenbereitschaft sprachen.

d) Die Fernthrombose.

Dies fithrt uns zu dem Begriff der Fernthrombose. Wir verstehen
darunter solche Thrombosen, die ein Aufsteigen aus einem peripheren
Wurzelgebiet nicht erkennen lassen, sondern in einem ganz anderen
GefiaBabschnitt liegen als irgendein Krankheitsprozel. Es miissen von
einem solchen Herd aus Einflisse ausgeiibt werden, die an entfernter
Stelle im Zusammentreffen mit anderen Bedingungen die Pfropfbildung
bewirken. Ortliche Begiinstigungen koénnen dabei mitwirken, aber auch
ganz fehlen. Ein groBer Teil der spontanen Thrombosen gehort hierher,
die bei irgendeiner Erkrankung, z. B. einem Typhus oder nach einer
Operation an anderer Kérperstelle, z. B. nach Appendicitis in der
linken Vena femoralis ohne Zusammenhang mit irgendeiner Verinderung
des gleichen Gefafigebietes auftreten. Sie ist nach FIScHER-WASELS
und TANNENBERG die heimtiickische Thromboseform, die der Erklirung
groBe Schwierigkeiten bereitet.

AscHOFF und seine Anhédnger, darunter auch FEHLING, haben in
derartigen Fillen auf eine Kreislaufschwiche bei langer Allgemein-
erkrankung das Hauptgewicht gelegt, die in den ungiinstigen Strémungs-
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verhiltnissen der Vena femoralis zuerst zur Geltung kommen muf.
Wir haben bereits oben, nach unseren Erfahrungen, diesen Faktor
zuriickgestellt, da er allein ohne ortliche Bedingungen keine Pfropf-
bildung hervorruft. FI1scHER-WASELS und TANNENBERG glauben durch
die Schidigung des Blutes nach Operation, Verletzung und Erkrankung
die erhthte Thrombenbereitschaft an einer solchen Stelle hinreichend
erkliren zu konnen. Aber daBl wir mit einer solchen Verinderung der
Blutbeschaffenheit allein nicht auskommen, vor allem noch keinen
Maflstab dafiir haben, wurde ebenfalls eingehend auseinandergesetzt.
Weder in einer Verschiebung der Eiweiflkorper des Blutplasmas, noch
in gleichzeitiger Vermehrung der Blutplittchen und Anderung ihrer
elektrischen Ladung konnten wir die ausschlaggebende Bedingung, vor
allem auch fir die typische Lokalisation an den Venenklappen sehen.
Die allgemeine Sensibilisierung des Gefaflendothels, ausgelost durch
infektios-toxische Einwirkungen und Resorptionsleistungen, vermochte
uns allein auf einen Weg zum Versténdnis zu fithren, der mit den Erfah-
rungen des Experiments iibereinstimmt.

Fernthrombosen entstehen dort, wo értliche Bedingungen, vor allem
des Kreislaufs, die verdnderten Beziechungen zwischen GefiBwand und
Blut zur Wirkung kommen lassen. Die Wurzel einer Fernthrombose
ist also nach unserer Auffassung in einer solchen reaktionsbereiten
Stelle des GefaBsystems, vor allem einer Klappentasche, zu erblicken.

Sahen wir oben, daB Varicen bei infektiésen Einfliisssen in ihrem
Quellgebiet Sitz und Ausgangspunkt aufsteigender Thromben werden
konnen, so sind sie auch fiir Fernthrombosen durch die behinderte
Blutstromung und Sensibilisierung der Wand eine bevorzugte Stelle.
Dafiir sei auf das Beispiel S. 49 hingewiesen, wo in einem faustgrofen
Varicenpaket ohne o¢rtliche Einfliisse eine aufsteigende Thrombose ein-
getreten war. Ein groBes ulceriertes Magencarcinom oder bronchi-
ektatische Lungenabscesse stellten die Quelle infektitser Einflisse dar,
die im gestauten Venengebiet die Thrombenbildung auslésten. So sind
mir auch Fiélle bekannt, wo nach Angina oder Zahnabscel in lange
bestehenden Varicen Thrombose eintrat.

Zu den Fernthrombosen sind endlich ein grofier Teil der Pfropf-
bildungen nach Operationen und Entbindungen zu rechnen, bei denen
ein Zusammenhang mit dem Wundgebiet bzw. mit den Beckenorganen
nicht ohne weiteres festzustellen ist. So ist bekannt, dal nach Appen-
dicitisoperation eine Thrombose leicht in der linken Oberschenkelvene
auftritt, was mit der stdrkeren AbfluBbehinderung der linken Vena
iliaca erklart wurde (RieDEL). Bei derartigen Fillen muf3 aber zunichst
ein ortliches Wurzelgebiet ausgeschlossen werden, z. B. von einem
Decubitus. Sodann sind die Moglichkeiten einer Sensibilisierung des
Endothels und die Auslosung einer Abscheidung an den Klappen oder
verinderten Wandstellen zu beachten. Beispiele solcher Wandver-
dnderungen haben wir oben angefiihrt. Freilich hat man in vielen Fillen
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keinen Erfolg beim Suchen derartiger Bilder, aber dann mufl man sich
bewullt sein, da morphologische Verdnderungen nur ein besonders
ausgeprigtes Erscheinungsbild verdnderter Endothelfunktion darstellen.
Es konnte eine solche auch bei cellular nicht sichtbaren Stoérungen
vorhanden sein. Wir haben oben dargelegt, dal wir hier noch im Anfang
unserer Vorstellungen stehen. Sie sind aber nicht weniger begriindet,
als die von B. FiscHER-WASELS als hinreichend angesehene Schidigung
des Blutes, fir die mef3bare Kriterien fehlen.

Abgesehen von der vorwiegenden Lokalisation derartiger Fern-
thrombosen in den Venen des Oberschenkels oder Beckens sind noch
die Sinusthrombosen anzufiithren. Auch bei ihnen haben wir die Fille
zu unterscheiden, die ihr Wurzelgebiet in Hirnverdnderungen haben,
ganz abgesehen von den Thrombosen bei Nebenhohlenerkrankungen,
andererseits solche Thrombosen, in denen die Wand des Sinus selbst
die ersten Abscheidungen an verdnderten Kndothelien erkennen lafBt
(GRUETER). Solche Thrombosen kommen bei Infektionskrankheiten
der Kinder, aber auch bei puerperaler Infektion vor.

IV. Folgen und Ausgiinge der Thrombose.

A. Thrombose als Krankheit.

Die Beurteilung einer Thrombose ist bedingt durch ihr Verhaltnis
zum gesamten Korper. Sie wird zur Krankheit, d. h. zu einer Stérung
der Lebensvorginge und Gefdhrdung des Koérpers, im ganzen nur in der
Form der fortschreitenden Thrombose.

Der értliche Thrombus an einer Unterbindungsstelle oder Gefiiver-
letzung, auch im Grunde eines Zerfallherdes, z. B. in einem Magen-
geschwiir, erscheint als etwas Giinstiges, das den Abschluf3 verstirkt
und Blutung verhindert. Der Begriff des ,.Zweckmdfigen’* wird aller-
dings sehr in Frage gestellt durch einen o6rtlichen Thrombus an einer
GefiaBnaht, die dadurch erfolglos bleibt. Giinstig ist der 6rtliche Thrombus
in einem Varixgebiet, das durch Organisation zur Verddung kommt.
Die Erzeugung einer solchen ortlichen Thrombose durch Endothel-
schidigung und Ausfillung im Blut (Kochsalzinjektion, LiNSER) hat
dieses Ziel. Auch die Ausfiillung von Aortenaneurysmen durch lamelldre
Thromben kann die Durchbruchsgefahr vermindern, erfahrungsgemif
allerdings nicht aufhalten. Zur Schidigung wird auch ein einfacher
ortlicher Pfropf in engen Gefillen lebenswichtiger Gebiete, z. B. in der
Carotis interna auch bei leichter Intimaverletzung. FEin kleines los-
gelostes Stiick kann zur tédlichen Hirnerweichung fithren, wodurch
etwa 50°, aller Carotizunterbindungen gefahrdet sind. Ebenso gibt
ein kleiner Thrombus in geringgradig arteriosklerotischen Kranzgefilien
die Veranlassung zur Herzmuskelerweichung (Myomalacia cordis).

*
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Abb. 24.
Chronische Thrombopathie.
Vena popliteus organisiert,
dariiber #dlterer Thrombus in
Organisation. Oben in Vena
femoralis gemischter Throm-
bus. Lungenembolie durch

das abgerissene rote

Endstiick.

Bei Thromben auf infektidser Grundlage,
sel es in ortlich infiziertem Gebiet, sei es bei
Fernthrombose, bedeutet ein rein ortlicher
Pfropf ebenso wie in den Versuchen von
DiETRICH und SCHROEDER einen Reaktions-
erfolg, indem an reaktionsbereiter GefdBstelle
Keime zum Haften kommen und der Resorption
verfallen. Fortschreitende Thrombose zeigt
dagegen ein Weiterwirken der Reaktion an,
also verminderten Reaktionserfolg, auch wenn
der Thrombus selbst ein blander ist, d. h.
wenn die Keime nicht im Thrombus selbst
zum Wuchern kommen oder sekundéire Ver-
anderungen herbeifiihren. Diese Form der fort-
schreitenden Thrombose ist in Parallele zu
setzen zu der verrukosen Endokarditis. Denn
auch diese entsteht nach meiner Auffassung
aus einer Reaktion der sensibilisierten Klappen-
endothelien mit haftenden Keimen, die ein-
geschlossen werden und untergehen (S. 31).

Die fortschreitende Thrombose ist durch die
weitergreifende ortliche Behinderung des Kreis-
laufs eine Gefahr, vor allem aber durch das
LosreiBen und Verschleppen, die Embolie.
Noch mehr tritt der Charakter einer Krank-
heit aber bei dem fortschreitenden Thromben-
leiden, der chronischen Thrombopathie (ASCHOFF)
hervor, bei dem Thromben auftreten und
organisiert werden, aber kérperwirts neue
Schiibe ansetzen, bis ein letztes frisches Stiick
zur todlichen Embolie fiihrt (Abb. 24). Sie
wiirde vergleichsweise der rezidivierenden Endo-
karditis entsprechen. Phasenférmige Schwan-
kungen der Reaktionsbereitschaft, aber auch
fortwirkende Schéidlichkeiten értlich oder von
anderen Herden aus bilden die Grundlage,
deren Kenntnis noch lickenhaft und deren
Verfolgung im Einzelfall sehr erwiinscht ist.

Die Thrombose auf entziindeter Gefdifwand
( Thrombophlebitis oder Thromboarteritis) bildet
ein weiteres Glied. Die von VIRcHOW in den
Vordergrund gestellte Moglichkeit, daB erst
ein einfacher Thrombus ohne Wandverinde-
rung besteht und sekundér eine Entziindung
ausgelost wird, spielt nach meinen Kriegs-
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erfahrungen und auch Friedensbeobachtungen eine geringere Rolle. Ks
kann ein einfach thrombosiertes Gefdll, z. B. in einem Amputations-
stumpf von fortschreitender Eiterung des Wundgebietes erreicht und
von auBen her infiziert werden mit Zerstérung der Wand und des
Thrombus. Es kann auch vom Blut aus die sekundire Infektion eines
Thrombus erfolgen. Hauptsdchlich aber wird eine sekundire Wand-
infektion erst durch einen infizierten Embolus bewirkt, der in einem
Gefall stecken bleibt. Die sekundédre Infektion eines thrombosierten
Gefalles ist in einem Amputationsstumpf fiir das Auftreten einer Nach-
blutung bedeutungsvoll. Das unterbundene Arterienende zerfillt zundrig
im vereiterten Wundgebiet. Der kleine VerschluBpfropf wird vorge-
buchtet, bis er ebenfalls zerfallt oder von dem Blutstrom durchbrochen
wird. In anderen Féllen wird mit gleichzeitiger eitriger Durchsetzung
der GefaBwand ein Thrombus gleichsam ausgenagt, wobei Kokkenhaufen
und Leukocyten miteinander vordringen.

Nach allen Ergebnissen der experimentellen Forschung und Unter-
suchung menschlicher Thromben kann aber kein Zweifel sein, dal} ein
Thrombus mit entziindlicher Wandverinderung hauptsichlich durch
primére infektiése Einwirkung zustande kommt. Hierbei ist es moglich,
dafl die Infektion wie in den Versuchen von BARDELEBEN von auflen
an die Gefalwand herantritt und sie durchdringt. Den Weg konnen
Vasa vasorum bilden, auch kleine Venen von benachbarten Teilen. So
konnte ich die Infektion einer Vena iliaca von einem angrenzenden, durch
Streptokokken infizierten Lymphknoten verfolgen. KEbenso geht die
infektiose Sinusthrombose nach Otitis unmittelbar von der Nachbarschaft
aus oder wird von kleinen Venen des Mittelohrs fortgeleitet (EscH).

Aber im Blute kreisende Keime kénnen an bereiter Stelle haften
bleiben, jedoch die Oberhand gewinnen. Dann zeigt die Thrombo-
phlebitis den MiBlerfolg der Reaktion an, wenn sie mit starkeren Krschei-
nungen und Schidigungen einhergeht. Diese bestehen in Leukocyter-
durchsetzung der Wand und Einwanderung in den aus den Blutbestand-
teilen abgeschiedenen Thrombus. Weiter kommt es zur eitrigen Ein-
schmelzung. Uber Leukocyteneinwanderung aus der Venenwand wird
meist in der Darstellung der Thrombose hinweggegangen. Sie findet
sich jedoch an der ersten Bildungsstelle, dem Wurzelgebiet des Thrombus,
sehr friith, auch ohne daf man schon von Thrombophlebitis sprechen
kann. Bei dieser sind es iiber groBere GeféBstrecken ausgedehnte Leuko-
cyteninfiltrate. Sie tritt auch nicht, wie es z. B. BAUMGARTEN darstellt,
erst ein, wenn durch Bakterientitigkeit der Thrombus eiterdhnlich
{puriform) eingeschmolzen ist. Vielmehr findet man schon erhebliche
Leukocytenmassen in der Wand und im Thrombus, ehe Kinschmelzung
erkennbar ist. Man beobachtet aber auch eine fibrindse Exsudation
aus der GefaBlwand, durch die der urspriingliche Thrombus abgelost
wird (Abb. 25).
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Die letzte Sprosse der Stufenleiter wird von der reinen eitrigen
Phlebitis dargestellt, bei der die iiberwiegende entziindliche Exsudation
keine Thrombose zustande kommen 148t. Da hierbei zugleich die Keime
schrankenlos in den Kreislauf kommen, stellt sie den vollstindigen
Miflerfolg der Korperreaktion dar.

Abb. 25. Thrombophlebitis, Vena femoralis. Abhebung des Thrombus von der Wand durch
Exsudat, Granatverletzung. Amputation. Gestorben 39 Tage nach Verwundung.

Alle diese Prozesse gehen also Hand in Hand, eine scharfe Abgrenzung
ist nicht moglich. So kommt es, dafl eine Thrombose das Bild der ein-
fachen gemischten Pfropfbildung darbietet, aber doch mikroskopisch
eine unerwartet starke entziindliche Wandreaktion zeigt. Auch kann
eine aufsteigende Thrombose in eitrige Einschmelzung iibergehen, nicht
durch neu hinzutretende Infektion, sondern lediglich dadurch, da$ die
Keimhaftung, die zur Thrombose fiihrte, nach anféinglichem Reaktions-
erfolg zu weiterer Entfaltung gelangte.

So erkldren sich die hiufigen Bilder einer eitrigen Thrombophlebitis
in den &lteren Teilen einer aufsteigenden Thrombopathie, sei es in einem
Wundgebiet oder auch bei puerperaler Infektion, wihrend korperwirts
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ein Abschlufl durch gemischten festen Pfropf gebildet wird. Andererseits
konnen lang bestehende, zum Teil bereits organisierte Thrombosen
dadurch iiberraschen, dal sie in ihren jiingeren Teilen in eitrige Ein-
schmelzung iibergehen und zu metastasierender Sepsis fithren. Ich
habe derartige Fille nach Kriegsverletzungen gesehen, aber auch nach
Puerperium, wo geringfiigige fieberhafte Erkrankung in der ersten Zeit
abgeklungen schien und sich nach Wochen, sogar nach Monaten von
einer eitrig eingeschmolzenen Thrombose der Vena ovarica oder hypo-
gastrica eine Sepsis herausbildete.

Wenn diese Darlegungen darauf hinausgehen, zu zeigen, wie sich
alle Erscheinungen von dem einfachen o6rtlichen Thrombus iiber die
fortschreitende Thrombose bis zur Thrombophlebitis und Phlebitis in
eine fortlaufende Reihe bringen lassen, die sich aus den verschiedenen
Beziehungen zwischen Gefalwand und Blut mit hinzutretenden Kreis-
laufbedingungen ergibt, und scharfe Abgrenzungen nicht gezogen werden
konnen, so mochte ich doch davor warnen, nunmehr die Begriffe durch-
elnander zu werfen. Vielfach trifft man in klinischen Berichten, vor
allem in Gutachten die Bezeichnung Thrombophlebitis, wo sicher nur
eine einfache Thrombose vorlag, und darauf falsche Vorstellungen iiber
Krankheitsbezichungen aufgebaut. Wir diirfen nicht zu der allbe-
herrschenden Phlebitis CRUVEILLHIERs zuriickkehren, die VIRCHOW mit
Erfolg bekampft hat, wie uns andererseits die mechanischen Vorstellungen
vom Wesen der Thrombose nicht geniigen konnten. Keine Kinseitigkeit
und dogmatische Trennung, sondern Eindringen in die Zusammenhange
fithrt zum Verstédndnis.

Die klinische Untersuchung hat ebenso wie die pathologisch-ana-
tomische Nachprifung die Aufgabe, in jedem Fall aus den ortlichen und
allgemeinen Verhéltnissen einer Pfropfbildung zu einem Urteil zu kommen
und sie einzuordnen in die Gruppen:

a) des ortlichen Thrombus,

b) der fortschreitenden Thrombose,

¢) der schubweisen Thrombopathie,

d) der Thrombophlebitis.

Die érztliche Bewertung und die Grenze fiir die Thrombose als
Krankheit wird sich hierbei durch kritisches Abwégen der Beziehungen
zum ganzen Korper ergeben.

B. Die Organisation des Thrombus.

Wir haben im vorangehenden Abschnitt als Ausgang eines Thrombus
die eitrige Einschmelzung bei der Thrombophlebitis beschrieben. Sie
muB, wie noch nachgetragen sei, von der einfachen Erweichung unter-
schieden werden. Diese tritt ohne Mitwirkung von eingeschlossenen
Keimen und eingewanderten Leukocyten durch autolytischen Zerfall
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ein. Dall hierbei abbauende Fermente der Blutplittchen und ein-
geschlossener Leukocyten titig sind, ist selbstversténdlich.

Kleine ortliche Pfropfe konnen durch einfache Erweichung und
Fortschwemmen der Zerfallsmassen verschwinden. In groBferen ent-
stehen Hohlen, die mit triiber, flockiger Flissigkeit erfiillt sind. Am
anschaulichsten ist dies bei den parietalen Herzthromben, die pilz-
férmig aus den Trabekelbuchten hervorschauen und frither als Herz-
polypen bezeichnet wurden oder als globulose Vegetationen Laénnec.
Durch autolytischen Zerfall im Innern und erneute Abscheidung aufBen
(RmBBERT) werden sie zu Hohlgebilden, die frither zu Unrecht Eiter-
balge benannt wurden, da sie nur Triimmer, keine Leukocyten ent-
halten.

Der héufigste Ausgang der Thrombose ist jedoch die gewebliche
Durchsetzung, die Organisation.

Die Auffassung dieses Vorgangs als einer Bindegewebsneubildung
aus den Blutzellen des Thrombus selbst, die frither viel umstritten
war, braucht heute nicht mehr erértert zu werden. In seinen grund-
legenden Arbeiten unterscheidet BAUMGARTEN 2 Arten von Gewebs-
neubildung: zundchst die Wucherung des GefidBlendothels, die am aus-
geschalteten Gefdll auch ohne vorangegangene Gerinnung eintritt, so-
dann das Einwachsen von Granulationsgewebe.

Die Endothelwucherung fithrt zu polsterartigen Verdickungen mit
einer neuen Endothellage an der Innenfliche, auch mit Bildung von
Bindegewebsfibrillen. Endlich kommt es zum VerschluB, wobei aber
auch eine freie Lichtung erhalten bleiben kann mit neugeformter Muskel-
schicht (Arteriom HEUBNERs). Man findet Anzeichen dieser Art des
Verschlusses besonders an Amputationsstiimpfen, die ohne wesentliche
Thrombose zur Heilung kamen (RosENTHAL). Der Vorgang entspricht
einer Endarteritis obliterans, wie sie z. B. der REYNAUDschen Gangriin,
ebenfalls ohne vorangegangene Thrombose, zugrunde liegt. Die An-
nahme BeNEkEs, daB Entspannung der Gefillwand die Wucherung
des Endothels auslost, sei nur erwiahnt, sie wird von BAUMGARTEN nicht
als maBgebend anerkannt.

Die zweite Art der Gewebsneubildung ist nach BAUMGARTEN her-
vorgerufen durch Einsprossen von Granulationsgewebe aus den tieferen
Schichten der GefiBwand, vor allem gefiihrt von GefiBsprossen der
Wandgefile. BAUMGARTEN setzt einen Verlust des Endothels voraus
entweder durch Verletzung an einer Unterbindungsstelle oder durch
sonstige Schidigung und AbstoBung. Das ist sicherlich nicht unbedingt
notig. Es trifft bei 6rtlichen Pfropfen an verletzten oder geitzten Gefil3-
stellen zu, wie sie frither die experimentelle Grundlage der Organi-
sationsstudien bildeten. Unsere Vorstellung von der Thrombose als
einer Reaktion zwischen GefiBwand und Blut 148t von Anfang an
das Gefafendothel in inniger Beziehung zum Thrombus erscheinen.
In der Tat sieht man schon an der Ansatzstelle eines Fibrinplittchen-
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wirbels von 24-—48 Stunden keine Abgrenzung des aufgelockerten
Endothels mehr, wobei Einwanderung von Leukocyten aus der Wand
und Loslésung sowie Einsprossung von Endothelzellen zu beobachten
ist. Am 3. Tage sind Fibrinknotchen von regelméBigen Zellreihen durch-
setzt und von zartem Zellbelag iiberzogen (Abb. 6). Ebenso beschreibt
SIEGMUND fiir seine homogenen Fibrinthromben bei experimenteller
Infektion sensibilisierter Tiere und beim Menschen rasche Durchwachsung
und Uberzug durch Endothel.

Abb. 26. Organisation eines Thrombus der Vena saphena. Zahlreiche Restkaniile neben
Vascularisation.

Die viel umstrittene bindegewebsbildende Fihigkeit des Gefal-
endothels (BAUMGARTEN) ist heute auch durch die Gewebskultur zu
erweisen (SILBERBERG, G. HErzoe und ScrHOPPER). Die in Kultur
eines GeféBstiicks aussprieBenden und die Lichtung erfiillenden Endothel-
zellen geben mit ihrem Ubergang in fibrillenbildende Fibroblasten ganz
gleiche Bilder, wie wir sie bei der Organisation des Thrombus beob-
achten. Offenbar dient das thrombotische Material den einsprossenden
Zellen als Néihrboden wie das Plasma der Kultur. Wo Spalten und
Liicken vorhanden sind, kommt die oberflichenbildende Fahigkeit des
Endothels wieder zum Vorschein und so kommt es zur Umgrenzung der

Restliicken und Restkanile (Abb. 26).
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Wir kommen hiermit zu einem viel erérterten Punkt: der Gefal-
versorgung ( Vascularisation) und der Wiederdurchgéngigkeit (Rekanali-
sation) des Thrombus.

Der Endotheldurchwachsung folgen GeféBsprossen, die mit Wand-
gefillen im Zusammenhang stehen. Es soll hierbei nicht untersucht
werden, ob diese Gefdlsprossen erst nach dem Vorwachsen der Vasa
vasorum bis zur Intima eindringen oder ob Endothelsprossen sich mit
Wandgefallen verbinden kénnen. Die GefdBe bilden wie im Granu-
lationsgewebe Maschen, in denen sich Resorptionszellen (Leukocyten
Histiocyten) ansammeln und Lipoidtropfchen, sowie Blutpigment spei-
chern, wihrend Fibroblasten die bindegewebige Umwandlung voll-
ziehen. Immer bilden die GefiBle nach BAUMGARTEN ein geschlossenes
Netz, das mit der Lichtung des thrombosierten GefiBles keine Ver-
bindung eingeht. Mit fortschreitender narbiger Umwandlung des Fiill-
gewebes bilden sich diese GefdlBle zuriick.

Anders verhalten sich die Restliicken. Kein frischer Thrombus liegt
allseitig so innig der Gefifiwand an, dafl nicht ein Spalt iibrig bleibt,
der sich bei beginnender Organisation mit Endothel iiberzieht. Es
kommt die Retraktion der geronnenen Massen hinzu, die ebenso wie
im Reagensglas anzunehmen ist. Ebenso gibt es mitten im Pfropf Liicken
mit flissigen Blutresten. Ferner hat Vircaow schon auf Aushohlungen
des frischen Thrombus durch den Blutstrom hingewiesen, die zu einer
,,sinudsen Degeneration (ROKITANSKY) fithren. Auch diese werden von
Endothel iiberkleidet. Spalten und Liicken vergroBern sich mit fort-
schreitender Resorption des Thrombus und Schrumpfung des Fiillgewebes
und stellen so eine Verbindung der vor und hinter dem Thrombus
freigebliebenen GefiaBstrecke her. Auf dem Querschnitt eines organi-
sierten Thrombus ist es oft nicht leicht, solche Restliicken von etwas
weiten eingesprofiten Gefillen zu unterscheiden. Doch miissen wir
BAUMGARTEN in der grundsédtzlichen Unterscheidung beider Vorginge
folgen.

Das Endergebnis ist manchmal die siebartige Durchlécherung des
verschlossenen GefaBteils (kavernose Umwandlung), wie sie z. B. an der
Piortader (JorEs, VERsE u. a.) beschrieben ist. Meist aber geht die
Schrumpfung so weit, daBl von dem organisierten Thrombus nur Briicken
und Bénder iibrig bleiben, die in mannigfaltiger Verbindung mit der
Wand das Gefall durchziehen. An kleinen GefiBen kann der narbige
VerschluB aber auch ein vollstindiger und dauernder sein.

Aus der Darstellung ergibt sich die Antwort auf die Frage nach dem
zeitlichen Verhalten der Organisationsvorgéinge. Dies ist fir die Be-
urteilung des Alters einer Thrombose wichtig, z. B. in Gutachten, anderor-
seits aber auch fiir die klinische Beurteilung der Gefahrzeit einer Throm-
bose. Gewdhnlich begegnet man der Vorstellung, dal eine Organisation
erst nach geraumer Zeit beginnt, nach 8 oder 14 Tagen. Lose haftende
Thromben ohne irgendwelche Zeichen von Resorption oder Durch-
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wachsung werden als wochenalt angesehen. Demgegeniiber sind im
Wurzelgebiet eines Thrombus innige Beziehungen zwischen GefiBwand
und Thrombus von Anbeginn anzunehmen und das Einsprossen von
Endothel ebenso wie im Versuch mit dem 2. bis 4. Tag vorauszusetzen.
Lockere Pfropfteile, die gar keinen Zusammenhang mit der Wand haben,
miissen demnach jiinger sein als 4 Tage. Dem widerspricht auch nicht
die erhebliche Lange solcher Venenausgiisse, denn iiber die Schnellig-
keit des Fortschreitens solcher Thromben fehlen uns noch sichere Vor-
stellungen. Vom 3. bis 4. Tag kann man schon das Haften eines Thrombus
an der Wand feststellen und im mikroskopischen Priparat die Anfinge
der Organisation wahrnehmen.

Experimentelle Thromben der oben nidher besprochenen Versuchs-
reihen habe ich nach 12 Tagen vollstindig organisiert gefunden. Nach
Kriegsverletzungen waren lange Venenstrecken mit roten Thromben in
3 Wochen von Gefdl- und Bindegewebssprossen durchzogen und von
Restliicken ganz kanalisiert.

Man findet kaum einen Thrombus, der nicht in seinem Wurzel-
gebiet, sofern man dieses festzustellen vermag, in einem kleinen Gefall
oder in einer Klappentasche Organisationsanfinge darbietet. Anders
ist es natiirlich im Bereich der Fortsetzung, z. B. im Hauptstamm der
Vena femoralis. Hier hangt von der Art der Fortsetzung, ob an der
Wand fortschreitend oder in der Lichtung ansetzend, die Verbindung
mit der Wand ab. Lockere Gerinnungsthromben haften spiter und
weniger fest an als wandstindige Abscheidungspfropfe. Somit muf}
auch die Beurteilung von Organisationsvorgingen und ein Riickschluf}
auf das Alter einer Thrombose das gesamte Verhalten, vor allem auch des
Waurzelgebiets beachten und nicht von einer beliebigen Strecke ausgehen.

Eine letzte Veranderung von kleinen Thromben sei noch kurz er-
wahnt, die Bildung von Venensteinen ( Phlebolithen). Ubereinstimmend
mit RiBBERT erklére ich ihre Bildung durch Organisation kleiner Pfrépfe,
die aber nicht zur vollstindigen Resorption fiihrt, sondern mit Kalk-
ablagerung in dem zerfallenen Material verbunden ist. In den Venen
des Beckens finden sich derartige Perlen oft in groBerer Zahl.

C. Die Embolie.

1. Zustandekommen der Lungenembolie.

Die Lehre von der Verschleppung losgeloster Thromben durch den
Blutstrom geht in ihren wesentlichen Grundziigen auf die ersten Ar-
beiten VircHOWs zuriick. Die von ihm entworfenen Vorstellungen von
den mechanischen Bedingungen des Hineinschleuderns und Stecken-
bleibens, der Embolie, aus den Korpervenen in den Lungenkreislauf,
aus dem linken Herzen und den grofen Korperarterien in die peri-
pheren Korpergefile, sowie ihre experimentelle Begriindung haben
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heute noch Geltung. Neue Versuche haben den Vorgang der Embolie
auf dem Réntgenschirm verfolgt (FrRANCK und ALWENS, MARTIN), auch
eine kinematographische Darstellung gebracht (NAEGELE). Doch haben
sie nur alte Vorstellungen befestigen konnen.

Das Losreifen und Forttreiben kleiner Zusammenballungen von Blutplittchen
und Leukocyten, die sich in kleinen GefiBen ansetzen, kann man leicht unter dem
Mikroskop verfolgen, z. B. im Mesenterium des Frosches oder Kaninchens. Das
haben schon Zau~, EBERTH und SCHIMMELBUSCH gesehen, wir finden es von RICKER
und TANNENBERG beschrieben. Es ist kein Zweifel, daB kleine Plittchenthromben
an irgendeiner geschidigten Wandstelle im Beginn immer wieder abgespiilt werden,
wenn die Blutstrémung kraftig genug ist. So kommt es ohne Kreislaufstérung
nur zu den geringfiigigen Wandbeldgen an Verletzungsstellen. Aber diese kleinen
lockeren Pfrépfchen werden im Blutstrom wieder zersplittert; kleine Reste, die
etwa in Capillaren héngen bleiben, sind bedeutungslos. Anders ist es mit aus-
gebreiteten Zusammenballungen und Ausfillungen im strémenden Blut, wie sie
Kusama beschrieben hat, wie wir sie auch als Trammerpfropfe (spodogene Thromben,
z. B. nach Verbrennung, nach Hamolyse, bei Transfusion u. a. erwahnt haben.
Hierbei kénnen ausgedehnte Capillarverstopfungen in der Lunge vorkommen,
die aber auch nur selten zu ernsten Erscheinungen fithren (vgl. Fall KuczyNski,
S. 7).

Die Verschleppung groBerer ortlicher Thromben hidngt von der
Festigkeit ihrer Verbindung mit der Wand ab. Da nach unseren Vor-
stellungen die Thromben in ihrem Wurzelgebiet iiberwiegend aus dem
Zusammenwirken von GefiBwand und Blut an bestimmter Stelle ent-
stehen, setzen wir, wie auch der Tierversuch zeigt, von Anfang an eine
innigere Verbindung zwischen Thrombus und Wand voraus, als sie
nach der Vorstellung einer einfachen Abscheidung aus dem verlang-
samten Blutstrom denkbar ist. Das rasche Eintreten von Organisations-
vorgangen vermindert die Gefahr des Losreilens mehr und mehr. So
beobachtet man in der Tat selten die Verschleppung von reinen ort
lichen Thromben und dadurch bedingte bedeutungsvollere GefaB-
verstopfungen. Hinzu kommt in den kleinen Venen der geringere Blut-
druck, der durch die Capillaren fortwirkt und die Umlenkung der Stro-
mung durch kollaterale GefaBgebiete. Im arteriellen Teil des groBen
Kreislaufs sind die Verhéltnisse ungiinstiger. VerhaltnismaBig haufig
habe ich, wie schon erwihnt, bei Verletzuhg oder Unterbindung der
Carotis die Verschleppung kleiner értlicher Pfropfteile in die Art. cerebri
med. mit folgender Hirnerweichung gesehen. Aber auch aus dem linken
Herzen werden Thromben, die an den Klappen, im Herzohr oder an der
Wand haften, leicht in Organarterien, besonders von Milz, Niere, Mesen-
terium oder auch Gehirn fortgerissen.

Der Hergang einer Embolie ist rein mechanisch bedingt und von den
Stromungsverhiltnissen abhédngig. Die angefiihrten Beobachtungen im
Tierversuch bei Einfiihrung von Pasten, die fiir Rontgenstrahlen undurch-
gangig sind, zeigen ein langsames, oft schubweises Eintreten aus einem
GefiBlstamm in die Strémung, dann rasches Forttreiben in die Hohl-
vene, bis vor dem Zwerchfell ein kurzer Halt geboten wird. Oft laBt
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sich entsprechend den Atembewegungen oder Druckschwankungen im
Herzen ein Hin- und Herpendeln und ruckweises Vortreiben sehen.
Vom rechten Ventrikel schiefit der Embolus in einen Ast der Lungen-
arterie hinein. Menschliche Emboli lassen ein gleiches Verhalter: an-
nehmen. Abgesehen von stiickweisem Lofireilen der Thromben ist aber
auch nach den Tierbeobachtungen ein Zersplittern der Teilchen in der
Stromung méglich.

Die Gefahr der Verschleppung wichst mit der Ausdehnung eines
Thrombus; sie ist also hauptsichlich den grofien fortgesetzten Thromben
eigen. Aber hierbei hat schon RiBBERT darauf hingewiesen, dafl wir
seltener unter den losgerissenen Stiicken die gemischten und geschichteten
Pfrépfe mit ihrem zierlichen Korallenstockbau finden, als lockere rote
Gefifausgiisse mit nur geringer Schichtenbildung.

Wir haben ausgefithrt, daf derartige vorwiegend rote Thromben
rasch aus erhohter allgemeiner Reaktionsbereitschaft und zusammen-
wirkenden ortlichen Bedingungen entstehen, keineswegs aus Kreislauf-
storungen allein. Wir sehen sie als letzte Fortsetzungen bei chronischer
aufsteigender Thrombopathie, aber auch als frische Bildungen in Form
der Fernthrombose.

So stellen die jungen Thromben, deren Verbindung mit der Wand
gerade aus dem Uberwiegen der Gerinnung gegeniiber der Abscheidung
nur eine sehr lose ist, den Hauptanteil der Embolien dar. Auch nach
MoLLER werden %/; aller Embolien von Koagulationsthromben gebildet.
Uber die Altersbeurteilung derartiger Pfropfe haben wir bereits ge-
sprochen, auch iber die Moglichkeit, daBl nach Losreilen eines Embolus
in dem begiinstigten Venengebiet eine neue rote Pfropfbildung ein-
tritt (S. 59).

Auch nach klinischer Erfahrung besteht die grofte Gefahr einer
Lungenembolie nach einer Operation in der 1. bis 2. Woche. Nach
WERMBTER fallen unter 65 Emboliefallen 12 auf den 1.—5. Tag, 13 auf
den 6.—10. Tag, auch PETREN und FEmLING fanden die Mehrzahl der
Lungenembolien zwischen 4.—14., bzw. 5.—16. Tag, Macnus in der
2. Woche. Selten treten nach irgendwelchen Eingriffen sofort Embolien
auf, falls nicht schon vorher Thrombosen bestanden haben, die eine
Fortsetzung erfahren konnten. Aber auch bei Spontanthrombosen ist
die sprunghafte Bildung einer frischen Fortsetzung, die zur Embolie
fithrt, manchmal auf irgendeine Begiinstigung der letzten Zeit zu be-
ziechen. Nach GERrAcH sollen auBer den jungen Thromben auch alte
Pfropfe mit beginnender Erweichung eine Embolie begiinstigen. Ich
habe mich davon nicht iiberzeugen kénnen.

Diese Eigentiimlichkeit der Verschleppung frischer, rasch entstan-
dener Pfropfbildungen macht es verstdndlich, daf der Ursprung einer
Embolie oft nicht leicht zu finden ist. Es kénnen grofle Venenausgiisse
abgerissen sein bis auf kleinere dltere Wurzelgebiete, die gesucht werden
miissen. In anderen Fillen findet man aber die Abrifistellen in der
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Vena femoralis oder hypogastrica genau entsprechend einer gleichen
Bruchfliche des Lungenembolus, wie es schon VIiRcHOW beschrieben
hat. Aber noch eine klinische Eigentiimlichkeit wird aus der Verschlep-
pung frischer Thromben verstindlich, die geringen Vorboten, die einer
Embolie vorausgehen. Weder Odeme, noch sonstige Stauungserschei-
nungen brauchen bei kurzem Bestand auf eine Thrombose aufmerksam
zu machen, wenn plétzlich die Embolie eintritt. Von den langsamer
fortschreitenden gemischten Thromben sind besonders die Endteile,
die aus einem Venenast in den Hauptstamm hineinragen, zu einem
Abreiflen geneigt.

Wir haben bei dieser Darstellung schon die Verschleppung aus groBen
Venengebieten in die Lungen vorangestellt. Die Lungenembolie steht
weitaus im Vordergrund. Nach GERLACH kommt es in 61—70°/, der
Venenthrombosen zur Embolie, dagegen nur in 42°, der Herz- und
Arterienthromben. Unsere Zusammenstellung ergibt 53,1°/, Lungen-
embolien unter allen Thrombenfillen, dagegen nur 13,6°/, arterielle
Embolien. Wiederum iiberwiegen, entsprechend der Verteilung der
Thrombosen die Venen der unteren Kérperhilfte als Quellgebiet. WERMB-
TER stellt unter 54 Emboliefsllen nach gynidkologischen Operationen
und Geburten die Femoralvenen 14mal, die Iliacalvenen 24mal, die
Vena ovarica 8mal, Unterschenkelvenen lmal fest, also zusammen
47mal das Gebiet der unteren Hohlvene. Aber auch bei allgemeinen
chirurgischen und internen Erkrankungsfillen sind die Venen des Ober-
schenkels und Beckens hauptsichlich beteiligt. Die Venen der linken
Seite sind nach den meisten Zusammenstellungen bevorzugt, nach
FeHLING im Verhdltnis von 2 : 1, nach WERMBTER sogar 3 : 1. Unter
unseren Zusammenstellungen tritt kein so auffallender Unterschied
hervor. Bemerkenswert ist der geringe Anteil der Vena saphena, die so
héufig mit Varicen des Unterschenkels zusammenhingt, als Embolie-
quelle. WERMBTER fand sie, ebenfalls wie MAGNUS, unter seinen Féllen
gar nicht beteiligt, nur von HosEmMany wird eine Embolie aus dem
Saphenagebiet angefiihrt. Zweifellos spielen die tiefen Venen des Ober-
schenkels eine grofere Rolle, in die sich auch von Varicen Thromben
fortsetzen, wenn die Weiterleitung des Blutes durch die Vena saphena
infolge Organisationsvorgéingen gehemmt ist. Aber Thrombosen, die
aus der Saphena in die Femoralis fortgeleitet sind, haben wir doch auch
als Quelle von Embolie beobachtet (s. a. Abb. 17).

Abgesehen von der GroBle der Venen des Oberschenkels und Beckens,
die eine michtige Entwicklung der Thromben erméglichen, sind die
begiinstigenden Kreislaufhemmungen gerade fiir die Ausbildung der
Koagulationsthromben, wie oben dargelegt, bedeutungsvoll. Die Saug-
wirkung in der Vena cava beférdert das LosreiBen ebenso, wie Druck-
schwankungen im peripheren Gebiet bei Bewegung, wozu die unmittel-
bare Massagewirkung der Muskeln auf die GefiBe kommt. MaeNUS
macht noch besonders darauf aufmerksam, daB beim Aufstehen die
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Venen sich unter dem plétzlich erhohten Druck der Blutsdule erweitern
und so die lose anhaftenden Pfropfe von der Wand abgehoben werden.
Das erklart den jahen Eintritt der Embolie beim ersten frohen Erheben
vom Krankenlager.

2. Die Bewertung der Lungenembolie.

Wir finden in den Zusammenstellungen auch auf Grund von Obduk-
tionsergebnissen sehr verschiedene Zahlen fiiber die Haufigkeit der
todlichen Lungenembolie im Verhéltnis zu den gesamten Emboliefillen.
Auch begegnen wir verschiedenen Vorstellungen tiber den Todeshergang
bei Verstopfung der Lungenarterien. In erster Linie unterbricht die
Sperre des klemen Kreislaufs den Blutzuflufl zum linken Herzen. Dies
fihrt zu jahem Absinken des Blutdrucks mit seinen Folgen fiir das
Gehirn, die hauptsichlich in rascher Reizung und Léhmung bestehen,
aber auch zu Blutleere der Kranzgefille des Herzens, auf die Vircmow
bereits Gewicht legte. Sie beeinflult reflektorisch die Regulation der
Herztitigkeit (Herzflimmern). Ferner kommt eine Uberdehnung des
rechten Ventrikels (PAxum) mit reflektorischer Wirkung auf das Herz
hinzu. Zu beachten ist auch, daf lange Thromben den Schluf8 der Pul-
monalklappen verhindern, also ohne vollstindigen Abschlull der Arterie
die Herztitigkeit schwer beeintrichtigen. Die Ausschaltung der Sauer-
stoffzufuhr ist wohl weniger bei den plotzlichen, volligen Verstopfungen
maligebend, bei denen die reflektorischen Einwirkungen iiberwiegen,
als bei den teilweisen Ausschaltungen des Lungenkreislaufs und den
schubweise zunehmenden Verlegungen. Auch die experimentellen Er-
fahrungen mit Rontgenaufnahmen bestitigen die vorwiegende Beein-
trichtigung des Herzens. So ist die viel erorterte Frage, ob der Embolietod
ein Lungen-, Herz- oder Gehirntod ist, im Einzelfall nur unter Beriick-
sichtigung aller Umsténde zu beantworten.

Dem verschiedenen Todeshergang entsprechen die wechselnden
klinischen Erscheinungen des Embolietodes und die Moglichkeiten, ihn
zu erkennen. Dem stiirmischen Ereignis des plotzlichen Zusammen-
brechens stehen Fille gegeniiber, die anfallsweise Verschlimmerungen
zeigen bis zu solchen, bei denen der Tod nur unter einem ganz allméhlichen
Erloschen der Herz- und Atemtitigkeit eintritt. Unsere Obduktions-
beobachtungen zeigen, dall etwa die Halfte der todlichen Lungen-
embolien unter typischen Erscheinungen verlauft, die andere Héilfte
aber der klinischen Beobachtung entgeht. Das ist vor allem wichtig
tir die Beurteilung der Statistik von Thrombose und Embolie, sofern
sie nicht auf Obduktionsergebnisse gestiitzt ist.

Es ist nicht tuberflissig, hier auf die Obduktionstechnik hinzuweisen.
Die Erhaltung wichtiger Zusammenhinge vor Abtrennung der Organe
ist mir schon lange erster Grundsatz. Daher bleiben Herz und Lungen
mit den Halsorganen und groBen GefiBstimmen zusammen und die
Verfolgung der Lungenarterien vom rechten Herzen aus lalt unerwartete
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Embolien nicht iibersehen. Hinzu kommt die regelmifBige Untersuchung
der Venen des Beckens und der Oberschenkel. Obduktionsbefunde
werden sicherlich auch sehr verschieden bewertet und daraus erkldren
sich die grofien Unterschiede in den Zahlen der Embolietodesfille, vor
allem auch im Verhiltnis der tédlichen zu den nicht tédlichen Embolien.
Bei den Massenverstopfungen, die den Hauptstamm der Art. pulmonalis,
zum Teil auch schon den Conus pulmonalis vom rechten Herzen an aus-
fillen, ist ja kein Zweifel. Von fingerlangen Pfropfen an sind es Ausgiisse
mit Klappenabdriicken und Verzweigungen ganzer Venengeflechte von
40—50 cm Lange. Aber selbst solche groflen Massen brauchen nicht zu
stiirmischem Tod zu fiihren. Es kann erst in mehreren Schiiben das
ganze lange Thrombenstiick durch den gewundenen Weg vonder Vena cava
zur rechten Kammer hindurchgetrieben und vollends unter Zusammen-
rollung eingekeilt werden. Wir beobachteten einen Fall, der mit den
Erscheinungen einer Tricuspidalinsuffizienz aufgenommen war. Die Er-
scheinungen verschwanden, aber am folgenden Tage trat der Tod ein. Es
fand sich ein groBer Embolus im Hauptstamm der Arteria pulmonalis.
Offenbar hatte er eine Zeitlang im rechten Vorhof gelegen und den
Schluf} der Tricuspidalis verhindert. Das Herumwirbeln der Emboli im
rechten Herzen, vielleicht schon in der Vena cava mit ihrer pendelnden
Blutstrémung erklart auch die seltene Beobachtung von Knotenbildung.
Niepe hat einen solchen Befund beschrieben. Wir selbst haben kiirz-
lich in 2 Obduktionen kurz nacheinander lange Emboli zusammen-
gerollt in der Arteria pulmonalis gefunden, die fest verschlungene Knoten
aufwiesen.

Praktisch wichtig ist die Frage, wie haufig diese groBen zusammen-
hingenden Pfrépfe an der Verstopfung der Lungenarterie beteiligt
sind. In unseren Beobachtungen stehen etwa 7 groBe aufgerollte Aus-
giisse 11 Embolien gegeniiber, die aus mehreren Bruchstiicken in
Hauptstamm und Asten gebildet werden. Die Zertriimmerung der
langen Thromben kann im Augenblick des Losreiens von der GefiB-
wand bei erheblichen Unterschieden im Zusammenhalt der einzelnen
Abschnitte erfolgen oder auch beim Herumwirbeln in der Hohlvene
und im rechten Herzen, wie in den Versuchen von MArRTIN. In diesen
Fillen konnen die Bruchstiicke gleichzeitig oder rasch hintereinander
eingekeilt werden und wie ein Akt wirken. Aber die Bruchstiicke kénnen
nacheinander lostreiben und in mehr oder weniger langen Zwischen-
riumen in die Aste und den Stamm der Lungenarterien gelangen. Dann
haben wir die schubweise Embolie, deren Einzelschiibe keine so stiirmischen
Erscheinungen auszulsen brauchen und so das klinische Bild der Embolie
undeutlich ergeben, bis zu dem ganz unerkennbaren langsamen Erliegen
der Herz- und Lungentétigkeit. In WERMBTERs Zusammenstellung
sind in 34 Fallen der Hauptstamm der Arteria pulmonalis, zum Teil schon
vom rechten Ventrikel aus verstopft, in 58 Fillen die groBen Aste, in
4 Fillen fithrten nur Pfropfe in kleinen Asten zum tédlichen Ausgang.
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Die Beurteilung des pathologisch-anatomischen Befundes einer Lungen-
embolie muf3 dieses wechselvolle Verhalten beachten, sowohl was das
Verstindnis des Todeshergangs als die Bewertung der Embolie als
Todesursache iiberhaupt betrifft. Wir haben auf den ersten Punkt
bereits hingewiesen. Ob der Tod durch Sperre des kleinen Kreislaufs
mit den reflektorischen Wirkungen auf das Herz erfolgt, wie bei den
plotzlichen Massenverstopfungen des Hauptstamms der Pulmonalis,
oder durch Ausschaltung der Sauerstoffzufuhr, wie sie bei den allmih-
lichen, schubweisen Verlegungen mehr hervortreten mag, immer bleibt
die vollstindige oder teilweise Einengung des Querschnitts des Lungen-
kreislaufs fiir den Ausgang mallgeblich. Die Erfahrung lehrt, daf,
gleichgiiltig durch welche krankhaften Veranderungen, sei es der Atmungs-
fliche, z. B. durch Pneumonie, oder des GefaBsystems, %/, des Lungen-
gewebes ohne unmittelbare Lebensgefihrdung ausgeschaltet werden
koénnen. Einbufle von 3/,, also einer Lunge und eines weiteren Lappens,
ist die duBerste Grenze der ohne lingere Anpassung tragbaren Ein-
schrinkung. TIch pflege die todliche Wirkung einer Lungenembolie
nach diesem MaBstab zu beurteilen und finde gute Ubereinstimmung
mit dem klinischen Verhalten.

Die Beurteilung mufl natirlich das sonstige Verhalten der Lungen
und des Herzens, sowie auch des gesamten Korpers mitberiicksichtigen.
Bei Lungenerkrankungen, die bereits Kreislauf und Atmungsfliche ein-
engen, z. B. bei Lungentuberkulose, kann Verstopfung eines Astes der
Lungenarterie zum toédlichen Ausgang gentigen. Selbst der Verschluf
der Arterie eines Unterlappens kann den Ausschlag fiir ein {iberraschendes
Ende einer langen chronischen Lungenerkrankung geben. Emphysem
und chronische Bronchitis sind gerade in der emboliegefahrdeten Alters-
stufe hiufig und durch die Behinderung des Lungenkreislaufs bedeutungs-
voll, so daB auch unvollkommene Verstopfung zum Verhdngnis wird.
Von Herzfehlern will ich nur auf die Mitralstenose hinweisen. Aber
auch Blutverlust kann, abgesehen von der Blutdrucksenkung, durch
mangelnde Sauerstoffversorgung die Folgen einer unvollstindigen Em-
bolie verstirken. Kurz, die Beurteilung einer Lungenembolie in ihrer
Bedeutung fiir den Tod darf sich nicht allein nach den grobmechanischen,
unmittelbaren GefifBverlegungen richten, sondern muf die gesamten
mitbestimmenden Verhéltnisse zu erfassen suchen.

Alle diese Bedingungen des Embolietodes haben durch die TrREN-
DELENBURGsche Operation eine praktische Bedeutung erlangt. Mit
dauerndem Erfolg ist die Entfernung des Embolus aus der Arteria pul-
monalis zuerst von KIRscHNER ausgefithrt worden und seither nur in
wenigen weiteren Fillen gelungen. Aber es gilt die Aussichten aus dem
pathologisch-anatomischen Verhalten abzuschétzen. Sie hingen von
der Wahrscheinlichkeit ab, einen einzelnen zusammenhiangenden Embolus
im Hauptstamm der Pulmonalis anzutreffen, die nach unseren Beob-
achtungen im Verhiltnis von 7:11 geringer ist als das Vorkommen

Dietrich, Thrombose. 6
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mehrerer Bruchstiicke. Bei schubweisem LosreiBlen des Thrombus oder
bei der von uns erdrterten Moglichkeit, dafl sich nach Verschleppen
eines Pfropfes ein neuer in dem thrombosebereiten Gefaflstamm bildet,
kann durch erneute Embolie der Erfolg vereitelt werden. Einen solchen
Fall einer Nachembolie habe ich selbst beobachtet. Wichtig ist ferner
das schlagartige Einsetzen der Embolie, also vor allem der reflektori-
schen Erscheinungen, die keinen Zweifel an der Diagnose lassen. Die
wesentliche Rolle des reflektorischen Herzstillstandes macht die Még-
lichkeit der Wiederbelebung der Herztitigkeit nach Aufhebung der
Sperre verstédndlich. Den giinstigeren Aussichten solcher Fille, in
denen das vollige Aufhéren der Herztatigkeit erst nach lingerer Zeit
eintritt (s. WERMBTER), steht die Wahrscheinlichkeit gegeniiber, daB
hierbei mehrfache Bruchstiicke eingeschwemmt sind. Die operative
Bekdmpfung des Embolietodes wird immer ein Gliicksfall bleiben.

Es ist oft auffallend, wie lange Zeit von den ersten Erscheinungen der Embolie
bis zum Tode verstreichen kann. Darauf hat WERMBTER aufmerksam gemacht.
Verstopfung des rechten Herzens und des Hauptstamms der Arteria pulmonalis
hat in einem Falle erst nach 3/, Stunden zum Tode gefiihrt, VerschluBl des Haupt-
stamms in einem Falle nach 4 und 9 Stunden, ebenso Embolien in beiden Asten
vereinzelt nach 2—9 Stunden. Hierbei ist die Moglichkeit einer Wiederbelebung
der Herztitigkeit noch nicht beriicksichtigt. KAUFMANN erortert die Moglich-
keit, daB sich bei langsamem oder schubweisem Eintreten der Embolie eine aus-
reichende kollaterale Versorgung der Lungen durch die Bronchialarterien ausbilden

kénne. Dadurch werden weitere Folgen fir die Lungen und den Kreislauf auf-
gehoben.

Selbst groBe Pfrépfe brauchen nicht zu den schweren Folgen zu
fithren, sofern sie die erwidhnten Riickwirkungen auf das Herz nicht
auslésen und noch dem Blutstrom in der Lungenarterie etwas Raum
lassen. An solche Emboli kénnen sich dann neue Thrombenmassen
ansetzen und- allméhlich doch noch den Verschluf herbeifiihren. Man
begegnet aber in seltenen Fillen ganz tberraschenden Anpassungen.
So fand ich bei einer Obduktion die Arteria pulmonalis und das Quer-
stiick der beiden Aste auf Vierfingerdicke aufgetrieben. Sie war ein-
genommen von geschichteten Thromben, die sich um einen viel kleineren
Embolus gelegt hatten. RiBBERT hatte schon auf die Unterscheidung
der angelagerten Thromben von dem eingeschlossenen Embolus hin-
gewiesen, die oft erst durch die mikroskopische Untersuchung des Auf-
baus moglich ist. Bei den kleineren Pfripfen in einzelnen Asten der
Lungenarterien kommt das Ansetzen frischer Thromben noch mehr in
Betracht. Schon von VircHow ist das Bild des reitenden Embolus be-
schrieben, der sich gabelférmig in 2 Aste fortsetzt. Meist kann man
leicht den Hauptteil, der vor der Veristelung stecken geblieben ist, an
seiner Farbe und Schichtung von den Fortsetzungen, die vorwiegend
rote Thromben sind, unterscheiden. Die Abgrenzung der Emboli von
angelagerten Leichengerinnseln ist gewohnlich nicht schwierig.

In der Verteilung der Embolie auf die verschiedenen Lungenabschnitte hat
man GesetzméBigkeiten gesucht. So fand WerMBTER in 23 Fillen die rechte
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Pulmonalarterie mit ihren Verzweigungen von der Embolie befallen gegeniiber
nur 12 Fallen der linken Seite. Er erklirt dies aus dem spitzeren Winkel, den
die linke Pulmonalarterie mit dem Hauptstamm bildet. KrETz nahm auf Grund
von Versuchen mit feinen in das Blut gebrachten Teilchen eine getrennte Strom-
fithrung aus oberer und unterer Hohlvene in Ober- und Unterlappen an. Er glaubte
auf eine entsprechende Verteilung der Emboli je nach ihrem Ursprungsgebiet
schlieBen zu konnen. Die Auffassung ist von MARCHAND u. a. bestritten worden.
Far groflere Emboli sind jedoch die Lichtungsweiten der Pulmonaldste insofern
von Bedeutung, daf} sie vorwiegend in die unteren und hinteren Aste geraten miissen
(HELLY). Auch wir haben uns zwar nicht von einer RegelméaBigkeit der Verteilung
iiberzeugen konnen, aber von der groBeren Héaufigkeit der Embolie in die Aste
der Unterlappen.

Eine hiufige Folge der Embolie kleinerer Aste der Lungenarterie
ist der hdmorrhagische Infarkt, die keilférmige blutige Austfilllung des
Lungengewebes entsprechend dem betroffenen GefaBbezirk. Doch hat
schon Vircmow erkannt, dafl er nicht von dem Gefalverschlufl allein
abhingt, sondern nur bei gleichzeitiger vendser Stauung in der Lunge
eintritt. Alle verwickelten Vorstellungen iiber die Entstehung der
Blutung aus einer kollateralen Verbindung mit Bronchialarterien brauchen
wir heute nicht mehr. Wenn in einem gestauten GeféBabschnitt arterieller
Verschluf} eintritt, muf} es zu Blutstockung mit GefaBerweiterung, zur
Stase kommen. Vor villigem Krloschen der Blutstrémung tritt eine pré-
statische Diapedeseblutung ein. Embolien bei unbehindertem Lungen-
kreislauf findet man beim Menschen ebenso ohne Folgeerscheinungen
wie im Tierversuch, da die Lungengefille untereinander ein reiches
Anastomosennetz haben.

Das Schicksal verschleppter Thromben in Lungengefaflen ist dasselbe
wie in dem Ursprungsgebiet: Organisation oder infektitse Erweichung,
falls der Embolus einer unmittelbar infizierten Thrombose (Thrombo-
phlebitis) entstammt. Lungenabscel oder eitrige Demarkation des In-
farkts sind die weiteren verhdngnisvollen Ausgénge. Die einfache (auto-
lytische) Erweichung fiihrt wohl nur bei ganz kleinen Embolien zum
Freiwerden des Gefalles. Nach NipPE beginnen die Umwandlungen
eines Embolus etwa vom 4. Tage, von dem ab man Blutpigment findet,
so daB man das Alter ungefihr abschitzen kann. Voraussetzung ist
dabei natiirlich, daB ein frischer roter Pfropf zur Verschleppung kam.

3. Embolie in andere Gefiigebiete.

Auf die Verschleppung in die Verzweigungen des grofien Kreislaufs,
die arterielle Embolie, will ich nur kurz eingehen. Sie erfolgt ganz iiber-
wiegend von thrombotischen Auflagerungen der Klappen des linken
Herzens, vor allem einer polypdsen Endokarditis oder von Thromben
des linken Herzohrs und wandstindigen Thromben des linken Ven-
trikels. Auf die Bedeutung der Reaktionslage des Korpers fir die Ent-
stehung der Endokarditis haben wir hingewiesen, aber auch fiir die Vor-
hofsthromben und wandstiandigen Thromben gilt das Zusammenwirken

6*
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allgemeiner und ortlicher Bedingungen, nicht nur eine Erweiterung
und Wirbelbildung. Die Zahl der Herzthromben und der damit zu-
sammenhéngenden Embolien miiite sonst bei alten Herzfehlern oder
muskuldrer Insuffizienz viel gréBer sein. Es kommt hinzu, daf die
Auflagerungen der Herzklappen selten groen Umfang erreichen, also
nur kleinere Teilchen losgespiilt werden, die im Blutstrom zersplittern.
Die Thromben der Herzwand stehen aber auf Grund ihrer Bildungs-
weise von Anfang an in innigerer Beziehung zur Wand, so daf sie weniger
leicht abreien. Die lockeren roten Pfropfe der Venen kommen im
Herzen und den Arterien so gut wie nicht vor.

Bevorzugte Bahnen der Verschleppung sind fiir kleine Treibteilchen
die Carotis, besonders der rechten Seite, in der kleine Teilchen aus dem
Anfang der Aorta senkrecht bis zur Hirnbasis auftreiben konnen, ferner
die Nierenarterien und Milzarterien, in denen sich am haufigsten bei
Endokarditis anamische Keile finden. Embolien der Kranzgefifie und
hier besonders des vorderen linken Astes spielen auch eine Rolle als
Ursache plotzlichen Herztodes oder einer Herzmuskelerweichung (Myo-
malacia cordis). Doch mufl man in der Beurteilung kleiner Pfropfe in den
Kranzgefalen vorsichtig sein, da sie auf dem Boden ortlicher Gefal3-
erkrankung (Coronarsklerose) entstanden sein konnen. GroSere Pfropf-
teile der linken Herzhilfte fithren zu der gar nicht seltenen Embolie
der Arteria mesenterica sup. Dann erst kommen der Haufigkeit nach
Embolien in die Extremitdtenarterien, vor allem der Beine und in die
Bauchaorta, wo groBe Pfrépfe vor der Gabelung stecken bleiben. Ich
beobachtete Falle von rezidivierender Endokarditis (Sepsis lenta), bei
denen groe Pfropfe aus dem linken Herzohr polypenartig {iber die
Mitralis herabhingen, so dal das Ende beim Klappenschluf} gleichsam
abgequetscht werden mubBte.

Die Folgen der Embolie von Arterien der Organe oder peripheren Korpergebiete
hingen von der GefaBversorgung ab. Bei mechanischer Sperrung einer Arterie
konnen Seiteniste, die vor dem Hindernis abgehen, durch gentigende Verbindungen
(Anastomosen) mit dem Endgebiet den betroffenen Bezirk versorgen, ebenso
Aste anderer Arterienstimme. Es ist jedoch fiir den ausreichenden Kollateral-
kreislauf die Erweiterung der GefaBverbindungen zu beachten, die reflektorisch
eintritt. Als Endarterien COENHEIMs bezeichnen wir heute noch Gefille, denen
solche Verbindungen mit anderen Asten oder Nachbararterien fehlen, aber sehr
viel héufiger ist die mangelhafte kollaterale Blutversorgung durch ungentigende
Erweiterungsfihigkeit der Verbindungen, vor allem durch GefaBerkrankung,
z. B. Arteriosklerose (funktionelle Endarterien).

Die Gebiete von Endarterien im Sinne CounmEIMs, z. B. Nierenrinde, Milz,
Hoden, Gehirn, Netzhaut, unterliegen den Folgen der GefaBabsperrung in ganzer
Ausdehnung. Bei reflektorischer Zusammenziehung des terminalen GefaBabschnittes
(kleine Arterien, Capillaren und kleine Venen) tritt ein Absterben unter Blutleere
(anémische Nekrose) ein, die entsprechend der GefsBausbreitung einen keilférmigen
Bezirk bildet (weiller Keil, andmischer Infarkt). Nur bei mechanischer Stauung
oder vasoneurotisch bedingter maximaler Erweiterung der terminalen Strombahn
kommt es zur Blutanschoppung und Blutung (hémorrhagischer Infarkt). So erfolgt
z. B. die Netzhautblutung bei Embolie der Arteria centralis retinae. In anderen
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Gebieten wie Milz und Niere sdumt nur eine rote Stasezone (Randzone) von wech-
selnder Breite den weien Keil ein.

Das Verhalten der funktionellen Endarterien ist vor allem an den Kranz-
gefaflen des Herzens und der Mesenterialarterie zu beobachten. Abgesehen von
einzelnen schon anatomisch nachweisbaren Variationen haben die Kranzarterien
reichliche Anastomosen. Sie geniigen jedoch nicht bei dlteren Leuten, vor allem
bei Coronarsklerose, bei der sowohl 6rtliche Thrombose, wie Embolie von Herz-
thromben vorkommt. Die MesenterialgefiBle bilden ausgedehnte GefdaBbogen,
Verstopfung von Arteriendsten sind ohne Folgen, ebenso Verschlufl der kleineren
Arteria mesenterica inferior (REICH u. a.). Dagegen fiithrt die bei Endokarditis
gar nicht seltene Verstopfung der Arteria mesenterica superior zur Erndhrungs-
storung des Dinndarms von wechselndem Umifrng. Zum Teil sieht man nur Ver-
schorfung der Schleimhaut mit kleinen Staseblutungen geringer Ausdehnung,
zum Teil himorrhagische Infarzierung einer Schlinge bis zu meterlangen Ab-
schnitten. Erschwerung im AbfluBl des Pfortaderblutes erklirt den Unterschied.
Pfortaderthrombose allein kann schon die gleichen Folgen auslosen.

Fiir die Embolie bei mangelhafter Kollateralversorgung ist also die Nekrose
eines kleineren Gewebsbezirkes eigentiimlich, als der Verstopfung entspricht.
Das ist ganz besonders bei der Embolie von Extremititenarterien zu beobachten.
An den Beinen ist die Arteria poplitea vor ihrer Teilung ein bevorzugter Sitz von
Embolien. Die Nekrose (Mumifikation) kann auf den vorderen Teil des Fulles
beschrinkt bleiben oder bis zur Mitte des Unterschenkels reichen. Verstopfung
der Arteria femoralis am Schenkeldreieck kann weitgehend durch den Kollateral-
kreislauf von der Arteria comes ischiadica ausgeglichen werden. Bemerkenswert
ist, daB der Gewebsuntergang an den Extremitdten auch vorwiegend von dunkel-
roter Fiillung der terminalen Gefafe (Stase) nicht von einer GefaBkontraktion
eingeleitet wird. Embolie der Aorta vor der Gabelung fithrt zu stiirmischen Kr-
scheinungen (KonNJETZNY, BAUER, HESSE u. a.), Pulslosigkeit, sensible und moto-
rische Lahmung, schlieBlich Gangrin der Beine, die aber noch nach mehreren
Stunden durch operative Entfernung des Embolus aufgehalten werden konnte.

Eine eigene Stellung nimmt das Gehirn ein, dessen Arterien an der Basis kranz-
férmig verbunden sind (Circulus arteriosus). Trotzdem bleibt bei Erwachsenen
vor allem bei dlteren Personen auch ohne Gefawanderkrankung bei Verschlul
der Carotis vor der Hirnbasis ein geniigender Ausgleich aus, es tritt Hirnerweichung
ein. Vollends Carotisverstopfung an ihrer Teilung, wobei sowohl der Ramus commu-
nicans posterior, wie die Arteria cerebri anterior verschlossen werden, schaltet
den Blutstrom zu den Stammknoten aus, die von senkrecht aufsteigenden Astchen
versorgt werden. Auch die Rindenarterien stellen Endarterien dar.

Das Schicksal der Emboli selbst und des Gefdfles hingt von der Beschaffenheit
der Thromben ab. Nicht infektitse (blande) Emboli kénnen organisiert werden,
infizierte Emboli unterliegen dem Zerfall, wie bereits besprochen. Hierdurch
konnen Wandzerstérungen und Ausbuchtungen (embolische Aneurysmen, KEPPINGER)
entstehen, die sich im Gehirn, aber auch in anderen Organen bei chronischer Sepsis,
vor allem der sog. Sepsis lenta finden. Aber wir fassen heute keineswegs die
Bildung dieser Aneurysmen ausschlieBlich als embolisch bedingt auf. Sie kénnen
nach den Vorstellungen von StEGMUND auch durch Haften von Keimen an reaktions-
bereitem GefiaBendothel ohne eigentliche Embolie und durch Wandzerstérung zu-
stande kommen.

So sehen wir die Embolie der Korperarterien von sehr verschiedenartigen
Folgen begleitet.

4. Paradoxe und retrograde Embolie.

Das Vorkommen einer gekreuzten Verschleppung oder paradoxen
Embolie, d. h. der Verschleppung eines Pfropfes aus dem Venengebiet
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in den arteriellen Kreislauf gilt als sehr selten. Doch ist die Voraus-
setzung fiir dieses Ereignis, ein Offenbleiben der Vorhofsverbindung,
des Foramen ovale, nicht ungewdhnlich. ZAHN gab 19,5°, an, KLoB
stellte sogar in 45°/, der Obduktionen ein offenes Foramen ovale fest. Es
braucht keine breit offene Verbindung zu bestehen, die einen erheb-
lichen Herzfehler bildet, sondern ein iiberdeckter Spalt, der aber bei
Druckinderungen zwischen rechtem und linkem Vorhof den Durch-
tritt eines Embolus erlaubt. Wir haben, wie es auch sonst im Schrift-
tum oft erwdhnt ist, das Ereignis wiederholt beobachtet, auch solche
Fille, in denen ein Embolus beim Durchtritt durch den Schlitz des
Foramen ovale stecken geblieben ist. Ein auBlergewohnlich eindrucks-
volles Priaparat zeigt einen langen Venenausgull, von dem etwa 15 cm
im rechten Vorhof aufgerollt liegen und 10 cm in den linken Vorhof und
Ventrikel hineinragen. Ein grofles abgerissenes Stiick war vor der
Gabelung der Aorta stecken geblieben, aulerdem bestand Hirnembolie
und eine massige Lungenembolie. Den Ausgangspunkt bildete eine
Thrombopathie der Femoralis.

Das Auftreten arterieller Embolien bei Venenthrombosen im Gefolge
von Herzklappenfehlern kann aber durch gleichzeitige Thrombose im
linken Herzen bedingt sein. Das ist bei der klinischen Beurteilung
scheinbar gekreuzter Embolien zu beachten.

Als eine beliebte Erklirung unklarer Zusammenhinge von GefaB-
verstopfungen findet man 6fter die Annahme einer retrograden Embolie
oder riickldufigen Verschleppung. In den Venen der Bauchhéhle konnen
inspiratorische Ansaugung und exspiratorischer Riickstof Stromschwan-
kungen ergeben, die treibende Teilchen zuriickwirbeln. So fand ich
einen Pfropf, der offenbar aus der Femoralis stammte, in der linken
Nierenvene, zweifellos nur als agonales Ereignis. Auch zuriickgetriebene
Pfropfchen in den Lebervenen sind mir bekannt, sowie Leberabscesse,
die aus einer derartigen Verschleppung entstanden waren. Als nicht mehr
in den Rahmen unserer Abhandlung gehorend erwiihne ich kurz die riick-
laufige Einkeilung einer Revolverkugel in einer Lebervene. Sie war
in die Vena jugularis eingedrungen und dann durch das Herz hindurch
geradezu in die Leber hineingefallen (NorpmaNN¥). Im allgemeinen
kann man LusarscH darin folgen, daB ein einwandfreier Fall
retrograder Embolie nicht ohne gleichzeitige Erkrankung der Atmungs-
organe, durch die Strémungsinderungen in der unteren Hohlvene
begiinstigt werden, beobachtet ist. Kleinere Teilchen kénnen, wie schon
RECKLINGHAUSEN erkannte und vor allem RiBBERT und BENEKE her-
vorhoben, in den Hohlvenen durch Randstrémung zurlickgetrieben
werden, wenn Stromschwankungen, besonders bei Stauung eintreten.
Fiir grofere verstopfende Pfripfe spielt dieser Vorgang keine Rolle.

Eine wesentliche praktische Bedeutung kommt der riickliufigen
Verschleppung nicht zu, vor allem nicht einer solchen in kleine GefaBe
der Magen- oder Darmschleimhaut, die man zur Erklirung von Magen-
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geschwiiren herangezogen hat. Vollends phantastischen Vorstellungen
mufl man entgegentreten, wie z. B. BECk auf der Karlsruher Tagung
die Ansicht vortrug, dafl von einer Sinusthrombose bei Mittelohr-
entzlindung eine retrograde Embolie durch das Herz hindurch bis in
die Vena femoralis erfolgt sei.

V. Hiufigkeit von Thrombose und Embolie.

Das erschiitternde Ereignis des Embolietodes im Genesungsverlauf
einer Krankheit, nach einer leicht iiberstandenen Operation oder nach
kaum gestortem Wochenbett hat wohl hauptséchlich dazu beigetragen.
daB die Forschung nach dem Wesen und den Ursachen der Thrombose
nicht zur Ruhe kommt. Nach VircHOWs grundlegenden Arbeiten standen
zundchst die allgemeinen Gesichtspunkte der Thrombenbildung und der
Verschleppung im Vordergrund, jedoch fand die klinische Bedeutung
mehr und mehr Beachtung, wiederum unter Fihrung der pathologischen
Anatomie, die AufschluB iber die Hdaufigkeit der Thrombosen und Embolien
brachte.

Schon VircHow hat bei 10 Schenkelvenenthrombosen 6 Falle von
Embolie beobachtet, aber einen Uberblick iiber die Verbreitung gewann
man erst viel spiter. Esist kein Zweifel, daB} hierzu die Vervollkommnung
der Obduktionstechnik beitrug, namentlich aber der allmahliche Uber-
gang von einer Organpathologie zu einer Betrachtung der Zusammen-
hinge der Korperverdnderungen. Man kann diesen Wandel im Schrift-
tum schon in den Lehrbiichern aller medizinischen Facher verfolgen:
wir haben ihn selbst mitgemacht, vor allem auch in der Lehre von der
Thrombose.

Eine umfassende Zusammenstellung sorgfiltig bearbeiteten Materials
brachte LuBarscH (1905). Unter 1932 Obduktionen fand er 584 Throm-
bosen des rechten Herzens und der Venen, also 30,1%/,, dagegen nur
149 Falle oder 7,6°/, Thromben im linken Herzen und in Arterien, ins-
gesamt 37,9%/, Thromben. Er weist aber schon auf die groBlen Unter-
schiede der Statistik hin, je nach dem Grade der Beachtung. Eine
gleichzeitige Wiener Zusammenstellung (MANNABERG) hatte 6°/, Throm-
bose angegeben. Auch eine klinisch aufgestellte Zahl von 4,6%/, Venen-
thrombosen nach Laparotomie (ArBanvUs) hilt LuBarscu fiir viel zu
niedrig. Ebenso zeigt eine sorgfiltige Bearbeitung der Haufigkeit post-
operativer Lungenembolien von PETREN (1913), wie Beachtung und
Erkennung der Embolie stindig zugenommen haben.

Ich fiihre diese Angaben zum Vergleich mit neueren Statistiken
an. Man hatte schon Ende des vorigen Jahrhunderts von einer zunehmen.-
den Hdufigkeit der Embolien (FEHLING) gesprochen, wobei 0,5—19,
postoperativer Embolietodesfille angegeben wurden. Nach dem Kriege
hat sich die Aufmerksamkeit der Frage wieder in erhohtem Malle zu-
gewandt. Von verschiedenen Seiten sind in rascher Folge Mitteilungen
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iilber zunehmende Héaufigkeit der Todesfélle erschienen, sowohl von
Pathologen (FaEr, HORING, OBERNDORFER, MARESCH, SCHLEUSSING)
als auch von Internisten (HEGLER, MorRAWITZ, SINGER, MARTIN) und
Chirurgen (OEHLER, NORDMANN, AXHAUSEN, LINHARDT, DETERING,
Rosr u.a.). Die Zusammenstellungen lassen an verschiedenen Orten
und unter verschiedener Zusammensetzung der Krankenanstalten eine
weitgehende Ubereinstimmung dieser Steigerung erkennen, aber auch
aus dem Ausland kommen gleichlautende Berichte (SaANDERs-Holland,
Bopon-Ungarn, WassiLJerrF-Ruflland). Wir wollen nur einige Zu-
sammenstellungen herausgreifen, die sich auf Obduktionen stiitzen.

Tabelle 1. Zunahme der Lungenembolien.

Todliche
Lungenembolie Insgesamt
*fo %o
1. Fanr (Hamburg) . . . . . . . 1915—1919 0,1—0,4 —
1925—1927 2—4 —
2. HoriNg (Rostock) . . . . . . 1922 1,9 —
1924 4,1 —
1927 6,8 —
3. OBERNDORFER (Miinchen) . . . |1912—1924 2,0 5,0
1924—1927 | 5,0 12,0
4. ScuirussiNg (Disseldorf) . . . 1911 0,4 6,9
1928 ‘ 1,8 11,2

So findet FaurR eine Zunahme der todlichen Lungenembolie von
0,4—4,0%/,, also um das 10fache, HORING erhilt eine Steigerung von
1,99, auf 6,8°/,, OBERNDORFER von 2 auf 5°, und ScHLEUSSING von
0,4 auf 1,8°/,. In der Zunahme stimmen also alle iiberein, in den Prozent-
zahlen bestehen ganz erhebliche Unterschiede.

Vergleichen wir jedoch damit die Zahlen, die LuBARscH bereits
1905 niedergelegt hat: 347 Lungenembolien unter 1932 Obduktionen,
das sind 17,9%,, so sehen wir eine Haufigkeit, die weit iiber die von
OBERNDORFER und SCHLEUSSING errechnete Steigerung des letzten
Jahrzehnts hinausgeht. WERTHEIMER unter FAHR tritt zwar entschieden
dafiir ein, daB die Statistik der Embolieféille tatsichlich eine Zunahme
biete, unabhéingig von Anderung des Krankenmaterials oder der Beob-
achtungsweise. Aber man kann sich doch des Eindrucks nicht erwehren,
daB die Steigerung aller Zusammenstellungen sich im Vergleich zu den
alten sorgfaltigen Aufzeichnungen von LUBARSCH noch in den Fehler-
grenzen bewegt, die von verdnderter Aufmerksamkeit abhéngen. LUBARSCH
fibrt an, daB bei den von ihm selbst gemachten und kontrollierten
Obduktionen der Prozentsatz der Thrombosen 31,3 war, bei den von
Agsistenten allein vorgenommenen aber nur 21,89/, Ich kann aus
eigenen Erfahrungen das Ansteigen der Thrombosen mit vermehrter
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personlicher Anteilnahme bestitigen. Anderungen der Sektionstechnik,
z. B. die Erhaltung des Zusammenhangs der Brustorgane anstatt Heraus-
nahme jedes einzelnen Organs, sowie regelmafige Verfolgung der Gefifle
tragen ebenfalls zur besseren Erfassung bei. Aber auch die Bewertung
der Embolie als Todesursache kann sich &ndern, worauf wir oben schon
hinwiesen.

In den Zusammenstellungen wird auch versucht, den Ursachen der
Embolie- bzw. Thrombosenzunahme niaherzukommen. Die Alterskurven
stimmen im ganzen gut iiberein, sie lassen ein Anwachsen mit hoherem
Lebensalter erkennen, dessen Gipfel zwischen dem 6. und 7. Jahrzehnt
schwankt. Unsere Zusammenstellung 148¢ den gleichen Ablauf erkennen.

Tabelle 2. Altersverteilung der Embolien.

‘ Hamburg " Rostock | Minchen Titbingen
Alter : o ! 2
~ (Fanr) | (HORING) ‘ (OBERNDORFER) | Embolien |, Thrombosen
i 1
1—20 ‘ 3 2 1 3 12
21—30 2 ; 10 2 8 19
31—40 } 9 | 14 5 17 34
4150 | 18 1 2] 15 25 36
51—60 | 30 | 36 22 24 49
61—70 41 | 32 43 21 41
71—80 | 38 i 16 33 11 14

Bei der Verteilung der Emboliefdlle auf die Krankheitsgruppen ist
die vorwiegende Feststellung bemerkenswert, dai die Fille der chirur-
gischen Abteilungen an der Steigerung nicht beteiligt sind, dagegen
die Falle bei internen Erkrankungen eine wesentliche Zunahme erfahren
haben. Vor allem wird in der wachsenden Haufigkeit der Herz- und
Gefalkrankheiten ein Grund fiir die steigenden Emboliezahlen erblickt.
Ich fithre nur 3 Zusammenstellungen von Faur, OBERNDORFER und
SINGER an, deren Ergebnis sich noch viele andere Angaben des Schrift-
tums anschlieBen (HeGLER, Kunn, MarescH). Es lag auBerordent-
lich nahe, in den intravenoésen Einspritzungen eine Thrombenbegiinsti-
gung zu suchen (FAHR, LINHARDT u. a.), sei es durch Verdnderung der
Blutbeschaffenheit oder durch Sensibilisierung des GefdBendothels, wie
wir sie oben bei Tierversuchen besprochen haben. Fiir die postoperativen
Thrombosen hatte OEHLER besonders an eine Wirkung des Afenils
gedacht. Doch hat diese Auffassung ganz entschiedene Ablehnung
erfahren (HEGLER, OBERNDORFER, SINGER u. a.). Aber auch die Meinung,
daf} die verbesserte Behandlung der Herzerkrankungen gerade durch
die Lebenserhaltung die Thrombo-Emboliegefahr vergrofiere (OBERN-
DORFER, SINGER, MORAWITZ), hat nicht viel Wahrscheinlichkeit, da
durchaus nicht die alten lang behandelten Herzfehler den Hauptanteil
an den Emboliefdllen haben.
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Tabelle 3. Zusammenstellung der internen Emboliefalle nach
Krankheitsgruppen.

Infektions- | Herz-Gefa8- .
Gesamtzahl | krankheiten | krankheiten Verschiedene

Fagr . . . . . . . .. 95 ; 23 54 14
OBERNDORFER . . . . . 97 ‘ 14 64 19
Singer (1913) . . . . . 21 1 11 4 6

., (1928) . . . . . 49 i 7 29 13

Aber die wesentliche Beteiligung der internen Erkrankungen an
der Emboliesteigerung wird keineswegs allgemein anerkannt. Auch den
postoperativen Embolien wird eine deutliche, auBerhalb des Rahmens
periodischer Schwankungen liegende, zum Teil sehr erhebliche Zunahme
zugesprochen (PaYR). Uberraschend ist, daB die puerperale Thrombose
keine merkliche Zunahme erfahren hat, dagegen die Thrombose nach
gynikologischen Operationen eine Verdoppelung bietet, die Embolien
aber sowohl bei geburtshilflichen wie gynékologischen Féllen eine drei-
fache Zahl wie vor dem Jahre 1925 erreichen (A. MAYER).

Es ist auBerordentlich schwer, durch alle diese widerspruchsvollen
Zahlen hindurchzufinden, und zu den verschiedenen Schliissen, die
auf Ursache und Behandlung der wachsenden Thrombosegefahr gezogen
werden, Stellung zu nehmen.- PAYR weist darauf hin, daBl fast alle
statistischen Erhebungen bewufit oder unbewulBt in den Dienst eines
als fiihrend angesehenen Gesichtspunktes gestellt werden. So finden
- wir Schliisse auf die Bedeutung der intravenésen Behandlung gezogen;
andererseits gegen eine solche, auf eine Steigerung der Herz- und GefaB-
krankheiten, auf eine besondere Konstitution der Emboliker, auf Ein-
fliisse der Ernidhrung, auf besondere, die Blutbeschaffenheit treffenden
Schadlichkeiten des GroBstadtlebens u. a. m.

Zuerst sind die bekannten Bedenken gegen alle medizinischen Sta-
tistiken zu wiederholen, deren Zahlen im allgemeinen viel zu klein sind
und deren Unterlagen selbst am gleichen Institut oder Krankenhaus
unkontrollierbaren Schwankungen unterliegen. DaBl iiberhaupt nur
durch Obduktion bestétigte Thrombosen und Embolien statistisch ver-
wertbar sind, braucht wohl bei den schon besprochenen Fehlern der
Diagnose nicht ndher ausgefiihrt zu werden. Von Thrombosen selbst
groler Abschnitte der Vena femoralis macht nur ein Teil deutliche
klinische Erscheinungen, vor allem nicht die frischen, emboliebereiten
Pfropfbildungen. Von Lungenembolien wird etwa nur die Hélfte klinisch
mit einiger Sicherheit erfaBit. Ich habe an meinem Kélner Institut eine
Zusammenstellung nach den Jahren, wie sie FAHR u. a. gebracht haben,
aufgegeben, da auBerordentlich groSe Anderungen in der Belegung
der Krankenabteilungen und in der Zusammensetzung der Obduktions-
fille eine Beurteilung nicht zulieBen. Zwischen Ko6ln und Tiibingen
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ist aber ein so groBer Unterschied, dal die Zahl der Thrombosen 7,99/,
gegeniiber 22,59/, betragt, die Zahl der Lungenembolien 4,5°/, gegen
11,99, der Obduktionen. Der Anteil der chirurgischen und internen
Fille ist dabei ein ganz anderer, ebenso der Altersklassen, dafl sich
Vergleiche gar nicht machen lassen.

Ich glaube, dal sich solche Verschiebungen der Hospitalisierung
in vielen Orten und Krankenanstalten vollzogen haben. Sie hingen
mit wirtschaftlichen Lagen, mit Veranderungen der sozialen Schichtung,
mit Anderungen des vorherrschenden Krankheitshestandes zusammen.
Sie sind in chirurgischen und gynikologischen Kliniken durch Bevor-
zugung bestimmter Operationen gegeben, wie ja doch der Anteil der
Bauchoperationen im ganzen erheblich gestiegen ist. Am wenigsten
kann der pathologische Anatom alle diese Schwankungen iibersehen
und in seinen Zusammenstellungen beriicksichtigen. Aber auch er steht
unter dem EinfluB einer bestimmten ,,Blickrichtung®, wie wir oben
schon hervorgehoben haben. Selbst fiir Zahlen, die am gleichen In-
stitut, bei im ganzen gleichen Obduktionsziffern und Zusammensetzung
des Materials gewonnen werden, wie es WERTHEIMER fiir Hamburg
betont, ist dieser Faktor einzusetzen.

Im Vordergrund der Lehre von der Thrombose stand bisher die
Rolle der Kreislaufstorungen. Wir finden das Spiegelbild davon in den
meisten klinischen und pathologisch-anatomischen Statistiken. Neuer-
dings beginnt man der Verdnderung der Blutbeschaffenheit mehr Auf-
merksamkeit zu schenken. Die Bedeutung infektitser Einfliisse wird
meist mit Entschiedenheit, sowohl bei chirurgischen wie internen Zu-
sammenstellungen abgewiesen. Wegen der Berechtigung solcher Ab-
lehnungen verweise ich auf unsere Ausfiihrungen. Dies alles zeigt, wie
wenig man von einer objektiven Statistik sprechen kann.

Ich mochte nun einige Zusammenstellungen eigener Beobachtungen
bringen.

Tabelle 4. Zusammenstellung der Thrombosenin Tibingen 1929—1931.

a) Zahl der Obduktionen . . . . . . . . . . . . . .. . ... 911
Gesamtzahl der Thromben . . . . . . . . . . . . . . . .. 205
Prozentzahl . . . . . . . . . . . ..o 22,5

b) Verteilung der Thrombosen: .

Thrombose bei Mannern . . . . . . . . . . . . . . . . .. 94
Thrombose bei Frauen . . . . . . . . . . . . . . . . . .. 111
Chirurgische Klinik (einschlieBlich Ohrenklinik) . . . . . . . . 92
Frauenklinik . . . . . . . . . . . . . ..o 43
Innere Klinik (einschlieBlich Nerven- und Kinderklinik) . . . . 70
c) Sitz der Thrombosen:
Thromben der Venen (einschlieBlich des rechten Herzens) . . . 157
Thromben der Arterien und des linken Herzens . . . . . . . . 17
Thromben der Venen der oberen Korperhalfte . . . . . . . . 23
Thromben der Venen der unteren Kérperhalfte . . . . . . . . 151

Nicht festgestellt . . . . . . . . . . . .. . . . ... ... 31
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Unter 911 Obduktionen des Tibinger Instituts, die EKrwachsene
und Kinder, mit Ausnahme von Neugeborenen erfassen, wurden
205 Thrombosen gefunden. Hierbei sind nicht alle kleinen ortlicken
Thromben in Wundgebieten oder kleinen Beckenvenen mitgezihlt,
sondern nur solche, die als bemerkenswerter Befund in Erscheinung
traten. Dadurch erklart sich der Prozentsatz von 22,5, der unter den
Zahlen von LuBamscH bleibt. Die Verteilung der Fille auf Méinner
und Frauen weist keinen erheblichen Unterschied auf. Ebenso ent-
spricht die Bevorzugung der Venen der unteren Korperhilfte den all-
gemeinen Erfahrungen. Entgegen den anderen Zusammenstellungen
haben die chirurgischen Thrombosen einen hoheren Anteil als die bei
inneren Krankheiten, aber dies entspricht dem ganz anderen Kranken-
bestand in den Universitdtskliniken im Verhdltnis zu stadtischen Kran-
kenanstalten.

Tabelle 5. Zusammenstellung der Lungenembolien Tiibingen 1929/31.

Prozent der Prozent der
Obduktionen Thromben

Obduktionen . . . . . . . . . 911 — —
Thrombose . . . . . . . . . . 205 22,5 —
Lungenembolien . . . . . . . 109 11,9 53,1
Toédliche Lungenembolien . . . 58 6,3 35,3
Andere Embolien . . . . . . . 28 | 3,0 13,6

Die Zahl von 109 Lungenembolien oder 11,99/, der Obduktionen ist
nahezu dem Prozentsatz der Zusammenstellungen von OBERNDORFER
und ScHLEUsSING gleich. Die todlichen Lungenembolien erscheinen aber
mit 6,3%, der Obduktionen héher und stehen der Zahl von HORING
nahe. 53,1°/, aller Thrombosen haben zu Lungenembolie gefiihrt, eine
Zahl, die der Statistik von LUBARSCH nahe kommt, 35,3°/, haben mit
todlicher Lungenembolie geendet. Im Verhiltnis dazu ist die Zahl von
3%, Embolie in arterielle GefiBgebiete gering. Die Ubereinstimmung
der Altersstufen mit den anderen Zusammenstellungen haben wir schon
erwihnt. Der jiingste Fall von Lungenembolie betraf ein Kind von
13/, Jahren mit Colisepsis; die &lteste todliche Lungenembolie wurde
bei einer 95jihrigen Frau festgestellt.

Bewegen sich somit unsere Aufzeichnungen im Rahmen anderweitiger
Ergebnisse, so kommen wir bei der Ordnung nach Krankheitsgruppen
zu einem anderen Bild. Die Einteilung, wie sie in den vorstehenden
Tabellen von Famr, HOoriNg¢ und OBERNDORFER, auch von SINGER
gegeben wird, geniigt nicht, um in die Vorbedingungen der Thrombosen
und Embolien Einblick zu erhalten. Bei den Kreislaufstérungen mul
vor allem untersucht werden, wieweit andere Einfliilsse mitwirken. Wir
haben in dem Abschnitt iiber Infektion als Grundlage der Thrombose
darauf hingewiesen, daB nicht nur Infektionskrankheiten und aus-
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gesprochen septischen Erkrankungen eine Rolle zukommt, sondern zu
anderen Erkrankungen hinzutretende infektiose Einfliisse im weiteren
Sinne den Anstol geben, vor allem bei begiinstigender Kreislaufstérung.
Wir haben die Bedeutung ortlicher Infektion und Gewebsnekrose, z. B.
eines Druckbrandes, als Wurzelgebiet einer Thrombose behandelt, auch
die Geschwiilste und andere Gewebsabbauvorginge in ihrer Einwirkung
auf Blut und GefidBe betrachtet. Diese Gesichtspunkte miissen in der Zu-
sammenstellung der Thrombose- und Emboliefélle beriicksichtigt werden.

Auf meinem Konigsberger Vortrag im letzten Jahr brachte ich eine
Aufzeichnung aus meinem Kolner Institut dber 140 Thrombosen, bei
denen sich insgesamt 80 Lungenembolien und 57 tédliche fanden. Als
Vorbedingungen kamen in ¥rage: in 67 Fillen infektiése Verdnderungen
und Operationsfolgen, in 26 Fillen Geschwiilste, in 20 Decubitus und
in 50 Kreislaufkrankheiten. Hierbei sind zusammenfallende Bedingungen
mehrfach gezdhlt. Die Zusammenstellung lenkt wohl den Blick auf die
Rolle infektitser Einflisse, gibt aber doch noch kein klares Bild. Daher
habe ich der Zusammenstellung iiber 205 Tiibinger Thrombosefille eine
andere Einteilung gegeben, die sich den oben angefithrten Tabellen
anschlieBt, aber die einzelnen Gruppen weiter auflost. Infektionskrank-
heiten schlieBen Pneumonie ein, wie auch Tuberkulose. Bei dieser
kommt ja nicht nur die Wirkung der Tuberkelbacillen selbst in Be-
tracht, sondern iiberall, wo ulcerése Vorginge vorhanden sind, die
wechselnden Grade der Mischinfektion. Bei ortlichen Infektionen sind
Verletzungsfolgen gezéhlt, Mittelohrerkrankungen und édhnliche um-
schriebene eitrige Erkrankungen, vor allem sind Befunde von Druck-
brand (Decubitus) einbezogen; mit Operation zusammenhingende Infek-
tionen werden gesondert betrachtet. Operationsfolgen bediirfen wiederum
einer verschiedenen Schitzung, je nachdem der Eingriff an einem primér
infizierten Krankheitsherd erfolgte, z. B. bei Appendicitis, oder nach
der Operation eine Infektion Platz griff. Nicht immer ist die Kinreihung
leicht, z. B. bei Prostatektomie, wo erst die Krankengeschichte Auf-
schlul geben kann. Infektiose Prozesse brauchen dabei keineswegs

Tabelle 6. Ursdachliche wichtige Befunde bei den Thrombosefallen.

1. Infektionskrankheiten (einschlieBlich Tuberkulose) . . . . . 22
2. Ortliche Infektionen (einschlieBlich Decubitus) . . . . . . 41
3. Kreislaufkrankheiten:
a) ohne Infektion . . . . . . . . . . . . . ... ... 10
b) mit Imfektion . . . . . . . . . . . .. ... L. 36
4. Operationsfolgen:
a) bei primarer Infektion . . . . . . . . . . . . . . .. 36
b) mit postoperativer Infektion . . . . . . . . . . . .. 22
¢) mit anderen Komplikationen (Pneumonie u. a.) . . . . 16
d) mit Kreislaufstérungen ohne Infektion . . . . . . . . 1
5. Geschwiilste:
a) ohne Operation . . . . . . . . . . .. . ... ... 17

b) mit Operation . . . . . . . . . . .. ... ... 54
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einen klinisch bedeutungsvollen Charakter zu zeigen, sie miissen nur
so erheblich sein, da} drtliche und allgemeine Riickwirkungen von ihnen
ausgehen. Es ist nach unseren Ausfilthrungen iiber die Bedeutung der
Infektion fiir die Thrombose nicht iiberraschend, da nur in einem
einzigen Fall postoperativer Thrombose ein infektioser EinfluB bei
erheblicher atherosklerotischer Kreislaufstérung nicht verzeichnet war.
Bei den Geschwiilsten haben wir Stoffwechsel- und Abbauvorginge zu
beriicksichtigen, die in ihrer allgemeinen Wirkung infektiésen Ein-
fliissen gleichkommen, vor allem aber auch infektidse Zerfallsvorgénge.
Die Mehrzahl betrifft Carcinome. Operationsfolgen addieren sich zu
diesen oOrtlichen und allgemeinen Begiinstigungen; daher sehen wir die
dreifache Zahl von Thrombosen bei operierten Geschwulstkranken.

Vor allem haben wir bei den Herz- und Gefallerkrankungen solche
mit infektitsen Einfliissen und ohne diese zu unterscheiden. Alle Herz-
klappenerkrankungen, die noch nicht abgelaufene endokarditische Ver-
dnderungen bieten, gehoren ihrem ganzen Wesen nach naturgemifl zu
den infektiésen Prozessen. Nur die véllig vernarbten Klappenfehler
sind auszunehmen. = Ebenso sind die Komplikationen mit anderen
Infektionen, z. B. Pneumonie, Decubitus, Gangrin zu beachten. Die
Zahl der Thrombosen bei Kreislauferkrankungen, bei denen keine
begleitende Infektion verzeichnet war, tritt nach dieser Aussonderung
erheblich zuriick.

Die gleichen Beziehungen der Herz- und GefdBerkrankungen lassen
sich erkennen, wenn wir die Thrombosen bei internen Erkrankungs-
fallen allein ins Auge fassen. Unter 73 Thrombosen sind Kreislauf-
storungen ohne infektiose Mitwirkung nur bei 6 Fillen vermerkt, also
in 8,29, In der Gesamtzahl unserer Thrombosen finden wir nur bei
49/, keine Infektion beteiligt.

Tabelle 7. Thrombose nach inneren Erkrankungen,

1. Infektionskrankheiten (einschliefflich Tuberkulose) . . . . . 14
2. Herz- und Gefafkrankheiten:
a) ohne Infektion . . . . . . . . . . . ... ... .. 6
b) mit Infektion . . . . . . . . . . . ... 34
3. Verschiedenes (Nervenkrankheiten u. a.):
a) ohne Infektion . . . . . . . . . . . ... ... .. 4
b) mit Infektion . . . . . . . . . ... ..o, 15

PAYR hat in seinen Geedanken und Beobachtungen iiber die Thrombo-
Emboliefrage auf die Notwendigkeit hingewiesen, zwischen Tatsachen
und Meinungen zu unterscheiden. Wir kénnen bestatigen, daB die
letzteren zahlreich sind, ebenso die Vorschlage, die zur Verhiitung der
Thrombosegefahr darauf gebaut- sind. Gerade die Betrachtung der
Hiaufigkeit hat uns gezeigt, wie schwer Tatsachenmaterial zu vergleichen
und auszuschépfen ist, um einseitige Schliisse zu vermeiden.

Wir miissen Bedenken erheben gegen alle Folgerungen, die sich auf
die Zunahme der Thromboembolien aufbauen, solange die Faktoren
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der Zahlenverschiebungen nicht sichergestellt sind. Es ist eine wirkliche
Zumnahme ernstlich zu bezweifeln, die nicht auf Anderung in dem Kranken-
bestand der Kliniken und Krankenanstalten beruht. Eine Sammel-
statistik, wie sie PAYR anregt, miilte der gesamten Krankenbewegung
der chirurgischen wie inneren Abteilungen kritische Beachtung schenken.

Ebenso ist es mit den Folgerungen, die aus statistischen und klinischen
Beobachtungen auf die ursachlichen Beziehungen der Thrombosen
gezogen werden. Auch hier geniigen die iiblichen Gruppen nicht, sondern
es muB in jedem Fall den moglichen Bedingungen nachgegangen werden,
um vergleichbare Aufstellungen zu erlangen.

Wir haben in dieser Abhandlung immer wieder die groBe Bedeutung
der Kreislaufstorung fiir das Zustandekommen eines Thrombus gewiirdigt,
nur vor ihrer einseitigen Bewertung unter den zusammenwirkenden
Bedingungen gewarnt. Unsere Zusammenstellung fithrt zum gleichen
Ziel und weist uns wiederum auf die wesentliche Beteiligung der infek-
tiosen Einfliisse, mit denen ortlich oder allgemein eine Anderung der
Beziehungen von Blut und Gefifwand verbunden ist.

In der praktischen Auswertung zur Verhiitung oder Behandlung der
Thrombosen stehen wir hiermit erst am Anfang. Aber es ist besser,
sich dessen bewuBt zu sein als auf Hypothesen Vorschlige zu griinden,
die doch nur unsicher tastende Versuche sind.

SchluBsiitze.

Pfropfbildung (Thrombose) ist mit dem Begriff der intravasculiren
Blutgerinnung nicht gekennzeichnet. Diese umfallt nur einen Teil
der Vorginge, abgesehen von der reinen Gerinnungsthrombose (Ferment-
thrombose). Es gibt nur wenig Thromben ohne Gerinnungsvorginge;
sie lassen aber das wechselvolle Verhalten der Thrombenbildung nicht
verstehen, vor allem nicht die Beziehungen zu bestimmten Stellen der
Gefiwand, die Eigentiimlichkeiten im Bau und das Fortschreiten der
Thromben.

Daraus geht hervor, dafl die Gerinnungsfihigkeit des Blutes kein
MaBstab fiir die Thrombenbereitschaft ist, ebensowenig Schwankungen
in der Zahl der weilen Blutkorperchen und der Blutpladttchen. Auch
die Bestimmung der elektrischen Ladung der Blutplidttchen wiirde nur
einen Teilfaktor der Thrombenbildung treffen. Weder Blutgerinnung
noch Plittchenagglutination erschopfen das Wesen der Thrombose.

In die Veranderungen der Plasmabeschaffenheit gewihrt die Messung
der Senkungsgeschwindigkeit des Blutes einen gewissen Einblick, aber
auch ohne bestimmte Schliisse fiir die Thrombenbildung zu erlauben.
Die Verschiebung im Kolloidbestand des Plasmas ist ebenfalls nur ein
Faktor der Thrombenbegiinstigung.

Ebensowenig befriedigt es, Thrombose als Absterbevorgang des
Blutes zu bezeichnen. Der Untergang der Blutelemente ist das Ende,
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am Anfang stehen Lebensvorginge verschiedener Art, die sich zwischen
Blut und GefiBwand abspielen.

Stromstillstand oder Strombehinderung stellt eine Begiinstigung der
Thrombenbildung dar. Im Bau eines Thrombus kommen die Stromungs-
verhédltnisse zum Ausdruck, vor allem in den Wirbel- und Sandbank-
bildungen an der Stelle der Hindernisse. Die Entstehung der Thromben
ist jedoch allein mit Kreislaufstérungen nicht zu erkldren, da selbst in
abgebundener GefiaBstrecke das Blut fliissig bleibt.

Schiadigungen der GefiBwand mit Bildung von Rauhigkeiten und
Verlust des gerinnungshemmenden Endothels filhren wohl, vor allem
mit gleichzeitigen Kreislaufstérungen, zu ortlichen Pfropfbildungen,
geniigen aber nicht zur Entstehung einer fortschreitenden Thrombose.
Auch werden bei den spontanen Thromben grobere Schidigungen der
Intima vermift.

Zwischen Gefifwand und Blut bestehen aber Wechselwirkungen,
die im Tierversuch durch gesteigerte Resorptionsleistungen verindert
werden und unter bestimmten Bedingungen zu einer erhchten Reaktions-
bereitschaft des Gefiflendothels fithren. Beobachtungen an menschlichen
GefiBen bestirken die Auffassung, daB auch in ihnen solche Reaktions-
dnderungen vorkommen und eine Thrombenbereitschaft bedingen.

Soweit also nicht grobe Storungen der Wand und der Blutbeschaffen-
heit (Fermentthrombosen) vorliegen, wird die Grundlage einer Throm-
bose von einer Anderung der Beziehungen zwischen Blut und GefiBwand
gebildet, vor allem durch Reaktion gegeniiber erhohtem EiweiBabbau.
Es entstehen bei erneuten Anforderungen Niederschlagsbildungen oder
zellige Reaktionen, die bei hinzutretender Kreislaufstérung oder begiin-
stigender allgemeiner Blutbeschaffenheit zur Thrombose fithren.

Die Rolle einer Infektion kann bei der Entstehung einer Thrombose
eine verschiedene sein. Es konnen Keime aus dem Quellgebiet einer
Vene an reaktionsbereiter Stelle haften bleiben und thrombotische
Abscheidung veranlassen. Das ist z. B. bei mehrfachen klappenstindigen
Thromben anzunehmen, die von einem Wundgebiet in den Hauptstamm
der Vene hinaufreichen. Oder es konnen bei ausgebreiteter Reaktions-
bereitschaft des Korpers entfernt vom Krankheitsort Abscheidungen
erfolgen und bei Stromverlangsamung zu gréBerer Piropfbildung fithren.
So entstehen die Fernthrombosen. Von den keimfreien, blanden Thromben
bis zur Thrombose mit entziindlicher Wandreaktion (Thrombophlebitis),
schlieBlich bis zur reinen eitrigen Phlebitis wird eine Stufenleiter der
Beziehungen zwischen Keimen und Gefanand vom Reaktionserfolg
bis zum Versagen gebildet.

Art, GroBe und Schicksal eines Thrombus hingen von dem Zusammen-
wirken der verschiedenen Bedingungen ab. Im Bau des Thrombus
spiegelt sich seine Entstehungsgeschichte wider.

Hierbei ist die Unterscheidung des ortlichen (ortsstandigen) Thrombus
und der fortschreitenden Thrombose notwendig. Man darf sich ferner
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nicht begniigen, die Thromben in ihrem Hauptteil, den groBen Gefas-
gebieten zu untersuchen, sondern muB dem Ort der ersten Abscheidung,
dem Wurzelgebiet nachgehen, am die Thrombenbildung aufzukliren.
Ortliche Bedingungen (Wundgebiet, Gewebsnekrose, Decubitus) fiithren
zur ersten Abscheidung, von ihrem Weiterwirken oder allgemeinen Kin-
fliissen hingt die fortschreitende Anlagerung ab.

Dem Fortschreiten kommt die wesentliche Bedeutung fiir die Throm-
bose als Krankheit zu. Die ortliche Thrombenbildung kann als giinstige
Reaktion erscheinen. In der schubweisen Thrombose (chronisches
Thrombenleiden), die mit Organisation und neuen Abscheidungen ver-
lauft, kommt das Forthestehen oder immer erneute Auftreten begiinstigen-
der Bedingungen zum Ausdruck. Plotzliche Umstimmungen des Ver-
hiltnisses zwischen Gefifiwand und Blut bewirken die Abscheidung
grofler Ausgiisse, die leicht zur Verschleppung (Kmbolie) kommen. Am
KEnde der Reihe stehen Thrombophlebitis und Phlebitis als Ausdruck
verminderten Reaktionserfolges.

Der Embolie kommt unter den Ausgéingen der Thrombose die groBte
praktische Bedeutung zu. In 53,19/, aller Thrombosen trat Lungen-
embolie ein, in 35,3%/, war sie todlich.

Die Beurteilung einer Lungenembolie mul} sich nach der Ausdehnung
der GefiBverlegung richten. Eine Ausschaltung von 2/, des Lungen-
kreislaufes ist als todlich anzusehen. Doch miissen krankhafte Ver-
inderungen, die Blutversorgung oder Atmungsfliche beschrinken,
beriicksichtigt werden.

Etwa nur die Hélfte der todlichen Lungenembolien macht klinisch
typische Erscheinungen. Es iiberwiegt das Hineinschleudern mehrfacher
Pfropfe, auch die schubweise Embolie gegeniiber den groflen, langen
Ausgiissen. Die erfolgreiche operative Bekdmpfung des Embolietodes
wird immer ein Glicksfall bleiben.

Die gekreuzte Verschleppung (paradoxe Embolie) ist kein so seltenes
Vorkommen, jedoch kann diese durch gleichzeitige Thrombenbildung
in Kérpervenen und im linken Herzen vorgetduscht werden. Der riick-
laufigen Verschleppung (retrograden Kmbolie) kommt eine praktische
Bedeutung nicht zu.

Gegen die von vielen Seiten behauptete Zunahme der Thrombosen
und Embolien miissen Bedenken erhoben werden, da die Statistik, auch
wenn sie sich auf Obduktionsergebnisse stiitzt, sehr vielen Fehlern
unterworfen ist. Vor allem ist vor weitgehenden Folgerungen auf die
Ursache der Thrombenzunahme und darauf begriindete MaBnahmen
7u warnen.

Eigene Zusammenstellungen lassen etwa gleiche Zahlenverhiltnisse
erkennen, wie frithere Aufstellungen von LuBarscn. Herz- und Kreis-
lauferkrankungen haben keineswegs den iiberragenden Anteil, der ihnen
zugeschrieben wird, vielmehr 148t sich auch zahlenméafBig die grofe
Bedeutung infektioser Kinflisse erkennen.

Dietrich, Thrombose. 7
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Hiermit wollen wir unsere Ausfithrungen schlieBen, in denen wir
uns bemiiht haben das Wesen und die Bedeutung der Thrombose zu
beleuchten. Wir haben uns von der vorwiegenden Betonung der mecha-
nischen Kreislaufverhéltnisse freizumachen versucht und auch in Ande-
rungen der Blutbeschaffenheit nicht die alleinige Losung finden kénnen,
vielmehr in den Beziehungen von Blut und GefiSwand unter wechsel-
vollem Zusammenwirken ortlicher und allgemeiner Bedingungen die
Grundlage der Thrombose erkannt. Damit wird die Thrombose zu einem
Lebensvorgang, der wohl zunidchst verwickelter erscheint, schlieBlich
aber doch in der Vielfiltigkeit der Entstehung, der Formen und der
Ausgéinge besserem Verstindnis zugefithrt wird.



Literaturverzeichnis.

AnrrscHroFF: Zur Frage der Verteilung intravends eingefiihrter Kolloid-
substanzen. Klin. Wschr. 1924, Nr 38. — Aprrz: Uber den Bau jiingster Blut-
plattchenthr. Zbl. Path. 50 (1930). — Ascmorr, L.: Thrombose und Embolie.
Verh. Ges. dtsch. Naturforsch. 1911. — Thrombose und Sandbankbildung. Beitr.
path. Anat. 52 (1912). — Vortrige iiber Pathologie. Jena: Gustav Fischer 1924, —
ASCHOFF, V. BECK, DE 14 CamP u, KRONIG: Beitrag zur Thrombosefrage. Leipzig
1912.

BauMGARTEN, P.: Entziindung, Thrombose, Embolie und Metastase im Lichte
neuerer Forschung. Miinchen: J.F. Lehmann 1925 (Lit.). — Beneks, R.: Die
Thrombose. Handbuch der allgemeinen Pathologie von KrErL-MarcHaND, Bd. 2,
2. Abtl. (Lit.). — Broumkr: Sinusthrombose. 91. Verslg Ges. dtsch. Naturf. u.
Arzte, Konigsberg. 1981. — BérrNer: Thrombose und Embolie. 91. Verslg Ges.
dtsch. Naturf. u. Arzte Kénigsberg. 1931. — BoSHAMER: Untersuchungen zur
Entstehung postoperativer Thrombosen. Klin. Wschr. 1927, Nr 16, 740. — Bos-
HAMER, K.: Untersuchungen iiber die Thrombenentstehung und Prophylaxe. Z.
Chir. 221, 39 (1929). -— Bemerkungen zur Thrombose prophylaxe mit Tyroxin.
Miinch. med. Wschr. 1931, Nr 10. — BURkER, K. : Die korperlichen Bestandteile des
Blutes. Handbuch der normalen und pathologischen Physiologie. Bd. 6, S. 1. 1928.

Corpua, R. u. HarTMaNN: Cerinnungs- und Senkungsbeschleunigung des
Blutes. Klin. Wschr. 1926, Nr 49, 2309. — Cramer, (. D.: Thrombophlebitis
op Afstand II. Nederl. Tijdschr. Verloskde 8 (1930).

DierricH, A.: Kxperimente itber Thrombenbildung. Verh. dtsch. path. Ges.
15, 372 (1912). — Thrombose bei Druckbrand. Virchows Arch. 226 (1919). —
Thrombose nach Kriegsverletzung. Jena: Gustav Fischer 1920. — Der erste Beginn
der Thrombenbildung. Verh. dtsch. path. Ges. 18 (1921). — Die Entwicklung
der Lehre von Thrombose und Embolie seit Vircuow. Virchows Arch. 235 (1921). —
Thrombopathie mit parietaler Herzthrombose und paradoxer Embolie. Virchows
Arch. 254, 3 (1925). — Versuche iiber Herzklappenentziindung. Z. exper. Med.
50, H. 1/2 (1925). — Stérungen des Kreislaufs. GrundriB der allgemeinen patho-
logischen Anatomie (S. Hirzrr), 1928. — Endokarditis und Allgemeininfektion.
Miinch. med. Wschr. 1928, Nr 31, 1328. — Endothelreaktion und Thrombose. Mimnch.
med. Wschr. 1929, Nr 7, 272. -— Einige bemerkenswerte Beobachtungen von Throm-
bose und Embolie. Chirurg 1, H. 11 (1929). — Wesen und Bedingungen der Throm-
bose und Embolie. (Naturforscherversammbung Konigsberg.) Klm. Wschr. 1931,
Nr 2, 54—58. — DrETRicH, A. u. SCHRODER: Abstimmung des (efiBendothels
als Grundlage der Thrombenbildung. Virchows Arch. 274 (1929).

EBurrn, (L J. 0. (. Scnmmmensuscr: Die Thrombose nach Versuchen und
Leichenbefunden. Stuttgart: Ferdinand Enke 1888, --- Emmericn, F.: Beitrag

7*



100 Literaturverzeichnis.

zur experimentellen Thrombenbildung. Arch. klin. Chir. 147, 3, 499 (1927), —
EscH, A.: Pathologisch-anatomische Veranderungen am Blutleitersystem des
Menschen bei otogener Allgemeininfektion. Z. Hals- usw. Heilk. 9, H. 1 (1928). —
Ewarp, W.: Zur Morphologie der Immunitatsreaktion. Beitr. path. Anat. 83,
681 (1930).

Famr, TH.: Neuerdings beobachtete Haufung von Todesfillen an Thrombose
und Lungenembolie. Klin. Wschr. 1927, Nr 6. — FenrLiNe, HERMANN: Throm-
bose und Embolie nach chirurgischen Operationen. Stuttgart: Ferdinand Enke
1920. — Fiscrer-WaseLs, B.: Endothel, Thrombose und Embolie. Dtsch. med.
Wschr, 1929, Nr 13/14. — FiscHER-WasELs, B. u. TANNENBERG: Die lokalen
Kreislaufstérungen. Handbuch der normalen und pathologischen Physiologie,
Bd. 7, 8. 2. 1928. — Fox1o, H.: Die Gerinnung des Blutes. Handbuch der nor-
malen und pathologischen Physiologie, Bd. 6, S.1. 1928. — Franckg, F.: Zur
Thrombosefrage. Miinch. med. Wschr. 1931, Nr 10. — Frey, H. C.: Thrombo-
poese und Immunitat. Arch. f. Med. 162 (1928). — Frey, S.: Uber die Todes-
ursache bei Lungenembolie. Zbl. Chir. 1930, Nr 4. — Fucns, R.: Atiologie der
Thrombose. Inaug.-Diss. Wiirzburg 1912. — Neue Theorie der Blutgerinnung.
Klin. Wschr. 1930, Nr 6, 243.

GerLacH, W.: Embolie. Neue dtsch. Klin. 8 (1929). — Govarrts, P.: Causes
et mécanisme d. 'embolie postoperatoire. Soc. internat. Chir. Varsovie 1929. —
GroEDEL, F. M., ScHNEIDER u. WacHTER: Réntgenologische Serienuntersuchung
zum Vorgang der Embolie. Fortschr. Rontgenstr. 37 (1928). — GrurTer, O.:
Die Wurzelgebiete der Hirnsinusthrombosen. Virchows Arch. 247, H.2. —
GurscrY: Zur Morphologie der Blutgerinnung und Thrombose. Beitr. path. Anat.
34 (1903).

Hawser, R.: Thrombose und Embolie. FErg. Path. 19 (1921) (Lit.). —
HEGLER, C.: Die Thrombosekrankheit. Karlsb. arztl. Vortr. 10 (1929). Dtsch. med.
Wschr. 1927, 41. — Hzrny, K.: Blutpartialstrome und Embolielokalisation.
Z. exper. Med. 68 (1929). — HenscrEeN, F.: Uber eine eigenartige mit Thromben-
bildung verbundene Reaktion des GefiBendothels. Acta med. Scand. (Stockh.)
65, 516, 539 (1927). — HErzog, S.: Uber hyaline Thrombose der kleinen Nieren-
gefaBe und einem Fall von Thrombose der Nebennieren. Beitr. path. Anat. 56
(1913). — HEerzoa, 8. u. ScHOPPER: Uber das Verhalten der BlutgefiBe. Arch. exp.
Zellforschg 11, H. 1/2 (1931). — HEUSSER, H.: Postoperative Blutveranderungen
und ihre Bedeutung firr die Entstehung der Thrombose. Dtsch. Z. Chir. 210,
H. 1. — Héring, F. O.: Uber die Zunahme der t5dlichen Lungenembolie. Z. Chir.
207 (1928). — Horrmany, F. B.: Uber Blutplattchenzihlung. Dtsch. med. Wschr.
1926, Nr 21, 861. — Hukck, Payr u. Morawitz: Uber Thrombose. Med. Ges.
Leipzig. Miinch. med. Wschr. 1929, Nr 37, 1574. — Hurrer u. UrBaN: Zur Frage
der Embolie und Thrombose bei chirurgischen Untersuchungen, besonders kausti-
schen Zerstorungen. Arch. f. Chir. 160 (1930).

Jarrk: Uberleben von Lungenembolie. Dtsch. med. Wschr. 1929, Nr 51. —
JURGENS, R.: Klinische und experimentelle Untersuchungen mit dem Capillar-
thrombometer. Arch. f. Med. 170 (1931).

Kremensievicz, R.: Experimentelle Untersuchungen am Blute und den Blut-
gefalen von Amphibien iiber die erste Anlage von Thrombose. Beitr. path. Anat.
63 (1916). — KriELE: Der diagnostische Wert mikroskopischer Blutsenkungs-
beobachtung. Z. Gynik. 96 (1931). — Kuay, J. K.: Die Bewegung der Thrombose
und Embolie. Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 41 (1929). — Kun1zeN, H.: Erhohung
der Thrombosebereitschaft durch chronische Vergiftung mit Autoabgasen. Dtsch.
med. Wschr. 1931, Nr 31. — Kusama: Aufbau und Entstehung der toxischen
Thrombose. Beitr. path. Anat. 55 (1913).

Laker: Zur Morphologie der Blutgerinnung. Virchows Arch. 116 (1899). —
Lamerrt: Die Bestimmung der Blutgerinnungszeit. Minch. med. Wschr. 1930,



Literaturverzeichnis. 101

Nr 14. — Die physikalische Seite des Blutgerinnungsproblems. Leipzig 1931, —
Linmarpr: Uber die Zunahme der Haufigkeit von Thrombose und Embolie.
Zbl. Chir. 1926, Nr 46. — LusarscH, O.: Die allgemeine Pathologie. Wiesbaden :
J. F. Bergmann 1905. -— Thrombose und Infektion. Berl. klin. Wschr. 1918,
Nr 16, 225.

Margsch, R.: Haben Thrombosen und Embolien zugenommen? Wien. klin.
Wschr. 1928, Nr 51. — MarTIN: Darstellung der Embolie im Réntgenfilm. Zbl.
Chir. 1929, Nr 10. — Mavgr, A.: Thrombose und Embolie vom Standpunkt des
Gynékologen. Miinch. med. Wschr. 1931, Nr 5. — Morawirz, P. u. R. JiRGENS:
Thrombasthenie. Miinch. med. Wschr. 1930, Nr 47.

Nareerr, O.: Blutkrankheiten, 5. Aufl.,, 1931. — Narcaap, K.v.: Uber
die Bewertung der Senkungsreaktion im Rahmen funktioneller Zellpathologie.
Klin. Wschr. 1929, Nr 34. — NippE: Beitrige zur Thrombosefrage. Echte Knoten-
bildung in einem Lungenembolus. Dtsch. Z. gerichtl. Med. 15, H. 3/4. — Norp-
MANN, O.: Dtsch. med. Wschr. 1927, Nr 31; Med. Klin. 1927, 1470. — NorpMany, O.:
Thrombose und Embolie bei chirurgischen Erkrankungen. Chirurg 2 (1930). —
NURNBERGER: Uber die Zunahme der Thrombose und Embolie. Med. Klin. 1930,
Nr 1.

OBERNDORFER. S.: Die Zunahme der Lungenembolien. Miinch. med. Wschr.
1928, Nr 16. — OBHLER, J.: Hiufung der postoperativen tédlichen Lungenembolien.
Miinch. med. Wschr. 1927, Nr 39.

Parros, A. u. Fr. SvEc: GesetzméBiger Zusammenhang zwischen Blutzucker-
gehalt und Blutgerinnungszeit. 2. Mitt. Pfliigers Arch. 219, H. 3/4, 481 (1928). —
Pavr, E.: Gedanken und Beobachtungen iiber die Thrombo-Emboliefrage. Zbl.
Chir. 1930, Nr 16. — PETREN, G.: Studien itber obturierende Lungenembolien.
Beitr. klin. Chir. 84 (1913).

REeuN: Der Emboliker. Klin. Wschr. 1926, Nr 38. — RissrrT, H.: Uber
Thrombose. Dtsch. med. Wschr. 1912, Nr 34. — Agonale Thrombose. Dtsch.
med. Wschr. 1916, Nr 1. —— Die Phlebolithen. Virchows Arch. 228 (1917). —
Rrrrer, A.: Uber die Bedeutung des Endothels fiir die Entstehung der Venen-
thrombose. Jena: Gustav Fischer 1926. — Endothel und Thrombenbildung.
Dtsch. med. Wschr. 1928, Nr 47.

SArAsoFF, D.: Statistisches iiber das Vorkommen der Thrombose und Embolie
in Leipzig. Arch. f. Chir. 161 (1930). — ScHRODER: Uber die Thrombose der
Nierenvenen. Virchows Arch. 262, 634. — Sieemunp, H.: Untersuchungen iiber
Immunitat und Entziindung. Verh. dtsch. path. Ges. 19. Tagg Gottingen, Aprll
1923. — Uber die Reaktion der GefaBwinde und des Endokards bei experimen-
tellen und menschlichen Allgemeininfektionen. Verh. dtsch. path. Ges. 20. Tagg
Wiirzburg 1915. — Reticuloendothel und aktives Mesenchym. Med. Klin. 1927,
H. 1. — SmBERBERG: Die zellbildende Fihigkeit des GefaBendothels. Verh. dtsch.
path. Ges. 25. Tagg Berlin 1930. — Si~GER, B.: Uber die Zunahme von Thrombosen
und Embolien in den letzten Jahren und iiber das Auftreten von Spontanthromben.
Dtsch. Arch. klin. Med. 164, H. 3/4 (1929). — STARLINGER, W. u. SAMETINCK:
Uber die Entstehungsbedmgungen der spontanen Venenthrombose. Klin. Wschr.
1927, Nr27. — STARLINGER u. SKRAMLIK: Entstehungsbedingungen der Venen-
’chrombose Klin. Wschr. 1927, Nr 26. — STARLINGER, W.: Physiologisch-chemi-
scher Zustand der zirkulierenden Eiweilkorper. Zbl. inn. Med. 1927, Nr 17. —
StocaEr: Uber Thrombose und Lungenembolie bei Erkrankungen und Operatlon
am Zentralnervensystem. Arch. f. Chir. 160 (1930). — StuBER, B. u. K. Lana:
Pathogenese und Therapie der Thrombose. Klin. Wschr. 1930, Nr 24. — Die
Physiologie und Pathologie der Blutgerinnung. Berlin 1930,

Verpanr, Fr.: Uber Sinusthrombose und ihre Beziehung zu Gehirn- und
Piablutungen. Beitr. path. Anat. 55 (1913). — VErsE: Autochthone Sinusthromben
im Wochenbett. Arzte-Ver. Marburg, 18. Juli 1928. Miinch., med. Wschr. 1928,



102 Literaturverzeichnis.

Nr 35, 1529. — VircHow, R.: Handbuch der speziellen Pathologie und Therapie,
1854. — Phlogose und Thrombose im Gefallsystem. Ges. Abh. 1856, 458.

WALDSCHMIDT-LEITZ, STADLER u. STEIGERWALD: Uber Blutgerinnung, Hem-
mung und Beschleunigung. Z. physik. Chem. 183, 39 (1929). — WASSILJEFF, J.:
Uber zunehmende Hiufigkeit von Thrombose und Embolie. Kazan. med. 7. 1929;
Zbl. Path. 47, Nr 2 (1929). — WERMBTER, F.: Statistische Beitrige iiber Throm-
bose und Lungenembolie. Zbl. Gynik. 1925, Nr 28. — WEerTHEEMER, C.: Uber
Zunahme der Thrombose und Embolie. Klin. Wschr. 1931, Nr 30 (Lit.). — WiLDE-
GaNs, N.: Zur Entstehung der Venenthrombose. Mitt. dtsch. Chir.kongr. 1927.
Arch. klin, Chir. 148, 592. — Wirrie, M.: Uber die sog. paradoxe Embolie.
Z. Kreislaufforschg 1927, Nr 15. — Wonrisca, E.: Physiologie und Pathologie
der Blutgerinnung. Erg. Physiol. 28 (1929) (Lit.).

ZuruELLE, E.: Experimentelle Untersuchungen iiber Thrombenbildung. Med.
Klin. 1909, Nr 45. — Experimentelle Untersuchungen iiber die Beziehung der
Infektion und Fibringerinnung zur Throntbenbildung. Beitr. path. Anat. 47 (1910).




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Gray Gamma 2.2)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (ISO Coated v2 300% \050ECI\051)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Off
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Perceptual
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.1000
  /ColorConversionStrategy /sRGB
  /DoThumbnails true
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams true
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts false
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 150
  /ColorImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 150
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.76
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 150
  /GrayImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 150
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.40
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.76
    /HSamples [2 1 1 2] /VSamples [2 1 1 2]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 15
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /Warning
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 600
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /PDFA1B:2005
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<


    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e55464e1a65876863768467e5770b548c62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc666e901a554652d965874ef6768467e5770b548c52175370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>



    /HUN <>
    /ITA (Utilizzare queste impostazioni per creare documenti Adobe PDF adatti per visualizzare e stampare documenti aziendali in modo affidabile. I documenti PDF creati possono essere aperti con Acrobat e Adobe Reader 6.0 e versioni successive.)
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020be44c988b2c8c2a40020bb38c11cb97c0020c548c815c801c73cb85c0020bcf4ace00020c778c1c4d558b2940020b3700020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200036002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken waarmee zakelijke documenten betrouwbaar kunnen worden weergegeven en afgedrukt. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 6.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>


    /SKY <>

    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>

    /ENU <FEFF004a006f0062006f007000740069006f006e007300200066006f00720020004100630072006f006200610074002000440069007300740069006c006c0065007200200039002000280039002e0034002e00350032003600330029002e000d00500072006f006400750063006500730020005000440046002000660069006c0065007300200077006800690063006800200061007200650020007500730065006400200066006f00720020006f006e006c0069006e0065002e000d0028006300290020003200300031003100200053007000720069006e006700650072002d005600650072006c0061006700200047006d006200480020>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.276 841.890]
>> setpagedevice




